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VIEN NEN BAO PHIM

FEBUXOTID VK 40
FEBUXOTID VK80

DE XA TAM TAY TRE EM
DOC KY HUONG DAN SU DUNG TRUOC
KHI DUNG
NEU CAN THEM THONG TIN XIN HOI Y
KIEN BAC STHOAC DUQC Si
KHONG DUNG THUOC QUA HAN SU DUNG
GHI TREN NHAN
THUOC NAY CHIi DUNG THEO PON THUOC

THANH PHAN: Vién nén bao phim FEBUXOTID VK
co 2 loai ham lwgng.

T'\‘

Thanh phan:

cho 1 vién nén bao phim VK 40 VK 80

FEBUXOTID |FEBUXOTID

Hoat chét: Febuxostat 40 mg 80 mg

drat, microcrystalline cellulose,
hydroxypropyl cellulose, natri
croscarmellose, colloidal silica
anhydrous, magnes| stearat,
Opadry Il White, mau vang
sét oxyd).

DANG BAO CHE: Vién nén bao phim.

MO TA SAN PHAM:

FEBUXOTID VK 40: Vién nén tron, bao phim
mau vang, mot mat cé chr AT, mdt mat cé vach
chia, canh va thanh vién lanh lan.

FEBUXOTID VK 80: Vién nén hinh oval, bao
phim mau vang, mét méat cé chir AT, mdt mat co
vach chia, canh va thanh vién lanh lan.

CHI DINH:

Febuxostat 1&a mét chat (rc ché xanthin oxidase
(X0), chi dinh dé diéu trj tang acid uric mau man
tinh & bénh nhan gout.

Febuxostat khéng dwgc khuyén cao dé diéu tri
tang acid uric mau khéng triéu chirng.

LIEU LUQONG VA CACH DUNG:

Nguoi 16n (2 18 tudi)

Liéu khuyén cdo clia febuxostat Ia 80 mg méi ngay
mét 1an, dung chung véi thye phdm hodc khong.
Néu sau 2-4 tudn diéu tri ma acid uric huyét
thanh van cao hon 6 mg/dL (357 pmol/L), c6 thé
can nhac str dung febuxostat 120 mg mdi ngay
mét 1an.

Febuxostat tdc ddng nhanh, cho phép kiém tra
lai ndng d6 clia acid uric trong huyét thanh chi
sau 2 tuan. Myc tiéu diéu tri la gidm va duy tri
nong d6 acid uric huyét thanh dwdi 6 mg/dL
(357 pmol/L), phdng ngira bénh gout bung phat
it nhat 6 thang.

Nguwoi gia

Khéng can chinh liéu cho nguoi gia.

Suy than '

Hiéu qua va an toan chwa dwoc danh gia day du
@ bénh nhan suy, than nang (d¢ thanh thai
creatinin < 30 mliphtt). Khéng can diéu chinh
lidu & bé&nh nhan s%}.:hén nhe ho&c trung binh.
Suy gan b ettt

Hi&u qua va an {oﬁ cua febuxostat chwra duoc
nghién ctru & bénh nhan suy gan nang (Child
Pugh dé C). Liéu khuyén céo & bénh nhan suy
gan nhe la 80 mg. D@ liéu nghién ctru con han
ché & bénh nhan s%« gan trung binh. '

Tré em |

An toan va hiéu qUa clia febuxostat & tré em
trong dod tudi dudi 1P tudi chwa dwoc xac dinh.
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CHONG CHI BINH:

Febuxostat chéng chi dinh & nhirng bénh nhan
dugc diéu tri bang azathioprin hodc mercapto-
purin (xem Twong tac thude). -

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
- Réi loan hé tim mach

M6t s6 Irgng Ién cac bién cb tim mach da duoc
ghi nhén & nhom st dung febuxostat so vé&i
nhom st dung ‘alfopurinol (bab gdm 't vong do
tim ‘mach, nhdi mau co tim khéng tlr vong, dot
quy khdng tir vong). Do dé, khéng nén str dung
febuxostat & bénh nhan bj bénh tim thiéu mau
hodc suy tim sung huyét.

