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Dorman vasitasinin istifadosi tizra tolimat (xastolor iigiin)

ATORIS ortiiklii tabletlor
ATORIS®

Beynolxalq patentlosdirilmamis adi: Atorvastatin

Tarkibi

Tasiredici madda: 1 ortiiklii tabletin torkibinds 10 mq, 20 mq vo 40 mq kalsium duzu soklindo
atorvastatin vardir.

Komokci maddalar:

10 mq va 20 mq tabletlor
povidon, natrium laurilsulfat, kalsium karbonat, mikrokristallik selliiloza,
laktoza monohidrat, natrium kroskarmelloza, magnezium stearat

Ortiik: Opadry II HP White 85F28751 (talk, titan dioksid (E171), makroqol 3000,
polivinil spirti).

40 mq tabletlor
povidon, natrium laurilsulfat, kalsium karbonat, mikrokristallik selliiloza,
laktoza monohidrat, natrium kroskarmelloza, krospovidon, magnezium
stearat,

Ortiik: Opadry White Y-1-7000 (hipromelloza, titan dioksid (E171), makroqol
400).

Tasviri

10 mq-hq tabletlar: girdos, ikitorafli azaciq qabariq ag rongli ortiiklii tabletlordir.
20 mq-hq tabletlor: girdo, ikitorofli azaciq qabariq ag rongli ortiiklii tabletlordir.
40 mq-hq tabletlar: girds, azaciq qabariq ag rongli ortiiklii tabletlordir.

Farmakoterapevtik qrupu
Hipolipidemik vasito - HMQ-KoA -reduktazanin inhibitoru.
ATC kodu: C10AAOQS.

Farmakoloji xiisusiyyatlori

Farmakodinamikast

Atorvastatin statinlor qrupundan olan hipolipidemik vasitadir. Atorvastatinin asas tosir
mexanizmi HMQ-KoA-nin mevalon tursusuna ¢evrilmosini katalizo edon 3-hidroksi-3-
metilqlutaril-koenzim A — (HMQ-KoA) reduktazanin aktivliyinin inhibo etmasidir. Bu
cevrilmo orqanizmdo xolesterinin sintez zoncirindo erkon morhoalolordon biridir. Atorvastatin
vasitasilo xolesterinin sintezinin qarsisinin alinmasi qaraciyoards, hamg¢inin qaraciyordonkonar
toxumalarda asag1 sixligl lipoproteinlorin (ASLP) reseptorlarinin reaktivliyinin yiiksalmasina
gotirib ¢ixarir. Bu reseptorlar ASLP hissociklorini  birlogdirir vo qanin plazmasindan
konarlagdirirlar ki, bu da ganda ASLP xolesterinin (ASLP-Xs) qatiliginin azalmasina gatirib
gixarir.

Atorvastatinin antisklerotik effekti onun damarlarin divarina vo qan komponentlorine tosirinin
naticasidir. Atorvastatin damarlarin  daxili qisa hiiceyrolorinin bdyiime amilleri olan
izoprenoidlorin  sintezinin qarsisini  alir.  Atorvastatinin  tosirindon qan damarlarinin
endoteliumdan asili genalmasini yaxsilagdirir, ASLP-Xs, apolipoprotein B, trigliseridlorin (TQ)
qatilig1 azalir, yuxari sixligl lipoproteinlorin xolesterinin (YSLP-Xs) vo apolipoprotein A-nin
qatiliginin yiiksalmasi bas verir.



Atorvastatin ganin plazmasinin 6zlililyiinii vo bozi laxtalanma amillorinin aktivliyini vo
trombositlorin aqreqasiyasini zoiflodir. O, bunun sayasindo hemodinamikani yaxsilagdirir vo
laxtalanma sisteminin voziyyatini normallagdirir. HMQ-KoA-reduktazanin inhibitorlari
makrofaqlarin da metabolizmina tosir gostororok, onlarin aktivlogsmasini blokadaya alir vo
aterosklerotik 16vhonin dagilmasinin qarsisini alir.

Atorvastatinin terapevtik effekti, bir qayda olaraq, atorvastatin qoebulundan iki hofts sonra
inkisaf edir, maksimal effektos iso 4 haftodon sonra nail olunur.

Isemik agirlasmalarin (o ciimlodon miokard infarkt: sobobinden 6liim hallarmi) inkisaf riskini
16%, miokardin isemiya olamatlori ilo miisayiot olunan stenokardiya ilo olagoedar tokrar
hospitalizasiya riskini 26% etibarl1 sokildo azaldir.

Farmakokinetikasi

Atorvastatinin sorulmasi yliksokdir, toxminon 80%-1 mode-bagirsaq traktindan sorulur.
Sorulma daracasi vo qanin plazmasindaki gatiligi dozaya proporsional olaraq artir. Maksimal
qatiligin (TCmax) bas vermo vaxti, orta hesabla 1-2 saatdir. Qadinlarda TCmax 20% yiiksok,
“qatilig-zaman” oyri saho alti (AUC) iso 10% asag1 olur. Yasa vo cinsa goro xostolordo
preparatin farmakokinetikasinda olan forglor shomiyyatsiz doracads olur vo dozada diizalislorin
edilmosi talob olunmur.

Qaraciyoarin alkoqol sirrozundan oziyyst ¢okon xastolords TCmax normaya nisbaton 16 dofos
yiiksak olur. Qida preparatin absorbsiyasinin siiratini vo miiddatini bir godor azaldir (miivafiq
olaraq 25% vo 9%), lakin ASLP xolesterinin qatiliginin azalmasi atorvastatinin qida gobul
etmoadon istifada edilmasilo oxsardir.

Atorvastatinin biomonimsonilmosi asagidir (12%), HMQ-KoA-reduktazaya miinasibatdo
inhibaedici aktivliyin sistem biomoenimsanilmasi 30%-dir. Sistem biomanimsanilmasinin agag1
olmasi modo-bagirsaq traktinin selikli gisasinda sistemonii metabolizmlo vo garaciyardon
“birinci kegma” ilo baghdir.

Atorvastatinin orta paylanma hocmi 381 litrdir. Atorvastatinin 98%-don c¢oxu qanin
plazmasimin ziilallar1 ilo birlogir. Atorvastatin hematoensefalik baryerdon keg¢mir. Osason
qaraciyardo Psso sitoxromunun 3A4 izofermentinin tosiri ilo HMQ-KoA-reduktazaya
miinasibotdo 20-30 saat orzinds inhiboedici aktivliyin toxminon 70%-ni miioyysn edon
farmakoloji aktiv metabolitlorin omals golmasilo metabolizmo ugrayir.

Atorvastatinin yarimxaricolma dovrii (Ty) 14 saatdir. Osason 6d vasitosilo xaric edilir (agkar
bagirsaq-qaraciyar resirkulyasiyasina moruz qalmir, hemodializin gedisindo xaric edilmir).
Atorvastatinin toxminan 46%-1 bagirsaqla vo 2%-don az hissesi boyrakloarls xaric edilir.
Atorvastatin qaraciyar transporterlorinin, 1B1 (OANP1B1) orqanik anionlarin naqliyyat
polipeptidlorinin vo 1B3 (OANP1B3) transporterinin substratidir. Atorvastatinin metabolitlori
OANPI1BI-in substratlaridirlar. Atorvastatin homginin P-qlikoproteinin (P-gp) effliiks
dastyicist vo qaraciyards sorulmani vo atrorvastatinin qaraciyar klirensini mohdudlagdiran siid
vazisi xar¢onginin ziilal rezistentliyi (SVXZR) kimi toyin olunur.

Xiisusi grup xastalor

Usagqlar

Farmakokinetika usaqlar tizarinde dyronilmomisdir.

