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д.торвжор Ф

Препарrгнинг савдо номи: Аторвакор@
Фаол моцда (МНН): аторвастатин (atorvastatin)

Дори шflIспи: плёнка кобик билан коплЕlIIган таблеткалар
Таркиби:
фаол моёd4: аторвастатин;
i таблетнада 43,28 мг аторвастатиII кtшьсий ёки 100% моддuга асослангtш 86,56 мг (бу 40

мг ёки 8G мг аторвастатинга эквива.rrент) мавж}дl
ёрdаtпчu моddалар: ка.тrьсий карбонат; лЕктоза, монохидрат; микрокристалин целлюлоза;
кроскарм:еллоза натрий; полисорбат 80; гидlоксипропилтцелJIюлоза; магний стоарати;

Opadry I. 85F18422 white (поливинил спирт, полиетилон гликол, TtUIK, титчlн д,rоксида (Е
171).
Таърифr: икки томонлап{а юзаси каварик б}лган ДУI\[алок таблетка-тrар , плёнка билан

коплtшгtш, оц ёки деярли ок.
Фармакотерапевтик ЦРУхи: гиполипидомик дорилар. Гипоколестеролемик ва

гипотриглисеридмик дорилар. ХМГ-СоА редуктаза ингибиторлари.
АТХ коди: СlOАА05

Фармакологик хусусиятлари
Фармакоduнамакаса
Дторвакор@ - липидларни кшлайтирадиган синтетик дори. Аторвастатин 3-гидlокси-3-
мотилгJг}тарил коензIаrrц А родуктаза йМГ-СоА редуктаза) ингибитори хисобланади. Бу

фермент {мг-сод нинг мевzIлонатга айланишини катаrrизлйдд, холестерин

биосинтезидtги бошлангич ва тезликни чекJIовтIи боскичда ишлйди.
ДторвакоР@ 3-гишlокси-3-метилгJгутарил коэнзим А нинг мевалонатга, стеролларниЕг, шу
жумлада:l холестериннинг кашшофи б}лган конверсиlI тезлиги}Iи белгилайдиган Щ\ДГ-СоА

редуктtх}fсининг тЕ}нJIанган рацобатбардош ингибиторидир.

{айвон моделларида аторвастатин кон плазмасидаги холестерин ва липопротеин

дарtuкаснни пасйтиради, бу жигарда {МГ-СоА редуктаза ва холестериЕ синтезиЕи
ингибитоРлайдИ ва JI!Л ни цабуЛ килиШ ва катабоЛизмнИ куrайтирИш уIуЕ хужайра
юзасида жигар паст зиIIликдаги липопротеин (ЛЩЛ) ретсепторлари сонини оширади;

Дторвастатин шуIIингдек, Л,Щл ишлаб тIикаришни ва бу заррачалар сонини каlлайтиради.

Дторвастатин, унинГ баъзИ метаболитлари каби, одаLdларда фармакологик фаоrцир.
Аторвастатиннинг асосий таъсир цилиш жойи холестериII синтезида ва Л!Л кJIирoIIсида

катта por }йнаЙдшаII жигардир. Дори дозаси, тизимли дори концентраIIиясидан фарц.lпt

Уларок, лдл-С дарЕDкасининг пасайиlrшr билан яхшироц боглицдир. Препаратнингдозасини
инд,Iвидj/tш таЕлаш терапевтик таъсирга караб ап{алга оширилиши керtж (<ýллаш усули
ва дозалари> б}лимига царанг).
Фармакоканеmuка
СУрилиш. огиз opKaJM кабуп килинганидшr кейин аторвастатин тез с}рипади. Кон
плазмасЕдаги максимал конценц)ацияга (С.*) 1-2 соат иrмда эришилади. С}рилltш

даражасн дозага муганосиб равишда ортади. Аторвастатиннинг (бошлангич дори) мугпащ

биЪлогин мавжудлик тахмиЕан l4Yо ни, ХМГ-СоА редуктаза ингибитив фаолrигининг
тизимли биологик мtIвжудлик тахминан ЗOYо ни ташкил ц,Iлад,1. Препаратнинг паст