- Dj trng/ qué mén '

Phan rng dj ing/ qua man nghiém trong, bao
gdm héi chirng Stevens-Johnson de doa tinh
mang, hoai t&r biéu bi nhiém déc va phan (rng
phan vé cép tinh/ sé¢ da dwoc bao cao kh: diéu
tri v&i febuxostat.

Trong hau hét cac trwdng hop; cac pharl‘tmg
xay ra trong thang dau tién diéu tri.

Bénh'nhan phai duwoc thédng bdo vé cac dau
hiéu'va triéu chimg va theo déi chat ché cac
triéu chirng ctia phén &ng dj (’ng/ qua man. Can
ngay lap tirc dirng diéu trj febuxostat néu cé cac
phan (rng nghiém trong, bao gbm hdi chirng
Stevens-Johnson, xay ra khi ngung thuéc sém
do ¢6 'tién lwong tt. Néu bénh nhan da xay ra
phan t¥ng di ing/ qua mén bao gdém hdi ching
Stevens-Johnson va phan (ng phan vé cép
tinh/ sbc, febuxostat khéng duoc bat ddu 1ai &
nhém bénh nhan nay.

- Con gout cép

Diéu tri febuxostat khéng nén bat dau cho dén
khi con gout cap tinh da hoan toan dwgrc kiém
soat. Con gout cap c6 thé xay ra khi bat dau
didu tri do thay ddi ndng do acid uric huyét thanh
dan d@én huy déng phéng thich c4c tinh thé urat
tai mo. Khuyén cao khi bat dau diéu tri bang
febuxostat, nén dung chung véi NSAID hay
colchicin trong it nhét 6 thang.

Néu con gout cip xay ra trong khi ai&u tri

febuxostat, khdng nén ngung thuéc. Viéc diéu
trj con gout cap nén dwoc quan ly ddng thdi phu
hop trén tirng bénh 'nhan. Diéu tri lién tuc voi
febuxostat 1am gidm tan sé va cuo'ng do xuét
hién clia con gout cap.

- Ldng dong xanthin '

O nhirng bénh nhan c6 nguy co tang hinh thanh
thé urat (vi du bé&nh &c tinh va didu tri cac bénh
&c tinh, hoi chirng Lesch-Nyhan), ndng do tuyét
dbi cia xanthin trong nwéc tiéu cb thé, trong
tredng hop hiém hoi, tang d@t"d&"tich tu trong
dudng tiét niéu. Khi chwa co kinh nghiém voi
febuxostat, viéc st dung thudc & nhém bénh
nhan nay 1a khong nén.

- Dang st dung mercaptopunne/azath:opﬁn
Febuxostat khéng dugc khuyén céo str dung cho
bénh nhan diéu tri ddng thodi véi mercaptopurine/
azathioprin Trudrng hop két hop khong thé tranh
dwoc bénh nhan can duoc theo dbi chat ché.
Giam liéu mercaptopurine hodc azathioprin dugc
khuiyén' khich @ tranh bién chimg v huyét  hoc,

- Bénh nhén cé ghep tang

Khéng nén dung vi chwa c6 4t dir ligu dé két luan.
= Pang dung theophylin

Ddng thoi didu trj febuxostat 80'mg va theophyl-
flin lidu'duy nhat 400 mg & ngudi khde manh
khéng cho thay bat ky twong tac thubc nao.
Febuxostat 80 mg cé thé duoc st dung &
nhitng bénh nhan dbéng th&i diéu tri bang
theophylin ma khong 1am tang ndng do
theophylin trong huyét tuong KhOng c6 di liéu
cho febuxostat 120 m
- Réi loan hé gan mat
Suy chirc nang gan nhe da dwoc quan sét thay &
nhirng bénh nhan duoc diéu tri bang febuxostat.
Kidm tra chirc ning gan duwoc d& nghi trirdre khi
bat dau diéu tri v&i febuxostat va dinh'ky sau do
dya trén danh gia 1am sang.

