EZELrol €ho phu nu cho con bu tru khi lgi ich vugt troi nguy co cd thé xay ra cho tré.

TUONG TAC THUGC: Trong céc nghién cdu tién lam sang, da chiing minh ezetimibe khéng cdm (ing cac men chuyén héa thudc cytochrome P450. Khong théy tuong tac dugc
dong hoc 1am sang déng ké giita ezetimibe va cac thuéc duoc chuyén hoa béi cytochrome P450 1A2, 2D6, 2C8, 2C9, va 3A4, hoic N-acetyltransferase.Ezetimibe khéng anh hudng
déh dugc dong hoc cdia dapsone, dextromethorphan, digoxin, thudc tranh thai dudng udng (ethinyl estradiol va levonorgestrel), glipizide, tolbutamide, hoéc midazolam khi diing
két hap. Cimetidine, két hap véi ezetimibe, khéng anh hudng dén sinh kha dung ctia ezetimibe. Khdng acid: St dung két hop thudc khang acid lam gidm ty & hap thu ezetimibe
nhung khong énh hudéng dén sinh kha dung clia ezetimibe, Ty 1& hap thu gidm khong cé y nghia lam sang. Cholestyramine: St dung két hap cholestyramine lam giam khoang
53.% AUC trung binh clia ezetimibe toan phén (ezetimibe + ezetimibe glucuronide). Gidm LDL-C do két hgp ezetimibe vdi cholestyramine c6 thé kém hiéu qua do tuong tac nay.
Cyclosporine: Trong mét nghién ctiu & 8 bénh nhan sau ghép than cé muc thanh théi creatinine > 50 ml/phut va duing liéu cyclosporine én dinh, mét liéu duy nhat 10 mg
ezetimibe da géy tdng 3,4 1an (tir2,3 dén 7,9 14n) AUC trung binh ctia ezetimibe toan phan so véi ngusi khde manh trong mét nghién ctiu déi ching khac (n=17). Trong mét nghién
ctiu khac, mét bénh nhan ghép than véi suy than ning (thanh thai creatinine 13,2 mL/phut/1,73m2) da dung nhiéu thudc, ké ca cyclosporine, néng d6 ctia ezetimibe toan phan
tang 12 1an so véi nhom chiing. Trong mét nghién ctiu chéo hai giai doan trén 12 ngudi khde manh, uéng méi ngay 20 mg ezetimibe trong 8 ngay va mét lidu duy nhét 100 mg
cyclosporine vao ngay thit 7 dé gay téng trung binh 15 % AUC ctia cyclosporine (tir 10 % dén 51 %) so v6i udng cyclosporine mot minh liéu duy nhat 100 mg (xem THAN TRONG).
Fibrate: Da dénh gia an toan va hiéu qua clia ezetimibe két hap fenofibrate trong mét nghién ctiu lam sang (xem TAC DUNG PHU); chua nghién cltu diing ezetimibe két hap véi
cac fibrate khac. Cac fibrate c6 thé géy ting dao thai cholesterol vao mat, gy s8i mat. Trong mét nghién ciu tién lam sang trén cho, ezetimibe lam tang cholesterol trong tdi mét.
Tuy nhién chua ré6 mdi lién quan céia phat hién nay trén ngusi, khéng nén dung Ezetrol ciing cac fibrate (ngoai trit fenofibrate) cho dén khi nghién ctiu st dung trén bénh nhan
(xem THAN TRONG). Fenofibrate: Trong mét nghién cliu dugc dong hoc, st dung két hop véi fenofibrate lam téng ndng do ezetimibe toan phan khoang 1,5 Ian. Thay déi nay
khéng cd y nghia lam sang. Gemfibrozil: Trong mét nghién cuu duoc déng hoc, st dung két hop véi gemfibrozil lam ting néng dé ezetimibe toan phan khoang 1,7 1an. Thay déi
nay khong cd y nghia 1dm sang va cling chua c6 dit liéu lam sang.Statin: Khong thay tuong tac dugc dong hoc dang ké trén lam sang khi duing ezetimibe két hop véi atorvastatin,
simvastatin, pravastatin, lovastatin, fluvastatin, hoic rosuvastatin, Thuéc chéng déng: St dung két hop véi ezetimibe (10 mg x 11dn/ngay) khéng dnh huéng dang ké dén sinh kha
dung cdia warfarin va thai gian prothrombin trong mét nghién ctu trén 12 dan 6ng khde manh. Sau khi Iuu hanh thuéc, d4 c6 bao cao tang ty & binh thudng hda theo tiéu chun
quéc té (INR-International Normalized Ratio) & nhitng bénh nhan duing Ezetrol két hgp vdi warfarin hogc fluindione. Da 58 nhitng bénh nhan nay ciing dung nhiéu thuéc khac
(xem THAN TRONG).