тизимли мавжудлиги ошкозон-ичtж шиллик цаватида тизимдаЕ олдинги тозutлatш ва/ёки

жигарда тизимдан олдинги биотрансформация билан богш,lк. озик-овкат Сmа* ва Auc



курсаткIдшарига цараб, препаратнинг суриjIиш тезлиги ва дарtl)касини мос равишда
,uirrru" 25Yо ьа 96/о га камайтирса хап{, аторвастатин овкат билан ёки алоNида цабул

килингаF-идан катъи IIазар, лдл-С нинг пасайиши айнан шундай б}лали. Аторвастатинни

кечкуруЁ цабул килганда, унинг плазма концентрациJIси эртЕшаб кабул килинганидан
пастрок эди (Сr* ва дUС rIун тaхминан ЗOYо). Бироц, лдл-С даражасининг пасайиши

пропараЕIи rqабул килиш ваI{тидан катъи назар, бир хил булади (<ýллаш усули ва

дозаларLD) б}лимига каранг).
Таркатигиши. Аторвастатиннинг }ртача таркалиш хажми тахминан 381 литрни т.tшкил

кrпад". IрепаратНинг 98% дан ортиГи щоН плазмасИ оксилларИ билан богланади. (он /

плазма концентрациrIси нисбати тахминzlн 0,25 б}лса, препаратнинг кизил кон таначЕrпарига

заиф кириб боришини к}рсатади. Хайвонларни }рганиш маълуIuотларига асосланиб,

аторвастатиннинг она сутига }тиши мр{кинлигига ишонишади (ООýплатп мумкин б}лмаган

цолатлаt'' ва'ОМахсус к}рсатмалар" б}пимларига щаранг).
Метаболизм. Аторвастатин орто- ва парагидроксиппангаЕ хосилалар ва турли бета-

оксидлаЁ_иш махсулотларига кенг метаболланади. Iп vitro тадкикотларида орто- ва

парЕIгидFоксиллангЕtн метаболитлар томонидан ГМГ-СоА редукта:}а инцибисёну
аторвастатин билан инхибисёнга тенг. ГМГ-СоА редуктшага карши айланма инхибитив

фаолликнинг тахминаtт 70yо фаол метабопитпар билан боглик. Iп yitro тадкикотпар

торвастатиннинг Р450 3А4 (CYP 3А4), ситохроми билшл метаболизмининг мухиМлиГини
к}рсатада, бу изоэнзимнинг маълуN{ ингибитори б}лган эритромитсин билан бир вацтда

к}ллангшrдан кейин инсон пла:}масида аторвастатин концентрациrIсининг ошишига мос
келади (с,Щори воситаларининг !заро таъсири)) б}лимига царанг).
чикариплши. Дторвастатин ва унинг метаболитлари асосан жигар ва/ёки жигардан таrпкари

метаболнзмдан с}нг }т билан чищарилади, tlMмo преlrарат энтерогепатик рециркуJUIцияга

}тмайди. Дторвастатиннинг инсон плазмасидан }ртача яримпарчaланиш даври тахминан
14 соать_и тЕlшкил килади, аммо фаол.метаболитларнинг таъсири тУфайЛИ ГМГ-СОА

редукта:}1 ингибитив фаоллигининг ярим умри 20-30 соатни ташкил килади. Препаратни
огиз оркали юборитттдан кейин дозанинг 2О/о ДаН Камроги сийдик билан Iмкарилади.
Б ем орл арнuн 2 Jvtax су с zуруцл арu
Кекса &пдаги беморлар. Аторвастатиннинг плЕвма, концентрацияси соглом кекса

к}нгиллнЛарда (б5 ёш ва ундаН юrqори) ёш бемоРларга караганда юкорИ (Сmах }Т}Н
тахминЕш 40о/о ва AUC yryH 30%). Клиник маълумотлар кекса беморларла препаратнинг

хар цандай дозасини к}ллашда ёш беморларга нисбатаrr Л,щл холестериннинг к}прощ

пасайишzни к}рсатади (<Махсус к}рсатма_ltар> б}лимига щаранг).