- Réi loan chirc nang tuyén gidp

Tang gia tri TSH (> 5,5 plU/mL) dwgc quan sat &
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nhirng bénh nhan diéu tri lau dai voi febuxostat

trong cac nghién ciru mé rong dai han. Can than <

trong khi st dung febuxostat & nhirng bénh nhan
cé thay ddi chire nang tuyén giap.

- Kém dung nap lactose 2
Thubc nay cé chira lactose. Nhirng bénh nhan
cé van @@ di truyén hiém gap khong dung nap
galactose, cac bénh nhan cé tinh trang thiéu
lactase hoac kém hap thu glucose:galactese
khéng nén ding thubq nay.

SU’ DUNG THUOC CHO PHU NI co THAI VA
CHO CON BU:

Phu nir c6 thai

Dir liéu vé mét sb lwgng rat han ché cac trudng
ho'p mang thai ngoai y muén da khong chi ra bat
ky tac dung phy nao ctia febuxostat dén viéc
mang thai hodc dén strc khde ctia thai nhi/ tré
so sinh. Nghién ctru trén dong vat khéng cho
thdy tac hai tric tiép hodc gian tiép lién quan
dén viéc mang thai, sy phat trién cla thai/ phoi.
Nhirng nguy co tidm #&n dbi Véi con ngudi [a
khong r6. Febuxostat khéng nén duwoc sir dung
trong thai ky.

Phu nir cho con bu

Chua o6 dir liéu vé si bai xuét clia febuxostat vao
sira me. Céc nghién clru trén ddng vat da cho thay
sy 4o thai clia hoat chét nay trong stka me va suy
gidm sty phét trién clia chudt con. RUi ro cho tré so
sinh bumechuathéloaitru Febuxostat khéng nén
duoc str dung khlchocmbu :

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI
XE, VAN HANH MAY MOC:

Thuéc c6 thé gay chéng mat, budn ngd, me
méat, t& hodc cam giac nglra ran trong khi diéu
tri. Vi thé khéng nén Jai xe hay van hanh may
méc néu bj anh - hwéng, -

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
Twong tac thube -~ 4" :

- Mercaptopurine/ azaﬁuopnn _
Dua trén co ché hoat'dong ctia febuxostat 1a trc
+ ché xanthin oxidase, viéc dung dong thoi véi 2
thubc nay khéng duoc khuyén céo. Sy (rc ché
xanthin oxidase béi febuxostat c6 thé géy tang
nong dd trong huyét twong clia cac thubc nay
dan dén ngd ddc. Nghién ciru tuong tac thude
clia febuxostat véi cac thube dwoc chuyén hoa
béi xanthin oxidase chira dwgc thyc hién.
Nghién ciru twong tac thude cla febuxostat voi
hoa trj liéu doc té bao chua duwgc thye hién.
Khéng cé di liéu lién quan dén sir an toan cla
febuxostat trong diéu tri gay doc té bao.

- Rosiglitazon/ chét nén cda CYP2C8
Febuxostat dwoc cho 1a mét chét (re ché yéu
CYP2C8 trong éng nghiém. Trong mbt nghién
ctru & ngudi khée maﬁh dung chung 120 mg
febuxostat QD v&i liéu duy nhat 4 mg rosiglita-
zon cho thdy khdng cé anh hudng dén duoc
déng hoc ctia rosiglitazon va N-desmethyl (chat
chuyén héa ciia rosiglitazon), do d6 febuxostat
khong phai 1a mot chat &c ché enzyme CYP2C8
trong co thé. Vi vay, ding chung febuxostat v&i
rosiglitazon ho&c cac chat nén khac cua
CYP2CS8 ¢4 thé khdng 84n phai didu chinh lidu.
- Theophyllin
Dung chung febuxostat 80 mg QD véi ligu duy
nhét theophylin 400 mg khéng c6 anh hudng trén
duwoc dong hoc va sy an toan cla theophylin.
Khéng c6 di¥ liéu cho febBuxostat 120 mg.