Yasl xastalor

Yaslt xostolordo (65 yasdan yuxari1) preparatin Cmax vo AUC gostaricilori gonc yash bdyiik
xostolordo qgeydo alinan gostoricilordon miivafiq olaraq 40% vo 30% yiiksokdir (klinik
ohomiyyat dagimir).

Boyrak funksiyalarinin pozulmast

Boyrok funksiyalariin pozulmasi gqanin plazmasinda Atorvastatinin qatiligina tosir géstormir,
bununla olagodar olaraq boyrok funksiyalari pozulmus xostolordo preparatin dozasinda
doyisikliklor etmok tolob olunmur.

Qaraciyar funksiyalarinin pozulmasi

Qaraciyarin alkoqol sirrozundan aziyyat ¢okon xostolords (Cayld-Pyu tasnifatina gora B sinfi)
preparatin gatiligr ohomiyyotli dorocods artir (Cmax — toxminon 16 dofo, AUC- toxminon 11
dofd).



Istifadasina gostarislor

- Birincili hiperxolesterinemiya (heteroziqot ailovi) vo kombinoolunmus (qarisiq)
hiperlipidemiya (Fredriksona goro Ila vo IIb tiplori) (pohrizs slave olaraq, dietoterapiya vo
digor geyri-farmakoloji miialico tisullart kifayot dorocodo effekt vermodikdo), timumi
xolesterin, Xs-ASLP, apolipoprotein B va trigliseridlorin soviyyosini azaltmaq moqgsadila,

- dietoterapiyanin vo digor hipolipidemik miialico metodlarinin kifayst doracods effekt
vermadiyi zaman homoziqot ailovi hiperxolesterinemiya zamani timumi xolesterin vo Xs-
ASLP-ni azaltmaq magsadils.

Urak-damar xastaliklorinin profilaktikast:

- Urok-damar hadisalorinin yiiksok riski olan pasiyentlords digor risk faktorlarmin
azaldilmasina yonoldilmis todbirloro olavo olaraq, osas lrok-damar pozulmalarinin
profilaktikasi Gigiin.

Oks gostarislori

Atorvastatinin gobulu asagida qeyd olunan xastolor iiciin oks gostorisdir:

- aktiv maddoys vo ya komok¢i maddolordon hor hansi birino qarst yiiksok hassasligi olan
xastalords;

- aktiv garaciyor xastoliyi vo ya zordab transaminazalarinin normanin yuxart haddinin 3
dofodon artiq acgiglana bilmoyon davamli yiiksalisi olan xastalordo;

- hamilalik dovriindo, ana siidii ilo gidalandirarkon vo miivafiq kontraseptiv vasitolordon
istifado etmodon usaq dogurma potensiali olan qadinlarda;

- hepatit C virusuna qars1 qlekaprevir/pibrentasvir ilo miialico olunan xastalarda.

Ehtiyatla: alkoqolizm, anamnezds qaraciyar xastoliklorinin olmasi.

Xiisusi gostarislar vo ehtiyat tadbirlari

Qaraciyara tasiri

Miialicoys baslamazdan avvel vo miialico miiddotinde dovri olaraq qaraciyar funksiyasi testlori
apartlmalidir. Qaraciyar zadslonmasini diislindiiron har hansi olamat vo ya simptomlar yaranan
xastolords qaraciyer funksiyasi testlori yerino yetirilmoalidir. Transaminazalarin soviyyslorinin
artmast miisahido olunan xastolords bu hallar aradan galxana qodar nozarat olunmalidir. ©gor
transaminazlarin soviyyasi normanin yuxart haddindon (NYX) 3 dofs artiq olarsa vo davam
edarsa, dozanin azaldilmasi va ya Atorisin gabulunun dayandirilmasi tovsiya olunur.

Atoris, ¢oxlu miqdarda spirt qobul edon vo/vo ya anamnezindo qaraciyor xostoliyi olan
xostolords ehtiyatla istifads olunmalidir.

Xolesterin saviyyasinin aqressiv azaldilmasi ila insultun qarsisinin alinmast

Koronar iirak xastoliyi (KUX) olmayan vo yaxin zamanda insult va ya kegici isemik insult (KiI)
keg¢irmis xastolords insult alt tiplorinin post-hoc analizindo Atorvastatin 80 mq ilo miialicayo
baslayan xostolordo plaseboya nisboton hemorragik insultun daha yiiksok tezliyi miisahido
edilmisdir. Bu artmais risk xiisusilo avvalcoadon hemorragik insult vo ya lakunar infarkt kecirmis
xostolordo daha gabariq olmusdur. ©vval hemorragik insult vo ya lakunar infarkt kecirmis
xostolords atorvastatin 80 mq istifadasinin risk vo fayda balansi geyri-miioyyondir vo miialicoyo
baslamazdan avval hemorragik insult riskinin diqgstls nazardon kegirilmasi tovsiys olunur.
Skelet azalalorina tasiri

Atorvastatin, digor HMG-CoA reduktaza inhibitorlar1 kimi, nadir hallarda skelet azaloslorino
tosir edorok mialgiya, miozit vo miopatiya kimi hallar yarada bilor. Bu hallar potensial hoyati
tohliiks yaradan vo shomiyyatli doracads yiiksalmis kreatin kinaza (KK) soviyyalori (normanin
yuxart haddindon 10 dofs ¢ox), mioglobinemiya vo mioqlobinuriya ilo xarakterizo olunan
rabdomiolizo qodar inkisaf edo bilor ki, bu da boyrok catismazligina sobab ola bilor.

Bozi hallarda statinlorin yeni baglayan vo ya ovvalcodon movcud olan miasteniya gravis vo ya
okulyar miasteniyan1 daha da agirlasdirdigi bildirilmisdir. Simptomlarin agirlasmasi zamani
Atorisin gobulu dayandirilmalidir. Eyni vo ya forqli statinin yenidon totbiqi zamani
simptomlarin tokrarlanmasi hallar1 geydo alinmisdir.

Miialicaya baslamazdan avval



Atorvastatin rabdomiolizo meyilli olan xastalords ehtiyatla toyin edilmoalidir. Statin miialicosino

baslamazdan ovval asagidak: hallarda kreatin kinaza (KK) soviyyasi ol¢iilmalidir:

- Boyrok catismazligi

- Hipotireoz

- Soxsi vo ya ailovi irsi 9zalo xastoliklori anamnezi

- Statin va ya fibrat gobulu ilo bagli anamnezinds avvalki azalo toksikliyi

- Anamnezdo qaraciyor xastoliyi vo/vo ya ¢coxlu miqdarda spirt gobul edilmosi

- Yash soxslordo (70 yasdan yuxari) digor rabdomiolizo sobob olan risk faktorlarinin
movcudluguna gors bu 6lgmonin vacibliyi nozordon kegirilmolidir

- Plazma soviyyoalorinin artmasina sobob ola bilocok voziyystlor, masalon, dermanlarla
qarsiligl tosirlori vo genetik alt qruplar daxil olmaqla xiisusi populyasiyalar

Bu kimi hallarda miialiconin riski miimkiin fayda ilo miiqayiso edilmali vo klinik miisahido

tovsiyo olunur. Ogor miialicoys bagslamazdan ovval kreatin kinaza (KK) soviyyasi shomiyyatli

doaracados yiiksalibsa (normanin yuxari haddindon 5 dofs ¢ox), miialicoyos baslanmamalidir.

Kreatin kinaza ol¢iilmasi

Kreatin kinaza (KK) giiclii fiziki foaliyyot vo ya KK soviyyasinin artmasina sabab ola bilacok

digor miimkiin sobablor oldugda Sl¢iilmamalidir, ¢iinki bu, naticalorin diizgiin sorh edilmasini

cotinlogdirir. ©gor ilkin KK soviyyesi ohomiyyatli doracods yiiksokdirse (normanin yuxari
haddindon 5 dofs ¢ox), naticalari tasdiglomak {igiin 5-7 giin orzindo tokrar 6lgms aparilmalidir.