TAC DUNG PHU: Nghién cttu lam sang trong 8 dén 14 tuan véi Ezetrol 10 mg méi ngay diing mot minh hoc véi mot statin, hodc véi fenofibrate trén 3551 bénh nhan cho thay:
ndi chung Ezetrol dugc dung nap tét, phan ting bt loi thudng nhe va thoang qua, nhin chung ty Ié tic dung phu do Ezetrol cling tuang tu nhu placebo, va ty Ié ngiing thuéc do
tac dung phu la tuong ty gitia Ezetrol va placebo.Nhimng téc dung phu phd bién lién quan dén thudc (=1/100, <1/10) sau day dugc béo céo & bénh nhan diing Ezetrol mét minh
(n=1691) hodc két hop vdi statin (n = 1675), hodc két hap véi fenofibrate (n = 185): Ezetrol diing mét minh: dau dau; dau bung, tiéu chay. Ezetrol két hgp véi mét statin: dau déu,
mét mai; dau bung, tdo bon, tiéu chay, day hoi, buén non; ting ALT, tang AST; dau ca. Ezetrol két hop véi fenofibrate: dau bung.Trong mét nghién clu da trung tam, thiét ké mu
déi, déi chiing placebo & nhiing bénh nhan ting lipid mau két hop, 625 bénh nhén dugc diéu tri dén 12 tuan va 576 bénh nhan duoc diu tri dén 1 nam. Nghién ctiu nay khong
nhdm muc dich so sénh ty Ié tac dung phu gita hai nhém diéu tri. Ty 1& xuat hién (95 % CI) tang transaminase huyét thanh c6 y nghia lim sang (>3 X ULN, tang lién tiép) 1a 4,5 %
(1,9; 8,8) khi ding mét minh fenofibrate va 2,7 % (1,2; 5,4) khi dung Ezetrol két hop fenofibrate. Tuong ting ty 1& téc dung phu khi cat tdi mat la 0,6 % (0,0; 3,1) khi dung mét minh
fenofibrate va 1,7 % (0,6; 4,0) khi dung Ezetrol két hgp fenofibrate (xem THAN TRONG). Khong thdy tang CPK > 10 X ULN trong nghién cdu nay. Trong mét nghién cliu & nhiing
bénh nhan la thanh thiéu nién (10 dén 17 tudi) tang cholesterol mau di hop tir mang tinh gia dinh (n= 248), tinh an toan va dung nap & nhém diing két hop Ezetrol véi simvastatin
la tuong ty nhu bénh nhan ngusi I6n diing Ezetrol két hop véi simvastatin (xem SU DUNG CHO BENH NHI). Gid tri xét nghiém: Trong nhifng thit nghiém lam sang don tri lidu c6
ddi chiing, ty 1& tang transaminase huyét thanh cé y nghia lam sang (ALT va / hodc AST 23 X ULN, téng lién tiép) Ia tuong tu gita Ezetrol (0,5 %) va placebo (0,3 %). Trong céc thir
nghiém ldm sang diéu tri két hop, ty & nay 13 1,3 % & nhifing bénh nhén dung Ezetrol két hop véi mét statin va 0,4 % & nhiing bénh nhan chi dung statin. Nhin chung hién tuong
tang nay khong c6 triéu chiing, khong gay & mét, va tr& vé binh thuding sau khi ngling diéu tri hoc diéu tri tiép (xem THAN TRONG). Tang CPK quan trong c6 y nghia lam sang (>
10 X ULN) & nhiing bénh nhan diéu trj véi Ezetrol mét minh hoic két hop véi mot statin Ia tuong tu nhu muic ting & nhiing bénh nhan dung placebo hoac dung statin mot minh,
tuong (ng. Kinh nghiém hdu mdi: Nhiing phan (ing bét loi sau day da dugc bao cao sau khi luu hanh san pham ma chua ré nguyén nhan: phan (ing qua man, ké ca phan vé, phi
mach, phat ban, may day va ban dé da hinh; dau khép; dau co; tang CPK; tang transaminase gan; viém gan; gidm tiéu ciu; vién tuy; budn non; chéng mét; dj cdm; tram cam; bénh
s6i mat; viém tui mat; va rét hiém, bénh co/con glubolin niéu kich phat (xem THAN TRONG). Théng bdo cho bdc si cdc tdc dung khng mong muén géip phdi khi diing thuéc.
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