- Naproxen va cac chét tre ché glucuronid héa

Swr chuyén héa febuxostat phu thudc vao enzyme
uridin glucuronosyl transferase (UGT). Céc thuéc (e
ché sy glucuronid héa, ¢ tang han nhu cac NSAID
va probenecid, ¢ thé, trén'ly thuyét, anh hudng dén
vié€ thai tnr febuxostat. “Trén ‘cAc a6 trong khde
manh dbng thoi sir dung febuxostat va naproxen
250 mg hai l&n méi ngay ¢6 sy gia tang tiép xic véi
febuxostat (tng Cmax 28%; AUC 41% va t;, 26%).
Trong céc nghién cliru 18m sang viéc st dung
haproxen ho&c cac thuéc NSAID/ chét trc ché Cox-2
khac khéng lam gia tang bat ky phan (rng phu nao
cd 'y nghiia lam sang. ¥ "
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Febuxostat c6 thé duge st dung cung NOi
naproxen ma khéng can diéu chinh liéu clia mot
trong hai thuéc.

- Chéat cdm (g quaé trinh glucuronid héa

Thubc gay cdm (rng manh enzym UGT c6 thé
dén dén tdng chuyén hoa febuxostat va gidm
hiéu qua cta thudc. Do d6 can theo déi acid uric
huyét thanh 1-2 tuan sau khi bat dau diéu trj voi
chét cam &ng glucuronid héa. Nguwec lai; ngung
didu tri bang chat cdm (rng c6 thé dan dén tang
ndng do cua febuxostat.

Febuxostat c6 thé dwoc sir dung cung vOi
colchicin hoac indomethacin ma khéng can phai
diéu chinh liéu ciia mét trong hai thube.

Khéng can diéu chinh/ liéu khi s& dung
febuxostat chung véi hydrochlarothiazid.
Khéng can diéu chinh liéu cta warfarin khi dung
chung véi febuxostat. Chi dinh febuxostat (80
mg hoéc 120 mg méi ngay mét lan) véi warfarin
khéng anh hwéng dén dwec déng hoc cla
warfarin & ngudi khée manh. INR va hoat dong
cla Yéu té VIl cling khéng bj anh hwéng khi
phéi hop voifebuxostat. .

- Desipramin/ chét nén cia CYP2D6
Febuxostat ¢6 tac dung (rc ché rat yéu enzyme
CYP2D6 trong co thé, Do dé, viéc sir dung
febuxostat véi cac chat nén cia CYP2D6 dy
kién khong doi héi diéu chinh liéu. -

= Antacid. - :

Dung chung cac thube khéng acid cb. chira
magnesi hydroxid va nhém hydroxid da: dwoc
chirng minh lam cham s hép thu clia febuxostat
(khoang 1 gi®) va lam giam Cmax khoéng 32%,
nhung khéng cé sy thay ddi dang ké trong AUC.
Do d¢, febuxostat co thé dugre sir dung ma khéng
quan tam dén viéc st dung thube khang acid.
Twong ky,

Do khéngoécécnghencuuvé tinh twong ky cla
thudc, khéng tron 1&n thube nay véi cac thude khac.

TAC DUNG KHONG MONG MUON (ADR):
Ngwng dung thuéc va lién hé ngay v&i bac si
hoéc dén phong cép ciru gan nhét néu xay
ra cac phan (eng dj tng: -
- Phan (ng séc phan vé, dj tng thudc.
- Phéat ban da c6 kha nang de doa tinh mang
d&c treng bdi sy hinh thanh clia myn va 16t da,
viém loét & cac bé mat bén trong ctia' Khoang co
thé (nhu miéng va bd phan sinh duc) kém theo
sét, dau hong, khé thd va mét mdi (hdi chirng
Stevens-Johnson), hodc sirng hach bach huyét,
viém gan (dan dén suy gan), ting bach céu.
- Céc phan rng phy thwong gap (2 1/100 dén
<1/10), it gap (= 1/1.000 d&n < 1/100) va hiém
gap (2 1/10.000 dén < 1/1.000) xay ra & bénh
nhén diéu tri bang febuxostat duwoc liét ké trong
bang dwéi day. Trong mdi nhém tan sb, phan
(rng phuy dwoc trinh bay theo th( t gidm dan.
- Réi loan hé tao huyét va lympho:
+ Hiém gép: Giémadongﬁébaoméu gidm tiéu cau
- Réi'loan hé mién dich-
+ Hiém gap: Phan (ng phan vé*, qué mén thuéc
- Réi loan hé noi tiét
+ It g&p: Tang hormon kich thich tu‘yén gidp
trong mau
- Réi loan thi giac
+ Hiém gap: Nhin mo
-'Réi loan dinh dudng va chuyén héa
+ Thudng gép: Con gout cap