Miialica zamant

- Xostolors ozolo agrisi, spazm va ya zoiflik hiss etdikdo, xiisusilo timumi narahatliq vo ya
qizdirma ilo miisayiot olunarsa, dorhal hokimo molumat vermalari tapsirilmalidir.

- Atorvastatin gobul edon xastolords bu kimi simptomlar meydana goldikdo, onlarin kreatin
kinaza (KK) soaviyyosi Ol¢lilmalidir. ©gor KK soviyyasi ohomiyyatli doracods yiiksalibso
(normanin yuxar1 haddindon 5 dofs ¢ox), miialico dayandirilmalidir.

- Ozolo simptomlart siddoatlidirsa vo gilindslik narahathiga sobab olursa, KK soviyyasi
normalin yuxar1 hoddinden < 5 dofo artiq olsa bels, miialiconin dayandirilmasi nazardon
kegirilmalidir.

- Simptomlar aradan qalxarsa vo KK saviyyaesi normallagarsa, atorvastatinin yenidon an
asagl doza ilo vo yaxindan miisahido altinda gobuluna vo ya alternativ statinin toyin
olunmasina baxila bilar.

- 9goar KK soviyyasi klinik olaraq shomiyyatli doracods artarsa (normanin yuxari hoddindon
10 dafa ¢ox) vo ya rabdomioliz diagnozu qoyularsa va ya siibha varsa, atorvastatinin qabulu
dorhal dayandirilmalidir.

Digor darman vasitalari ilo birga qabulu
Atorvastatinin CYP3A4-iin giiclii inhibitorlar1 va ya transfer ziilallar1 (masalon, siklosporin,
telitromisin, klaritromisin, delavirdin, ketokonazol, vorikonazol, posakonazol, letermovir vo
HIV proteaza inhibitorlari, o ciimlodon ritonavir, lopinavir, atazanavir, indinavir, darunavir,
tipranavir/ritonavir va s.) ilo eyni vaxtda istifadasi atorvastatinin plazma konsentrasiyasini artira
bilor vo rabdomioliz riskini artirir. Miopatiya riski hamg¢inin hemfibrozil va digar lif tursusu
toromolorinin, hepatit C (HCV) miialicasi {i¢iin antiviral preparatlarin (masalon, boseprevir,
telaprevir, elbasvir/qrazoprevir, ledipasvir/sofosbuvir), eritromisin, niasin vo ya ezetimibin
istifadosi ilo artir. Bu dorman vasitolorinin ovozing alternativ (qarsiligli tosir gostormoyon)
miialico tisullar1 miimkiin oldugu halda nozordon kegirilmalidir.

Statinlorle, o climlodon atorvastatinlo miialico zaman1 vo ya ondan sonra immun vasitoli

nekrozlagsan miopatiyanin (IMNM) ¢ox nadir hallarda miisahids edildiyi bildirilmisdir. IMNM

klinik olaraq proksimal azala zsifliyi, statin miialicesinin dayandirilmasina, miisbat anti-HMG-

CoA reduktaza anticisimino vo immunosupressiv vasitolorlo yaxsilagmaya baxmayaraq davam

edon zordab kreatin kinazanin artmasi ilo xarakterizo olunur.

Bu dormanlarin atorvastatinlo birlikdo istifadosi zoruri oldugu hallarda, eyni vaxtda miialiconin

faydasi va riski digqgetlo qiymatlondirilmalidir. Xostolor atorvastatinin plazma konsentrasiyasini

artiran dorman preparatlar1 gobul edorkon, atorvastatinin daha asagr maksimal dozasi tovsiyo
olunur. Bundan olava, giiclii CYP3 A4 inhibitorlar1 ilo miialico zamani atorvastatinin daha asagi



baslangic dozasi nozordon kegirilmoli vo bu xostolorin miivafiq klinik monitoringi tévsiyo
edilmoalidir.

Atoris fusid tursusunun sistemli formulalar1 ilo eyni vaxtda vo ya fusid tursusu ilo miialico
dayandirildigdan sonra 7 giin orzinds gobul edilmomalidir. Sistemli fusid tursusunun istifadosi
vacib hesab edilon xastolordo, fusid tursusu ilo miialiconin biitiin miiddati arzindo statinlorlo
miialico dayandirilmalidir. Fusid tursusu vo statinlori kombinasiyada gobul edon xastolordo
rabdomioliz (bozi 6liim hallar1 da daxil olmagla) barodo molumatlar mévcuddur. Xostolora
ozalo zoifliyi, agr1 vo ya hossasligin hor hansi bir olamoti olduqda dorhal hokime miiraciot
etmolori tovsiyo edilir.

Statin terapiyasi fusidin tursusunun son dozasindan yeddi giin sonra yenidon totbiq oluna bilor.
Miistosna hallarda, mosalon, agir infeksiyalarin miialicosi tiglin uzunmiiddotli sistemli fusid
tursusuna ehtiyac olduqda, Atoris va fusid tursusunun birgs totbiqi yalniz har bir halda vo yaxin
tibbi nozarat altinda nozors alinmalidir.

HMG-CoA reduktaza inhibitorlar1 (mosolon, atorvastatin) vo daptomisinin eyni vaxtda
istifadasi miopatiya vo/va ya rabdomioliz riskini artira bilor. Daptomisin qabul edon xastalordo
atorvastatinin eyni vaxtda qobulunun faydalari riskdon daha yiiksok olmadiqda, atorvastatinin
miivoqqgoti olaraq dayandirilmasi nozordon kegirilmolidir. Birgo totbigdon imtina etmok
miimkiin olmadiqda, KK saviyyaslari hoftads 2-3 dofo dl¢iilmali vo xastalor miopatiyaya sobob
ola bilacok har hansi slamat va ya simptomlar ii¢iin yaxindan izlonilmalidir.

Usagqlar

Umumi yetismo vo inkisafin qiymoatlondirilmasi, Tanner morholosinin giymsatlondirilmosi vo
boy vo ¢okinin dl¢iilmoasine osaslanan 3 illik todqiqatda boylimo vo cinsi yetkinliys klinik
cohatdon shomiyyatli tosir miisahido edilmomisdir.

Interstisial agciyar xastaliyi

Bozi statinlorls, xilisuson do uzunmiiddotli terapiya zamani interstisial agciyor xastoliyinin
miistosna hallar1 bildirilmisdir. Toqdim olunan xiisusiyyatlora tongnafaslik, geyri-mohsuldar
oskiirok vo timumi saglamligin pislosmasi (yorgunlug, ¢aki itkisi vo qizdirma) daxil ola bilar.
Ogor xostodo interstisial agciyor xostoliyinin inkisaf etdiyindon siibholonirsinizss, statin
terapiyasi dayandirilmalidir.

Sakarli diabet xastaliyi

Bozi todqiqatlar gostorir ki, statinlor bir sinif olaraq qan qliikozasini artirir vo golocok diabet
riski ylksok olan bozi xostolordo formal diabet miialicosinin uygun oldugu hallarda
hiperglikemiya soviyyasino sabab ola bilor. Bununla bels, bu risk statinlorlo vaskulyar riskin
azalmasi ilo st-listo diiglir vo buna goro do statin miialicasinin dayandirilmasi iiglin sabob
olmamalidir. Risk qrupuna daxil olan xostalor (acqarma qliikkoza 5,6-6,9 mmol/L, BMI
>30 kq/m?, trigliseridlorin artmasi, hipertoniya) tolimatlara uygun olaraq hom klinik, hom do
biokimyavi monitorinqden kegmalidirlor.