Болалар. Болаларла аторвастатиннинг тахминий огиз оркали цабул килинган кJIиренси тана

вазни бifiича Еrллометрик тарзда}лчанганидакатталардагигаiхшашлиги аникланди, чJдIки

тана ва:ни аторвастатиннинг попуJUIция фармакокинетик моделидЕlги ягона мухим
ковариат бiлиб, }дда гетерозиготли оилавий гипорколостеролемияси б}лган болаrrар

(ёшлар) r,иритилган. 10 дан 17 гача). йпл,п:29), очик ёрлицrи 8 цафта_пик тадкикотда.

жинс. Дёлларнинг кон плазмасидаги аторвастатин концентрацияси эркакларнинг кон
плазмасЕдаги концентрациясидан фарк щилади (Сo,а* тахминаЕ 20% ЮКОРИ Ва AUC 10%

паст). Бzрок, эркаклар ва аёлларда аторвастатинни куллашда лдл-с даражасининг
пасайишада клиник жихатдан сезиларJIи фарщ й}к.
Буйрак.щrсфункцияси. Буйрак касЕIллиги кон плазмасидаги аторвастатин концеIIтрациясига

ёки Л.ЩJLС нинг пасайишига таъсир килмайди, шуниЕг учун бЯрак функцияси бузилган

беморларла препаратнинг дозdсини т}гирлаш тшrаб этилмайди ("Махсус к}рсатмалар" ва

"ýллаш усули" б}лимларига царанг))
Гемодиатиз. Буйрак етишмовчилигининг охирги боскичи б}лган беморларла тадкикотлар

}тказиrпuаган б}лса-да, гемодиыIиз аторвастатиннинг кJIиренсини сезиларли дарФкада

оширмайди, чунки у плазма оксиллари билан кенг богланади.
жигар етишмовчилиги. Сурунка_пи tlлкоголли жигар касаллиги б}лган беморларда

аторвастlтинЕинг плазма концентрацияси сезиларли даражада ошади. Чайлд -пью шкаласи

l
i



б}йича )Еигар касаллиги д класси б}лган беморларл& Сmах ва AUC ц,rйматлари 4 баравар

юкори. ЧайлД -Пью шкаласи бiйича Б тоифа;п.r жигар касаJIлиги б}лган беморларл& Cmax В&

дUс мос равиIпла тЕжминан 16 ва 11 марта ошади ("Iýллаш мумкин б}rrплагаrr цолатлар"

б}.тпrмига царанг).
Дори воситал8рининг Узаро таъсирини Урганиш. АторвастатиII жигар ташрчилариЕинг,
одтрlв1 ва оАтрlв3 ташувчиларининг субстрати хисобланади. Аторвастатин

метаболптлари одТРlВlнинг субстратлари хисобланади. Аторвастатин, шуЕингдек,

аТОРВаСТ:IтиIIнинг ичакдан с}рилиlшIни ва сафро кJIиронсиЕи чекJItlши муп[кин б}лган

KiKpaK бези саратонига.шдаlrллилик оксилининг (BCRP) oцrM т€lшувIIисининг субстрати

сифатида аниЦIttнгtlн 
1-жадвал

Бир ващтнинг }зида к}лланиладиган дориларнинг аторвастатиннинг фармакокинетикасига
таъсири.

,:

1

Биргаликда ишлатиладигtш дорилар
ва дозалаш режими

Аторвастатин

.Щоза (мг)
AUC ва
нисбат

Сr* нисбати

# Щивлоспорин 5,2 мг/кг/кун,
баркарql лоза

28 кун давомида
кунига бир марта
10 мг

8.69 10.66

# Типртrавир 500 мг кунига икки
марта/ритонtlвир 200 мг кунига икки
марта, 7 кун

10 мг, бир
мартzrпик доза 9.зб 8.58

# Глесапревир 400 мг кунига бир
марта / пибрентасвир 120 мг кунига
био маrга.7 кун

7 кун давомида
кунига бир марта
10 мг

8.28 22.00

# Тепатревир 750 мгNар 8 соатда, 10

кунда
20 мг, бир
марталик доза

7.88 10.60

#, } Салзинtlвир 400 мг кунига икки
марта/р,rтонztвир 400 мг кунига икки
марта, 15 кун