+ It gap: Bénh dai thao dwdng, tang |lpld mau,
giam s;rthém an, tang can
+ Hiém gap: Trong long gidm, tang sy them an,
chan én :

m than’"’

- Réi'loa ' &

VH’E&p’ ¥iam muén, mét ﬁb’ﬁ“‘ st Bk
+ Hiém gap: Lo au

- Réi loan hé than kinh

+ Thuong gdp: Pau dau

¥ It gdp: Chéng mat, di cam, liét nira ngudi, ngti ga,
thay @i vj giac, giam cam giac, giam muouglac

- Réi loan tai va hé tién dinh

+ Hiém gapU tat



- Réi loan hé tim mach %

'+ [t g&p: Rung nhi, danh tréng ngyc, dién tam dd
bét thudng
- Réi loan van mach
+ [t gap: Tang huyét 4p, dé birng
- Rbiloan h&'hod hap
+ It gép:Kho thd, viém phé quén, nhi&nmmg
dwidng hd hép trén, ho
- Réi loan hé tiéu héa
+ Thuwdng gép: Tiéu chay, budn ndn
+ It gap: Pau byng, day bung, bénh trao ngugc
da day- thye quan, nén, khd miéng, kho tiéu,
tao bon, day hoi, khé chiu duéng tidu hoa
‘+ Hiém gap: Viém tuy, loét miéng
- Réi loan hé gan mat
#+ Thuong gép: Bat thudng chirc nang gan*
+ It g&p: S6i mat
+ Hiém gép: Viém gan, vang da”, tbnmuanggan
~Réi loan da va md dudi da
+ Thuong gép. Phét ban (bao gdm nhidu loai
phat ban dwoc bao cdo voi tAn s6 thap hon,
xem duwéi day)
+ [tgap:Viém da, ndi mé day, nglra, nédm da, t6n
thwong da, xuét huyét, ndi- mén diém vang, ban
déat s&n, phéat ban c6 myn nhé
+ Hiém gé&p: Hoai tlr biéu bi nhiém ddc”, hgi chimg
#ing bach cAu wa eosin va triéu chimg toan than®,
phéat ban toan than (nghiém trong)*, ban dd, ban da
troc vay, mun nude ndi mén dd, phét ban myn md, ndi
mén nglra®, hdng ban, rung toc, tang tiét md hoi
- Réi loan hé co xwrong va md lién két+ It gap
Dau khép, viém khép, dau co, dau co xwong,
yéu co, co that co, céng co, viém bao hoat dich
+ Hiém gép: Tibu co' van®, cimg khop, wngwmmg
- Réi loan than va tiét niéu
+ It g4p: Suy than, sdi than, tiéu'ra mau, ﬂéu 1&t
nhat, protein niéu
+ Hiém gap: Viém than mé ké*, tiéu gép
- Réi loan hé sinh duc
+ It ggp: Réi loan ewong duong
- C4c réi loan toan than chung
+ Thuong géap: Phq
+ It gap: Mét méi, dau ngure, tirc ngt,rc
+ Hiém gé&p: Khat nudc
- Xét nghiém bt thuong
+ It gap: Tang amylase méu, gidm tiéu cau,
gidm bach cau, gidm té bao lympho, tang
creatinin mau, giam hemoglobin, tang uré mau,
tang triglycerid - va - cholesterol mau, giam
haematocnt tang lactat dehydrogenase mau,
tang kali mau -
+ Hiém gép: Téng dwdng huyét, thoi gian kich
hoat mét phan thromboplastin kéo dai, giam
héng cAu, ting phosphatase kiém
* Cac phan (ng phy.ghi nhan dugc sau tiép thj
“Thutrng gap hon & nhirng bénh nhan diéu tri
dong thpfl v@i colchicin
Céach xtr tri ADR:
 Dé phong ngira con gut cép xay ra trang khi diéu
tri, nén bat dau diéu trj bang febuxostat khi can
gut cép da hoan toan giam xuéng. Néu bénh gut
cAp xay ra trong khi didu tri bing febuxostat,
me{}ggépngungmubc Kiém, soat
con gt cap phu hop voi tirng bénh nhan. Tiép
tuc didu tri v&i febuxostat dé gidm tan sé va
cudng do ctia bénh gut cap tinh.
Phai ngirng ngay febuxostat khi thay xuét hién
ban & da, kém theo cac trigu ching.di eng
nang hon, nhat 1a nhiing ngudi b ton thuong
than hoac dang dung thudc loi tiéu thiazide.
Bénh.nhan phai dugc chi din v& cac dau hiéu
va triéu chirng va theo doi chat ché cac triéu
chirng clia phan (rng dj (*’ng/qué man. Diéu trj
bang febuxostat cin dirng ngay néu cac phan
ng dj (ng/qua mén nghiém. trong, bao gdm
héi chirng Stevens-Johnson, viéc dirng thudc
som sé co tién lwong tét hon, Néu bénh nhén
da phat trién cac phan (ng dj (*ng/qué mén
bao.gdm hdi chirng Stevens-Johnson va phan
(rng/séc phan vé cép tinh, ngwng dung
febuxostat & bénh nhan nay bat cir lic nao.