Digar dorman preparatlari ilo qarsihqh tasiri

Birga qabul edilon dormanlarin atorvastatina tasiri

Atorvastatin, sitoxrom Psso 3A4 (CYP3A4) torofindon metabolizo olunur vo qaraciyor
dasiyicilarinin, iizvi anion dasiyan polipeptid 1B1 (OATPIBI) voa 1B3 (OATPI1B3)
dasiyicisinin  substratidir.  Atorvastatinin - metabolitlori OATPI1BI1-in  substratlaridir.
Atorvastatin, homginin effliiks dasiyicilar1 olan P-qglikoprotein (P-gp) vo siid vozi xargoangs
qarst miigavimaet ziilali (XQMZ) ils bir substrat olaraq miisyyon edilmisdir. Bu, Atorvastatinin
bagirsaqdan sorulmasini vo 6d yollarinin tomizlonmosini mohdudlasdira bilor. CYP3A4
inhibitorlar1 vo ya transfer ziilallar1 olan dormanlarin birgs gobulu, atorvastatinin plazma
konsentrasiyasinin artmasina vo miopatiya riskinin yiiksalmasino sobob ola bilor. Homginin,
atorvastatin fibrat tursusu téramalari vo ezetimib kimi miopatiyaya sabab ola bilon digar dorman
preparatlarla birgo gobul edilmosi bu riski artira bilor.

CYP3A4 inhibitorlar

Giicli CYP3A4 inhibitorlarinin atorvastatinin konsentrasiyasinin ohomiyyatli dorocodo
artmasina sabob oldugu gostorilmisdir (Coadval 1-0 vo asagidaki xiisusi molumatlara bax). Giiclii
CYP3A4 inhibitorlarina misal olaraq siklosporin, telitromisin, klaritromisin, delavirdin,



stiripentol, ketokonazol, vorikonazol, itrakonazol, posakonazol, HCV-nin miialicosindo istifado
olunan bazi antiviral preparatlar (mosalon, elbasvir/qrazoprevir, loviridazin, HIV inhibitorlar,
o ciimlodon atazanavir, indinavir, darunavir vo s.) aiddir. Bu dermanlarla atorvastatinin birgo
istifadesindon miimkiin qodar ¢okinmak lazimdir.

Ogor bu dorman preparatlarin atorvastatinlo birgs istifadesindon imtina etmok miimkiin deyilso,
atorvastatinin asagi baslangic vo maksimum dozalar1 nozordon kegirilmoali vo xastonin miivafiq
klinik monitoringi tovsiys edilmalidir (Cadval 1-o bax).

Orta CYP3A4 inhibitorlar1 (mosslon, eritromisin, diltiazem, verapamil vo flukonazol)
atorvastatinin plazma konsentrasiyasini artira bilor (Cadval 1-0 bax). Eritromisinin statinlorlo
birlikda istifadesi miopatiya riskinin artmasina sabab ola bilor. Amiodaronun va ya verapamilin
atorvastatino tosirini qiymotlondiron qarsiliqlt tosir todqgiqatlar1 aparilmamisdir. Hom
amiodaron, hom do verapamilin CYP3A4 aktivliyini manes torotdiyi molumdur vo bu
dormanlarin atorvastatinlo birgo totbiqi atorvastatinin tosirinin artmasina sabob ola bilor. Buna
gora do, atorvastatinin daha asagi maksimal dozasi nozordon kecirilmoli vo orta CYP3A4
inhibitorlar1 ilo eyni vaxtda istifado edildikds xostonin miivafiq klinik monitoringi tovsiyo
olunur. Inhibitorun baslanmasindan vo ya dozasinin tonzimlonmosindon sonra miivafiq klinik
monitoring aparilmasi tovsiys edilir.

CYP3A44 induktorlar

Atorvastatinin sitoxrom P4so 3A induktorlar1 (masalon, efavirenz, rifampin, daziotu) ilo eyni
vaxtda gobulu atorvastatinin plazma konsentrasiyasinin doyiskon azalmasina sobab ola biloar.
Rifampinin ikili garsiliql tosir mexanizmi (sitoxrom Psso 3A-nin induksiyasi vo hepatositlorin
gobulu dasiyicisi OATPIBI-in inhibo edilmosi) sobobindon atorvastatinin rifampin ilo eyni
vaxtda qobulu tovsiyo edilmir, ¢iinki rifampinin gobulundan sonra atorvastatinin plazma
konsentrasiyalarinda ohomiyystli azalma miisahido edilo bilor. Rifampinin hepatositlords
atorvastatinin konsentrasiyasina tosiri holo do doqiq miioyyon edilmoyib vo eyni vaxtda qabul
edilmasinin qarsisini almaq miimkiin olmadiqda, atorvastatinin effektivliyi tomin olunmasi
ticiin xostalor digqatlo izlonilmalidir.

Naqliyyat inhibitorlart

Noqliyyat ziilallarinin inhibitorlari, atorvastatinin sistemli tosirini artira bilor. Siklosporin vo
letermovir, hor 1ikisi atorvastatinin dispozisiyasinda istirak edon dastyicilarin, yoni
OATP1BI1/1B3, P-gp vo XQMZ-in inhibitorlaridir vo bu, atorvastatinin sistemli tesirinin
artmasina sobab olur (Cadval 1-0 baxin). Hepatik tutulma dastyicilarinin inhibs edilmosi,
hepatositlorde atorvastatinin tosiring tosir gostorib-gostormadiyi molum deyil. Birgs gqobuldan
imtina etmok miimkiin olmadiqda, dozanin azaldilmas1 vo effektivliyin klinik monitorinqgi
tovsiyo olunur (Cadval 1-9 bax).

Siklosporinla birlikds letermovir gabul edon xastalords atorvastatinin istifadasi tovsiys edilmir.
Qemfibrozil / lif tursusu toromalari

Tok fibratlarin istifadosi bozon rabdomioliz do daxil olmaqla ozolo ilo olagoli hadisalorlo
olagalondirilir. Bu hadisalorin riski lif tursusu toromalari vo atorvastatinin eyni vaxtda istifadosi
ilo artirila bilor. ©gor eyni vaxtda gobul edilmasinin qarsisini almaq miimkiin deyilsa, terapevtik
maqgsada nail olmaq {igiin atorvastatinin on asag1 dozasi istifade edilmali vo xastolor miivafiq
sokilda monitoring edilmalidir.

Ezetimib

Ezetimibin tok istifadosi rabdomioliz do daxil olmaqgla ozolo ilo olagoli hadisalorlo
olagolondirilir. Buna gors ezetimib vo atorvastatinin eyni vaxtda istifadasi bu hadisalorin riskini
artira bilor. Bu sobabdon, belo xastolorin miivafiq klinik monitoringi tovsiys olunur.
Kolestipol

Atorvastatinin vo onun aktiv metabolitlorinin plazma konsentrasiyasi kolestipol ilo birgo gobul
edildikdo asag diisiir (atorvastatinin konsentrasiyasi nisboti: 0,74). Lakin atorvastatin vo
kolestipolun eyni vaxtda gobulu zamani lipid soviyyaloring tosir hor iki dormanin ayri-ayriliqgda
istifadasi ilo miiqayisads daha giiclii olmusgdur.

Fusidik tursu

Rabdomioliz ds daxil olmaqla miopatiya riski, sistemli fusid tursusunun statinlarlo eyni vaxtda
gobulu zaman arta bilor. Bu garsiligh tosirin mexanizmi (farmakodinamik, farmakokinetik vo



ya hor ikisi) holo tam molum deyil. Fusid tursusu vao statinlorin birgo istifadosi noaticosindo
rabdomioliz (bozi hallarda 6liim daxil olmaqla) barado molumatlar mévcuddur.