4 куЕ давомида
кунига бир марта
40 мг

з.9з 4.з|

# Элбаэвир куЕига бир марта 50
мг/грщопревир 200 мг кунига бир
MaDTa. 13 кун

10 мг, бир
марталик доза ]I94 4.з4

# СимеIrревир 150 мг даЕ кунига бир
марта. l0 кун

40 мг, бир
маDталик доза

2.t2 |.70

# Кларитромитсин 500 мг дан
кунига2марта,9кун

8 кун давомида
кунига бир марта
80 мг

4,54 5.38

# ,Щарунавир З00 мг куЕига икки
марта/рrтонавир 100 мг кунига икки
марта. 9 кун

4 кун дtlвомида
кунига бир марта
10 мг

з.45 2.25

# Итрг<оназол 200 мг даЕ кунига
бип маrта.4 кун

40 мг, бир
марталик доза

з,з2 I.20

Летермовир 480 мг кунига бир
марта. I0 кун

20 мг, бир
марталик доза

з.29 2.17

# Фосаrлпренttвир 700 мг кунига 2
марта/р.rтонавир 100 мг кунига 2
MaDTa. -4 кун

4 кун давомида
кунига бир марта
10 мг

2.5з 2.84



# Фосаллпренавир 1400 мг дан
кунига 2 марта, 14 кун

4 куII дtlвомида
кунига бир марта
10 мг

2.з0 4.04

28 кун давомида
кунига бир марта
10 мг

|,74 2.22

# Грейпфруг шарбати, кунига бир
MaDTa 2-10 мл*

40 мг дан кунига
1марта

|.з7 1.16

,Щилтиазем 240 мг дан куЕига бир
марта.28 кун

40 мг дан кунига
1марта

1.51 1.00

Эритроиитсин 500 мг дан кунига 4
MaDTa.7 кун

10 мг дан кунига
1марта

t.JJ 1.38

АмлодIдtин 10 мг, бир марта-пик 80 мг дtlн кунига
1марта

1.18 0,91

I-{иметIщин 300 мг дан кунига 4
марта,2 цафта

2 цафтадавомида
кунига бир марта
10 мг

1.00 0,89

Колестипол 10 мг дан кунига икки
марта,28 хафта

28 цафта
давомида кунига
био марта 40 мг

к}лланиллиайд
иган, кУллаб
бvшиайдиган

0,'l4**

Маалою ТС@ 30 мл дан кунига 4
марта, 17 кун

15 кун давомида
кунига 1 марта 10
мг

0,66 0,67

Эфавирэнз 600 мг дан куЕига бир
MaDTa. 14 кун

3 кун давомида
10 мг

0,59 1.01

# Рифампин 600 мг дан кунига бир
марта, 7 кун (бир ваrqтнинг }зида
кvлланганда) t

40 мг дан кунига
1марта l.|2 2.90

# Рифаlrлпин 600 мг кунига бир
марта. 5 кун (а:rохида доэаларда) t

40 мг дан кунига
1марта

0,20 0,60

# Гемфпброзил 600 мг дан кунига 2
маDта.7 кун

40 мг дан кунига
1 марта

1.35 1.00

# Фенофибрат 160 мгдан кунигабир
MaDTa.7 кун

40 мг дан кунига
1 марта

1.0з I.02

# Боцег-ревир 800 мг дан кунига 3

маDта.7 кун
40 мг дан кунига
1 марта

2.з2 2.66

Д"олаш усуллари б}йича !заро боглиryrик (препаратни аторвастатин билан бир вактда к}ллаш'ва фацат
атор&lстатинш к}.плаш).

# Клинак ахамиrIти хакида МаЪJГУIvIОт олиш yryн "Дори воситапариншrг }заро таъсири" ва "Махсус
кfрсатrrлалар" б}лшrлларига каранг .

* Греtпфрут шарбатини хаддан ташкари истеъмол кипиш (кунига 750 мл - 1,2 лll:гр ёки уIцан ýп) билан AUC
(AUC нисбати 2,5 rача) ва/ёru Qro (С.о нисбати 1,71 гача) ортиши хакида хабар бери,лган .