¢
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Diéu trj phan (*rng quéa man bang glucocorti-
coid, cdc phan (rng ndng phai ding kéo dai. &
mét s6 bénh nhan, néu bj phan ng da nhe c6
thé dung lai thuéc mét cach than trong véi lidu

“thdp, nhuwng phai ngirng ngay néu phan éng

xuét hién lai.

THONG BAO NGAY CHO BAC Si HOAC
DUQC Si NHI'NG PHAN IPNG €O HAI GAP
PHAI KHI SU’ DUNG THUOC.

QUA LIEU VA CACH XU TRI:

Febuxostat d@ dwgc nghién ciru & ngwdi khoe
manh vé&i lidu 18n dén 300 mg/ngay trong 7
ngay ma khéng cé bang chirng vé ddc tinh liéu
gi¢i han. Tuy nhién khéng nén ding qué liéu
khuyén céo. Bénh nhan can duoc diéu trj trigu
chirng va didu tri hd tro néu cd qué lidu xéy ra.

DAC TINH DUQC LY:

Nhém dwee ly: Uc ché san xuat acid uric,
chéng bénh gout

Ma ATC: MO4AA03

Dwoc Iwc hoc :

Acid uric 1a san pham cudi cung clia qua trinh
chuyén héa purin & ngudi va dugc tao ra trong
chudi phan (rng hypoxanthin — xanthin — axit
uric. Ca hai buéc chuyén héa trén duoc xdc tac
bdi enzyme xanthin oxidase (XO). Febuxostat 1a
moét dan xuat 2-arylthiazol, c6 tac dung lam
giam acid uric huyét thanh béng céch ¢ ché
chon loc XO. Febuxostat da dwgc chirng minh
c6 kha néng (rc ché ca cac dang oxy héa va

'khéng oxy héa’clia XO. O ndng'dd didu tri

febuxostat khdng (rc ‘ché céc enzyme khéc
tham gia vao- qué trinh chuy@n héa cla purin
ho&c ‘pyrimidin, cy thé 1& guanin deaminase,
hypoxanthin guanin phosphoribosyltransferase, orotat
phosphoribosyltransferase, orotidin  monophosphat
decarboxylase hogc purin nucleosid phosphorylase. -