Sistemli fusid tursusu ilo miialico zoruri olduqda, atorvastatinlo miialico fusid tursusu ilo
mialiconin biitiin miiddati orzinde dayandirilmalidir.

Kolxisin

Atorvastatin vo Kolxisin ilo qarsiligh tesir tadqiqatlar1 aparilmasa da, atorvastatinin kolxisinlo
eyni vaxtda gobulu zamani miopatiya hallar1 bildirilmisdir vo atorvastatinin Kolxisinlo toyin
edilmasi zamani ehtiyatli olmaq lazimdir.

Daptomisin

HMG-CoA reduktaza inhibitorlarinin (mosolon, atorvastatin) Daptomisinlo birgo qobulu
zamani miopatiya vo/vo ya rabdomioliz hallar1 bildirilmisdir. Birgo gobulun qarsisini almaq
miimkiin olmadiqda, miivafiq klinik monitorinq tdvsiys olunur.

Atorvastatinin birga totbiq olunan darman preparatlarina tasiri

Digoksin

Diqoksinin vo 10 mq atorvastatinin ¢coxsayli dozalarinin birgs gobulu zamani sabit voziyyatdo
olan diqoksin konsentrasiyasi ciizi artmigdir. Diqoksin qobul edon xostolorde miivafiq
monitoring aparilmalidir.

Peroral kontraseptivior

Atorvastatinin peroral kontraseptivlorlo birgs gobulu norethindron vo etinilestradiolun
plazmadaki konsentrasiyalarinda artimina sabob olmusdur.

Varfarin

Xroniki varfarin miialicosi alan xostolordo aparilan klinik todqigatda, giindslik 80 mgq
atorvastatinin varfarinlo birgo qobulu, miialiconin ilk 4 giinii orzindo protrombin vaxtinda
toxminan 1,7 saniyalik ciizi azalma yaratmis, lakin bu gostarici atorvastatinlo miialicesinin 15-
ci giiniindos normaya qayitmisdir. Klinik cohotdon ohomiyystli antikoaqulyant qarsiligh
tosirlorin ¢ox nadir hallarda miisahido olunmasina baxmayaraq, kumarin qrupundan olan
antikoaqulyant gobul edon xostolords atorvastatino baslamazdan ovval protrombin vaxti
miisyyanlosdirilmali vo erkon miialico dovriinds shamiyystli doyisikliklorin bag vermadiyino
omin olmagq ti¢iin kifayat qader tez-tez monitoring aparilmalidir. Stabil protrombin vaxti geyds
alindiqdan sonra, kumarin antikoaqulyantlar1 gobul edon xostolor {i¢iin tovsiyo olunan
intervalda protrombin vaxtinin monitoringi davam etdirilo bilor. Ogor atorvastatinin dozasi
doyisdirilorso vo ya dayandirilarsa, eyni prosedur tokrarlanmalidir. Antikoaqulyant gobul
etmayan xastolords atorvastatin miialicosi ganaxma vo ya protrombin vaxtinda dayisikliklorlo
olagolondirilmomisdir.

Usaglar

Qarsiligh tosirs dair tadqigatlar yalniz boytiklor tizorindo aparilmisdir. Usaqglarda bu garsiligh
tosirlorin doracosi molum deyil. Boyliklor iiglin yuxarida qeyd olunan qarsiligh tosirlor vo
“Xiisusi gostoriglor vo ehtiyat todbirlori” bélmodoki xobardarliglar usaqlar iiglin do nozoro
alimmalidir.

Cadval 1: Birgs totbiq olunan dorman preparatlarinin atorvastatinin farmakokinetikasina tosiri

Birgoa tatbiq olunan darman Atorvastatin
preparati va dozast Doza (mq) AUC Klinik tovsiya®

nisbhati
Glekaprevir 400 mq GBD/ | 10 mq GBD, 7 | 8,3 Glekaprevir vo ya
pibrentasvir 120 mq GBD, 7 | giin pibrentasvir torkibli
glin mohsullarla birgs totbiq

gadagandir.

Tipranavir 500 mq giinds iki | 1-ci giin 40 9,4 Atorvastatin ilo birga totbiq
dofo / ritonavir 200 mq mgq, 20-ci giin zaruri olduqda, giinds 10 mqg-
giindo iki dofa, 8 giin (14- 10 mq dan artiq atorvastatin dozasi
21-ci giinlor) verilmomolidir. Bu xastalorin




Telaprevir 750 mq hoar 8 20 mq, 7,9 klinik monitoringi tovsiya

saatda bir dofo, 10 giin birdofolik doza olunur.

Siklosporin 5,2 mq/kq/giin, | 10 mq GBD, 8,7

sabit doza 28 glin

Lopinavir 400 mq GiD / 20 mq GBD, 4 |59 Atorvastatin ilo birgs totbiq

ritonavir 100 mq GID, 14 giin zaruri olduqda, atorvastatinin

giin asag1 dozalarinin verilmosi

Klaritromisin 500 mq GID, | 80 mq GBD, 8 | 4,5 tovsiyo olunur. 20 mqg-dan

9 giin giin yuxar1 dozalar istifado
edildikda, bu xastalorin klinik
monitoringi tovsiya olunur.

Sakvinavir 400 mq GiD / 40 mq GBD, 4 | 3.9 Atorvastatin ilo birgo totbiq

ritonavir (5-7-ci glinlordo giin zoruri olduqda, atorvastatinin

GID 300 mgq, 8-ci giindo asag1 dozalariin toyin

GID 400 mg-a artirilir), 4- edilmasi tdvsiys olunur.

18-ci glinlor, atorvastatinin atorvastatinin 40 mq-dan

gobulundan 30 doqigo sonra yiiksok dozalarinda bu

Daranavir 300 mq GID/ | 10mq GBD, 4 |34 | lorin Klinik monitoringi

ritonavir 100 mq GID, 9 giin | giin Y '

Itrakonazol 200 mq GBD, 4 | 40 mq BD 3,3

glin

Fosamprenavir 700 mq GID | 10 mq GBD, 4 | 2,5

/ ritonavir 100 mq GID, 14 | giin

gun

Fosamprenavir 1400 mq 10mq GBD, 4 |23

GID, 14 giin giin

Elbasvir 50 mq GBD / 10 mq BD 1,95 Elbasvir va ya qrasoprevir

qrasoprevir 200 mq GBD, torkibli preparatlarla birgo

13 giin totbiq zamani atorvastatinin
giindalik dozas1 20 mq-dan
artiq olmamalidir.

Letermovir 480 mq GBD, 20 mq BD 3,29 Letermovir torkibli

10 giin preparatlarla birgs totbiq
zamani atorvastatinin
giindalik dozas1 20 mqg-dan
artiq olmamalidir.

Nelfinavir 1250 mq GiD, 14 | 10 mq GBD, 1,74 Xiisusi tovsiya yoxdur.

gln 28 giin

Qreypfrut sirasi, 240 ml 40 mq, BD 1,37 Boyiik migdarda gqreypfrut

GBD* sirasinin va atorvastatinin
birgo gobul edilmasi tovsiya
edilmir.

Diltiazem 240 mq GBD, 28 | 40 mq, BD 1,51 Diltiazem istifadasina

giin baslanildigdan sonra vo ya
doza tonzimlomolorindon
sonra bu xastalorin miivafiq
klinik monitoringi tovsiya
olunur.

Eritromisin 500 mq GDD, 7 | 10 mq, BD 1,33 Bu xastalorin maksimum

giin

dozasi1 azaldilmali vo klinik
monitoringi tdvsiys olunur.




giin

Amlodipin 10 mq, birdofalik | 80 mq, BD 1,18 Xiisusi tovsiyo yoxdur.

doza

Simetidin 300 mq GDD, 2 10 mq GBD, 2 | 1,00 Xiisusi tovsiyo yoxdur.

hofto hofto

Kolestipol 10 q GID, 24 40 mq GBD, 8 | 0,74** Xiisusi tovsiyo yoxdur.

hofto hofto

Magnezium va aliiminium 10 mq GBD, 0,66 Xiisusi tovsiyo yoxdur.

hidroksidlerinin antasid 15 giin

suspenziyasi, 30 mL GDD,

17 giin

Efavirenz 600 mq GBD, 14 | 10 mq, 3 giin 0,59 Xiisusi tovsiyo yoxdur.

giin

Rifampin 600 mq GBD, 7 40 mq BD 1,12 Ogor birga totbiqgdon imtina

giin (birgo totbiq) etmok miimkiin deyilso,

Rifampin 600 mq GBD, 5 40 mq BD 0,20 atorvastatinin rifampin ilo

giin (dozalar ayri-ayr1 eyni vaxtda verilmasi tovsiya

verilmolidir) olunur, bununla yanas1 klinik
monitoring apartlmalidir.

Qemfibrozil 600 mq GID, 7 | 40 mq BD 1,35 Bu xastolorin baglangic

giin dozasinin azaldilmasi vo
klinik monitoringi tovsiya
olunur.

Fenofibrat 160 mq GBD, 7 | 40 mq BD 1,03 Bu xastolorin baglangic

giin dozasinin azaldilmasi vo
klinik monitoringi tovsiyo
olunur.

Boseprevir 800 mq GUD, 7 | 40 mq BD 2,3 Bu xostolorin baslangic

dozasinin azaldilmasi vo
klinik monitoringi tovsiyo
olunur.

Boceprevir il birgs totbiq
zamani atorvastatinin
giindalik dozas1 20 mqg-dan
artiq olmamalidir.

Tacriibalarin nisbatini gostarir (birgs totbiq olunan derman vo atorvastatin ilo yalniz atorvastatin).
Klinik shomiyyat {iglin “Xiisusi gosterislor vo ehtiyat tadbirlori” va “Diger derman
preparatlar ilo garsiligli tesiri” bélmalarine baxin.

*  Bir vo ya daha ¢ox komponentdan ibaratdir ki, bunlar CYP3 A4-i inhibs edir vo CYP3A4 torafindon
metaboliza olunan derman preparatlarinin plazma konsentrasiyalarini artira bilar. Bir stokan (240
ml) greypfrut siroesinin gobul edilmosi aktiv ortohidroksi metabolitinin AUC-sinds 20,4%-lik
azalmaya sabab olmusdur. Boyiikk miqdarda qreypfrut siresinin (giinds 1,2 l-don ¢ox, 5 giin
miiddatinda) gobul edilmasi atorvastatinin AUC-ni 2,5 dofs va aktiv (atorvastatin va metabolitlori)
HMG-CoA reduktaza inhibitorlarinin AUC-sini 1,3 dafs artirmigdir.

** Dozadan 8-16 saat sonra alman tok bir niimunays asaslanan nisbat.

GBD = giindo bir dafa; BD = birdafalik doza; GID = giindo iki dofo; GUD = giinda ii¢ dofo; GDD =

giinds dord dofa

Cadval 2: Atorvastatinin birgo totbiq olunan dorman preparatlarinin farmakokinetikasina tosiri

Atorvastatin va

Birgo tatbig olunan darman preparati

dozalama rejimi | Darman preparati / doza(mq) | AUC Klinik tovsiya

nisboti
80 mq GBD, 10 | Diqoksin 0,25 mq GBD, 20 1,15 Diqoksin gabul edon
giin giin xostolor miivafiq sokildo

izlanilmolidir.




40 mq GBD, 22 | Oral kontraseptiv GBD, 2 ay Xiisusi tovsiyo yoxdur.
giin - norethindron 1 mq 1,28
- etinil estradiol 35 ug 1,19
80 mq GBD, 15 | * Fenazon, 600 mq BD 1,03 Xiisusi tovsiyo yoxdur.
giin
10 mq, BD Tipranavir 500 mq GiD / 1,08 Xiisusi tovsiyo yoxdur.
ritonavir 200 mq GID, 7 giin
10 mq, GBD, 4 | Fosamprenavir 1400 mq GiD, | 0,73 Xiisusi tovsiyo yoxdur.
gln 14 giin
10 mq, GBD, 4 | Fosamprenavir 700 mq GID/ | 0,99 Xiisusi tovsiyo yoxdur.
gilin ritonavir 100 mq GID, 14 giin

& Tacriibalorin nisbatini gdstarir (birgs totbiq olunan dorman v atorvastatin ilo yalniz atorvastatin).

* Atorvastatin vo fenazonun birgo totbiqi fenazonun tomizlonmasine az va ya heg bir tosir etmadiyi
gostorilmisdir.

GBD = giindo bir dofo; BD = birdofslik doza; GID = giindo iki dofa.

Hamildlik zamam v laktasiya dovriinds istifadasi

Reproduktiv gadinlar

Reproduktiv gadinlar miialico dovriinds uygun kontraseptiv tadbirlorden istifads etmolidirlor.
Hamilaolik

Atorvastatinin hamilolik dovriindo gobulu oks-gostorisdir. Hamilo gadinlarda tshliikosizliyi
mioyyon edilmomisdir. Atorvastatin qobul edon hamils qadinlarda nozarstli klinik todqiqatlar
apartlmamisdir. HMG-CoA reduktaza inhibitorlarina usaqliqdaxili moruz qaldigdan sonra nadir
hallarda anadangoslma qiisurlar barado molumatlar daxil olmusdur. Heyvanlar tizorindo aparilan
todqiqatlar reproduktiv toksikliyi gdstormisdir.

Anada atorvastatinlo mialico doliin xolesterin biosintezinin 6n maddosi olan mevalonat
soviyyslarini azalda bilor. Ateroskleroz xroniki bir prosesdir vo adoton hamilolik dovriinds lipid
saviyyasini azaldan dormanlarin dayandirilmasi birincili hiperlipidemiyaya bagli uzunmiiddatli
riske ohomiyyatli tosir gdstormomalidir.

Bu sobablors goro, atorvastatin hamilo olan, hamilo galmaga calisan vo ya hamils oldugundan
siibholonon gadinlarda istifado edilmomalidir.

Atorvastatinlo miialico hamilolik dovrii orzinds vo ya qadinin hamilo olmadigi miioyyon
edilonadok dayandirilmalidir.

Ana siidii ilo gidalandirma

Atorvastatinin vo ya onun metabolitlorinin insan siidiino keg¢ib-ke¢modiyi molum deyil.
Sicanlarda aparilan todqiqatlarda atorvastatin vo onun aktiv metabolitlorinin plazma
konsentrasiyas1 siidiin torkibinds olan konsentrasiyaya bonzor olmugdur. Ciddi oslave tesir
riskino goro, atorvastatin qobul edon qadinlar kdrpalorini ana siidii ilo qidalandirmamalidirlar.
Atorvastatinin ana siidii ilo qidalanma dovriinds istifadesi oks-gostorigdir.

Fertillik

Heyvanlar iizorinds aparilan todqiqatlarda atorvastatinin kisi vo qadin fertilliyine heg bir tasiri
miisahido olunmamisdir.

Nagliyyat vasitalorini va digar potensial tohliikali mexanizmlari idarsetmo qabiliyyatino
tosiri

Atoris naqliyyat vasitolorini vo digar potensial tohliikoli mexanizmlorlo idarsetma qabiliyyatino
clizi tosiro malikdir.