Ty 1& bénh nhan c6 mirc acid uric huyét thanh

< 6,0 mg/dL (357 pmol/L):
Xét nghiém lai sau 3 théng :
.. - | Febuxostat | Febuxostat | = Al
Cac nghién clu | g5 nE QD | 120 mg QD | 300/ 100mg QD'
Nghién cou APEX| "48% * 65% *, * 22%
(28tudn) | (n=262) | (n=269) (n=268)
Nghién ciru FACT | 53%* - |  62%* | 21%
! (52 tuin) (n=255) "| (n=250) (n%251)
' 51%" ' %
Kétquagdp | . (n=517) 813%19) (n=519)
nh-nhan c chi dinh dung 100 mg QD (n=10: h
b%n cod crem h é‘t‘thanh > 1, 5 va $20 r(ngldl.) bhg‘éc
300 QD n-509 lap hop 3é phan tich.
"p< 0001 - voi al
¥ p < 0,001 so

Febuxostat lam. glém ndng dd acid uric huyét
thanh r&t nhanh chéng va kéo dai. Giam néng
do acid uric huyét thanh xubng dudi 6,0 mg/dL
(357 pmol/L) dwgc ghi nhan & cac dot xeét
nghiém kiém tra tuan 2 va dwgc duy tri thong
qua didu tri.

Dwerc dong hoc

O nguoi khde manh, néng do téi da trong
huyét twong (Cmax) va dién tich dudi duwong
cong (AUC) cua febuxostat tang ty 1 thuan voi
liéu sau khi str dyng liéu duy nhat va liéu I3p lai
trong khoang tir 10-120 mg. Déi voi lidu tir
120-300 mg, AUC tang vgi ty. 1& lén hon liéu.
Khéng c6 sy tich Ity dang k& khi dung lidu
10-240 mg mdi 24 gid. Febuxostat cd thei gian
ban huy khoang 5-8 gio.

Phan tich dwgc dong hoc trén cac nhém dén
sb da dwoc tién hanh & 211 bénh nhan c6 ting
acid uric mau va gout, diéu tri bang febuxostat
QD 40-240 mg. Nhin chung, cac thong sb
dugc dong hoc cla febuxostat wéc tinh tlr cac
phan tich nay 1a phl hop véi két qua thu dugc
tlr cac dbi twong khoe manh, cho thay nhitng
ngudi khde manh cé thé dai dtén cho nhom

_ dan s0 bénh nhan bj bénh gout.

Hépthu

Febuxostat dugc hép thu nhanh (tmax 1 0-1 5
gidr) va tét (it nhat 84%). Sau khi dung liéu 80
va 120 mg méi ngay mét 1an (don lidu hodc da
liu), Cmax la khoang 2,8-3,2 mg/ml, va
5,0-5,3 mg/ml, twong (rng. Sinh kha dung tuyét