Istifads qaydasi vo dozasi

Dozalama

Xosto Atoris preparatinin gobuluna baslayana qodor standart xolesterini azaldan pohrizo
kecirilmoli vo preparat ilo miialico miiddoati orzindo ona davam etmolidir.

Doza isa ilkin ASLP soviyyalaring, miialica magsadine vo xastonin reaksiyasina osaslanaraq
fordi sokildo tonzimlonmolidir.



Baslangic doza giindo bir dofo 10 mq toskil edir. Doza tonzimlomasi 4 hofto vo ya daha uzun
fasilolorlo aparilmalidir. Maksimum doza iso giinds bir dofo 80 mq-dir.

Birincili hiperxolesterinemiya va kombinaolunmus (qarisiq) hiperlipidemiya

Xastalorin oksariyyati giinds bir dofs 10 mq Atoris preparatini gobul etmokls miialico olunur.
Terapevtik tosir adoton 2 hofto orzindo miisahido edilir vo maksimum terapevtik natico adoton
4 hofto orzindos oldo olunur. Reaksiya uzunmiiddatli terapiya zamani da davam edir.

Ailavi heterozigot hiperxolesterinemiyasi

Xostolor miialicoys giindo 10 mq Atoris preparatini gobul etmoklo baglamalidirlar. Doza fordi
sokilda tonzimlonmoli vo har 4 hoftodon bir giindslik 40 mq-a qador artirilmalidir. Bundan sonra
doza maksimum 80 mq-a godor artirila bilor yaxud giindolik 40 mq atorvastatin 6d tursusu
sekvestratoru ila birlosdirilorak istifads edils bilar.

Ailavi homozigot hiperxolesterinemiyast

Yalniz mashdud molumat mévcuddur.

Ailoavi homoziqot hiperxolesterinemiya olan xastalords atorvastatin giindo 10-80 mq dozasinda
totbiq olunur. Bels xastolords vo ya digor miialicolor miimkiin olmadiqda, atorvastatin lipidlori
azaldan digor miialicalors (mosolon, ASLP aferezi) olavo olaraq istifado edilmalidir.
Urak-damar xastaliklorinin profilaktikasi

[lkin profilaktik todgigatlarda istifado olunan doza giinde 10 mq toskil etmisdir. Mdvcud
tolimatlara asason, ASLP-xolesterin saviyyelorine ¢atmaq iigiin daha yiiksok dozalarin totbiqi
tolob oluna bilar.

Béyrak xastaliklarindan aziyyat ¢okon xastalor

Doza tonzimlomasi tolob olunmur.

Qaraciyar funksiyalari pozulmus xastalor

Atoris preparati qaraciyor catismazligi olan xostolordo ehtiyatla istifado edilmolidir. Aktiv
qaraciyar xastoliyi olan xostalords iso Atoris preparatinin istifadosi oks gostarisdir.

Yaslh xastalor

Tovsiya olunan dozalardan istifado edon 70 yasdan yuxari xostolordo effektivlik vo
tohliikasizlik imumi populyasiyada miisahids olunanlara oxsardir.

Usaqglar

Hiperxolesterinemiya

Atoris preparatt yalniz usaq hiperxolesterinemiyasinin miialicasinds tocriibasi olan hokimlor
torofindon toyin edilmolidir vo xaostolor tosiri qiymatlondirmok {iglin miintezom olaraq
yoxlanilmalidirlar.

Ailovi heteroziqot hiperxolesterinemiyasi olan 10 yas vo yuxari xostolor ili¢lin atorvastatin
tovsiyo olunan baslangic dozasi giindo 10 mq toskil edir. Tesir vo doziimliiliikkdon asili olaraq,
doza gilindalik 80 mg-a qodor artirila bilor. Dozalar terapiyanin moagsadine uygun olaraq
fordilegdirilmalidir. Doza diizalislori 4 hofto va ya daha uzun fasilslorle aparilmalidir. Dozanin
giindolik 80 mqg-a godor artirilmasi boytiklordoki todqiqat molumatlar1 vo ailovi heteroziqot
hiperxolesterinemiyasi olan usaqlarda aparilan mohdud klinik tadqiqatlarla tesdiglonir.

Ailovi heteroziqot hiperxolesterinemiyast olan 6-10 yas aras1 usaqlarda aciq etiketli
tadqiqatlardan oldo edilmis mohdud tohliikesizlik vo effektivlik molumatlart mdvcuddur.
Atorvastatin 10 yasdan kicik xostolorin miialicosinds istifado edilmir. Mévcud molumatlar
“Olava tosirlori” bolmasinds tosvir edilmisdir, lakin dozanin toyin edilmaesi ilo baglt heg¢ bir
tovsiyo verilmir.

Digor aczagiliq formalari/dozalart bu név shali ii¢iin daha uygun ola bilar.

Digor dorman vasitalari ilo birga istifadasi

Sitomeqalovirus  infeksiyasinin  profilaktikasi iiciin  hepatit C antiviral agentlori
elbasvir/qrazoprevir vo ya letermovir ilo atorvastatini birgo qobul edon xostolordos atorvastatinin
dozas1 giinds 20 mq-dan ¢ox olmamalidir.

Siklosporinlo birlikdos letermovir qobul edon xastolordo atorvastatinin istifadosi tovsiyo edilmir.
Istifads qaydasi

Atoris yalnmiz peroral totbiq ligilin nozords tutulub. Atorisin hor giindolik dozasi bir anda vo
yemok gabulundan asili olmayaraq, giiniin istanilon vaxtinda qabul oluna bilar.



Ilava tasirlori

Atorvastatinin plasebo-nazaratli klinik todqiqat bazasina asasan, 16066 xasta (8755 atorvastatin
grupunda vo 7311 plasebo qrupunda) orta hesabla 53 hofto miialico olunmusdur. Atorvastatin
gobul edon xastolorin 5,2%-i1 olavo tosir reaksiyalari sobabindon miialiconi dayandirmisdir,
halbuki plasebo gabul edon xastolords bu gdstarici 4,0% toskil etmisdir.

Klinik todqgigatlarin molumatlart vo genis satigdan sonraki tocriiboyo osaslanaraq, asagidaki
cadvalds atorvastatin tigiin olavo tosir reaksiyalarin profili togdim olunur.

Reaksiyalarin toxmini tezliklori agagidaki qaydaya asason tosnif olunur:

Tez-tez: > 1/100, < 1/10

Boazon: > 1/1000, < 1/100

Nadir hallarda: > 1/10000, < 1/1000

Cox nadir hallarda: < 1/10000

Moalum deyil: Movcud molumatlar asasinda toxmini qiymaotlondirilo bilmir.

Infeksiyalar va parazitar pozgunluglar

Tez-tez: nazofaringit.

Qan va limfa sistemi torafindan pozuntular

Nadir hallarda: trombositopeniya.

Immunitet sistemi torafindan pozuntular

Tez-tez: allergik reaksiyalar.

Cox nadir hallarda: anafilaksiya.

Maddalor miibadilasi va gidalanma pozgunluglar

Tez-tez: hiperqlikemiya.

Bozon: hipoglikemiya, ¢aki artimi, anoreksiya.

Psixi pozgunluglar

Bozon: yuxusuzluq, qorxulu yuxu gérma.

Sinir sistemi torafindan pozuntular

Tez-tez: basda agr1.

Bozon: basgicoallonmo, paresteziya, hipoesteziya, disgevziya, amneziya.

Nadir hallarda: periferik nevropatiya.

Molum deyil: miasteniya gravis.

Gorma pozgunluglar

Bozon: gérmo bulanmiqlig:.

Nadir hallarda: gérms pozgunlugu.

Molum deyil: okulyar miasteniya.