déi cua dang vién febuxostat chua' duoc
“'nghién clru.
Sau khi ding nhiéu Ién lidu 80 mg mdi ngay
mot 1an hodc mét lidu duy nhéat 120 mg voi bira
an nhidu chat béo, co sy sut giam 49% va 38%
trong Cmax va giém 18% va 16% AUC, twong
(rng. Tuy nhién, khdng thdy c6 sy thay. ddi
_dang ké vé |1am sang trong viéc giam ndng do
uric_huyét thanh khi xét nghiém (liéu 80 mg).
Do dé, febuxostat cé thé dugc uéng ma khong
lién quan dén thyc pham.
Phénbé . =
Thé tich phan bd & trang thai én dinh cla
febuxostat 1a 29-75 L sau liéu uéng 10-300 mg.
Ty 1& gén két v&i protein huyét twong la khodng
99,2% (chG yéu véi albumin), va khéong dbi
trong pham vi ndng do dat duoc vai lidu 80 va
120 mg. Mirc gan két voi protein huyét twong
clia chat chuyén héa dao dong trong khoéng twr
82% dén 91%:
Chuyén héba
Febuxostat duwoc chuyén hoa rong ral qua hé
théng enzyme uridin diphosphat glucuronosyl-
transferase (UDPGT) va qué trinh oxy héa
théng qua hé théng cytochrom P450 (CYP).
Bén chat chuyén héa hydroxyl cé hoat. tinh
dugc ly da dugc xac dinh, trong do ¢6 ba chat
hién, dién trong huyét twong clia con ngudi.
Trong céac nghién ctru véi microsome  gan
ngudi cho thdy rang nhirng chét chuyén hoéa
oxy héa duorc hinh thanh chu yéu béi CYP1A1,
CYP1A2, CYP2C8 hodc CYP2C9 va febuxostat
glucuronid dwgc hinh thanh chi yéu bdi UGT
_1A1, 1A8 va 1A9.
Thai trr
Febuxostat dwoc loai bo béi c& hai dwong gan
va than. Sau lidu uéng febuxostat 80 mg, khoang
49% liéu dung dugc thai ra trong nuac tiéu dudi
dang febuxostat khéng ddi (3%), dan xuét
glucuronid acyl (30%), céc chét chuyén héa oxy
héa va hop chét clia ching (13%) va cac chat
chuyén héa khac chua biét (3%). Ngoai viéc xuét
hién_trong nuwéc tiéu, khoang 45% liéu dung
duoc tim thay trong phan dudi dang febuxostat
khong dbi (12%), dan xudt glucuronid acyl. (1%),
cac chét chuyén héa oxy hoa va hop chét cia
chung (25%) va cac chét chuyén héa khac chwa
biét (7%).
Déi twong déc biét:
Bénh nhan suy thén .
Sau khi ubng nhiéu lidu. febuxostat 80 mg &
b&nh nhan suy than nhe, trung binh hodc nang,
Cmax cua febuxostat khéng thay déi so véi cac
déi twong c6 chirc nang than binh thudng.
Tdng AUC trung binh, clia febuxostat. tang
khoang 1,8 Ian (tr 7,5 pg.gio/mL & nhém chirc
nang.than binh thwong lén 13,2 pg. gjc’:rlmL
trong nhém suy than nang). Cmax va AUC cla
chét chuyén héa cd hoat tinh téng Ién.dén 2 va
4 lan, twong (rng. Tuy nhién, khong can diéu

chinh lidu & bénh nhan suy than nhe hoac vira.

Bénh nhan suy gan

Sau khi uéng nhiéu lidu febuxostat 80 mg &
bénh-ahan suy gan_ nhe (Child-Pugh.dé-A)
hoac trung binh (Child-Pugh @6 B), Cmax va
AUC cua febuxostat va cac chét chuyén héa
clia n6 khong thay ddi dang ké so véi cac dbi
twgng cé chirc nang gan binh thudng, Chua
¢o nghién ciu trén bénh nhan suy gan nang
(Chlld Pugh dg C).

Tudi tac

Khéng c6 thay déi dang ké vé& AUC ciia
febuxostat hodc cac chét chuyén hoa ctia né
sau khi ubng febuxostat da liéu & nguoi cao
tudi.so véi ngudi tré khde manh.

Giditinh .

Sau nhléu llbu uéng,ﬁebuxostat Cmax va AUC
& phu. nﬁ “cao hon 24% va 12% so vdi nam
gi¢i, tvong ng. Tuy nhién, Cmax va AUC hiéu
chinh theo trong luqng la twong tw gira cac
giti tinh. Khdng cAn thiét phai didu chinh liéu
theo gidi tinh.
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FEBUXOTID VK 40

FEBUXOTID VK 80

Hop 2 vi x 10 vién
Hop 3 vi x 10 vién
HOp 5 vi x 10 vién
Hop 10 vi x 10 vién

| Hop 1 chai x 30.vién-

Hop 1 chai x 60 vién
Hop 1 chai x 100 vién

HOp 2 vi x10 vién
HOp 3 vi x 10 vién
Hop 5 vi x 10 vién
Hop 10 vi x 10 vién
r.HOD 1 Chau 30
HOp 1 chai x 60 vién
Hop 1 chai x ﬂ)O vién|
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BAO QUAN: .

“Noi khd rao, nhief’ db 'khbng qua 30°C !rénh

anh sang.
HAN DUNG:
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24 thang ké tir ngay san xuat.
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Sé xuéttal nha may: :

" cONGTY CO PHAN DUQC

PHAM AN THIEN

L6 C16, Budng Sé 9, KCN Hiép Phuécg,
Huyén Nha Be, TP H6 Chi Mmh :
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