Qulagq va labirint pozgunlugu

Bozan: tinnitus.

Cox nadir hallarda: esitma itkisi.

Vaskulyar xastaliklor

Nadir hallarda: vaskulit.

Tonoaffiis orqganlarinin, dos qafasinin va mediastinal pozgunluglar

Tez-tez: farinqolaringeal agri, burundan gqanaxma.

Mbada-bagirsaq pozgunluglari

Tez-tez: qobizlik, meteorizm, dispepsiya, lirokbulanma, ishal.

Bazon: qusma, qarinin yuxari va asagi hissalorinds agri, eruktasiya, pankreatit.

Hepatobiliar xastaliklor

Bozon: hepatit.

Nadir hallarda: xolestaz.

Cox nadir hallarda: qaraciyor ¢catismazligi.

Dori va darialti toxumalar torafindan pozuntular

Bozon: 6vro, dori sopgisi, qasinma, alopesiya (sa¢ tokiilmasi).

Nadir hallarda: angionevrotik 6dem, bullyoz dermatit (o ciimlodon multiform eritema), Stivens-
Conson sindromu vo toksiki epidermal nekroliz, lixenoid dorman vasitolorino qarsi reaksiyalar.
Stimiik-azala sisteminin va birlagdirici toxumalar torafindan pozuntular



Tez-tez: mialgiya (ozolo agrisi1), artralgiya (oynaq agrisi), otraflarda agri, ozolo spazmi,

oynagqlarda siskinlik, bel agrist.

Boazon: boyun agrisi, ozalo yorgunlugu.

Nadir hallarda: miopatiya (ozalo xastoliyi), miozit (ozalslarin iltihabi), rabdomioliz (azalo

toxumasinin parcalanmasi), azolo qopmasi, tendinopatiya (sina xostoliyi), bazon qopma ilo

miisayiot olunur.

Cox nadir hallarda: qurdesonayinos bonzar (lupusabonzor) sindrom.

Molum deyil: immunitet vasitali nekrotik miopatiya.

Reproduktiv sistem va siid vazisi xastaliklori

Cox nadir hallarda: ginekomastiya (kisilords siid vozilarinin boylimasi).

Umumi pozgunluglar va yeridilma yerina aid vaziyyatlor

Bozon: timumi halsizliq, astenik voziyyot (zoiflik), dos qofesindo agri, periferik 6dem

(otraflarda siskinlik), yorgunluq, qizdirma.

Arasdirmalar

Tez-tez: qaraciyar funksiyasinin pozulmasi, qanda kreatin kinaza (CK) soviyyasinin artmast.

Bozon: sidikds ag qan hiiceyralorinin (leykositlorin) miisbat ¢gixmasi.

Digor HMG-CoA reduktaza inhibitorlarinda oldugu kimi, atorvastatin qobul edon xastolords

zordab transaminazalarinin soviyyosinin yiikksolmosi miisahido edilmisdir. Bu doyisikliklor

adoston ylingiil, kecici xarakter dasiyir vo miialiconin dayandirilmasini tolob etmirdi. Klinik

cohotdon ohomiyyatli (3 dofo normanin yuxart hoddindon ¢ox) zordab transaminazalarinin

artmasi atorvastatin qobul edon xastalorin 0,8%-ds qeydo alinmigdir. Bu artimlar doza ils slagoali

olmus vo biitiin xastolordo geri donon xarakter dasimisdir.

Zordab kreatin kinaza (KK) soviyyasinin normalin yuxari haddindon 3 dofs artiq olmasi

atorvastatin gobul edon xastolorin 2,5%-do miisahido edilmisdir ki, bu da digor HMG-CoA

reduktaza inhibitorlarinin klinik tadqiqat naticolorine bonzayir. Normanin yuxar1 haddindon 10

dofo ¢ox KK soviyyasi iso atorvastatin gobul edon xastolorin 0,4%-do qeydo alinmisdir.

Usaglar

10-17 yas aras1 pediatrik xastolords atorvastatin ilo miialico zamani miisahids olunan alava tosir

profili imumilikde plasebo qobul edon xastolorin tosir profilino bonzoyirdi. Hor iki qrupda

(sobab-natico olagasindon asili olmayaraq) on cox rast golinon olavo tosirlor infeksiyalar

olmusdur. 3 illik todqiqatda {imumi yetismo vo inkisaf, Tanner maorholosinin

qiymotlondirilmasi, boy va ¢aki dl¢iilori asasinda bdyiima va cinsi yetkinlogma tizorinds klinik

cohotdon ochomiyyatli tosir miisahido edilmomisdir. Usaqlarda tohliikesizlik vo ddziimliiliik

profili, boyiiklords atorvastatinin malum tohliikasizlik profilina banzayir.

Klinik tohliikesizlik bazasinda atorvastatin qobul edon 520 usaga dair molumatlar yer alir.

Onlardan 7-si 6 yasdan kigik, 121-1 6-9 yas arasi, 392-si iso 10-17 yas arast olmusdur. Mévcud

molumatlara osason, usaqlarda bas veron olava tosirlorin tezliyi, tipi va siddoti boyiiklordoki ilo

oxsardir.

Bazi statinlarlo alagali bildirilmis alava tasirlor:

- Cinsi disfunksiya.

- Depressiya.

- Nadir hallarda, xiisusils uzunmiiddstli miialico zamani interstisial agciyor xastoliyi hallari.

- Sokorli diabet: Tezlik risk faktorlarinin mévcudlugundan vo ya olmamasindan asili olacaq
(acqarma qan sokori > 5,6 mmol/L, Badon Kiitlo Indeksi (BKI) > 30 kq/m?, yiiksok
trigliserid saviyyasi, hipertenziya anamnezi).

Doza haddinin asilmasi

Atorvastatinin hoddindon artiq dozasi ti¢lin xiisusi miialico movcud deyil. Hoddindon artiq doza
qabul edildikdos, xastoye simptomatik miialico totbiq edilmali vo lazim goldikde destoklayici
todbirlor goriilmolidir. Qaraciyar funksiyasi testlori aparilmali vo qanda kreatin kinaza (KK)
soviyyasi nozarotdo saxlanilmalidir. Atorvastatinin plazma ziilallart ilo genis sokildo
baglanmasi sobobindon, hemodializin atorvastatinin orqanizmdon ¢ixarilmasini oshomiyyotli
daracado artirmasi gézlonilmir.



Buraxilis formasi
10 tablet, OPA/AI/PVX-Alii folqali blisterda. 3 blister i¢lik voraqo ilo birlikde karton qutuya
gablasdirilir.

Saxlanma soraiti

Ortiiklii tabletlar, 10 mq va 20 mq.

25°C-dan yiiksok olmayan temperaturda saxlamaq lazimdir.

Usaqglarin oli catmayan yerdo saxlamaq lazimdir.

Ortiiklii tabletlar, 40 mq.

Orijinal gablasdirmada, 25°C-don yiiksok olmayan temperaturda saxlamaq lazimdir.
Usagqlarin oli ¢atmayan yerdo saxlamaq lazimdir.

Yararhhq miiddati
2il.
Yararliliqg miiddoti bitdikdon sonra istifads etmok olmaz.

Aptekdon buraxilma sarti
Resept osasinda buraxilir.

Istehsalg1
KRKA d.d., Novo mesto, Slovenia
Smarjeska cesta 6, 8501, Novo mesto, Slovenia

Qeydiyyat vasiqasinin sahibi
KRKA d.d., Novo mesto, Slovenia
Smarjeska cesta 6, 8501, Novo mesto, Slovenia

Azarbaycanda Niimayandolik
Xocal1 Prospekti 55, AGA Biznes Markazi.
Tel.: (+99412) 464 40 22/23; (+99451) 290 44 74.