** 
,Щоза кабул щиJIингандан кейшr 8-16 соат }тгач олинган бшгга намунага асоСлаНГаН НИСбаТ.

t Рифаигпrннинг икки ToMoшIanIa }заро таъсир механизми ryфайrли аторвастатинни рифамrп,lн бшан бир

BaKT,IB ýшlаш TaBSLUI этилади, чунки рифамrшrшла цУллашдан кейин аторвастатинни кечиктириш

плазмадuги аторвастатин коIщентрациrIсининг сезиJIарли пасаllиши бипан боглицIиги к}рсатиrпан.

{ Ушбу тадк!rцотда саквинавир + ритонавирнинг комбшrаlц,tяlанган дозаси кпиник жLD(атдан

к}шrаrшrадиган доза эмас. Клиник шаро!{тда ц}лланганда аторвастатин таъсиринИнг ош1,1ши ушбУ
тадкшотда кузатилганидан юкори б}лшпи мумкин. Шуtшrг учун препаратни энг kaJ\,l талаб килинадиган

доза;Еt эцтиёткорлик бшtан иIrrлатиш керак.

вактнинг ишлатиладиган дори ва дозалаш

жадвал 2



Доза (мг) Auc ва нисбат cmax Нисбати

15 кун давомида
куЕига 1 марта 80 мг

Антипирин 600 мг, бир марта
1.03 0,89

14 кун дtlвомида
куIIига бир марта 80

мг

#,Щигоксин 0,25 мг дан
кунига бир марта, 20 кун 1.15 L20

22кундавомида
кунига бир марта 40
мг

Огиз контратсоптивлари
кунига 1 марта,2 ой:

- норетистерон 1 мг

-этинилэстрадиоп 35 мкг

1.28
1.19

|.2з
1.30

10 мг даrr кунига 1

марта
Типранавир куЕига икки
марта 500 мгфитонавир 200
мг кунига икки марта, 7 кун

1.08 0,96

4 кун давомида
куниге бир марта 10

мг

Фосампренавир 1400 мг 2

разав сутки, 14дней 0,7з 0,82

4 кун давомида
кунига бир марта 10

мг

Фосампренавир 700 мг 2 раза
в сутки/ритонавир 100 мг 2

разав сутки, 14дней
0,99 0,94

# клиник ахамиJIти 1"ryH <,щори воситttларининг iзаро таъсири) б}лшлига каранг.

Щiллаш уryн кiрсатмалар
Каrпmяарd azu юрак-lýон molvlup касаллuкларltнuн? олduнu олulл
Клиниr: жиNатдaн ацап,tиrlтли коронар артериrI касаJIлиги б}rплаган, аN,lмо ёши, чекиш,
гипертензия, паст зичликдаги липопротеин ({ЩЛ) дарФкаси ёки оилада эрта короЕар

артеР кtrсалJIигИ тарихИ каби коронар артер касаJIJIиги yTyll кiплаб хавф омиJIлари б}лгаtt

KaTTuIпqp утун Аторвакор@ к}рсатилган :

- м]окарл инфаркти хавфини камайтириш;
- ипсульт хавфини камайтириш;
_ реваскуJIяризация жараёнлари ва ангина пекторисининг хавфини каrrлйтИРИШ.

2-тоифа каIIдJIИ диабеТ билаН огригаН ва кJIиниК жщатдaН ЩаI\ЛИЯТЛИ коронар артер

касаллпги б}.тшаган, Elп{Mo короЕар артер касалпиги учун кУплаб хавф омиJIлари, масаланJ

р.rrrоrrчй, аrrбуминУРИЯ, чекиш ёки гипертензиrI б}пган катталар yTyrr Аторвакор@

КЁИДа:илар )л{F{ к}рсатилади :

- маокард инфаркти хавфини калайтириш;
- иЕсульт хавфини каivайтириш.
Клиниь: жихатдан аNа}лиrIтли коронар артерия касаллиги б}лган катта ёшли беморлар yTyr
Аторвакор@ кЁидагилар rryн к}рсатилади :

- }rимга олиб ке.rлиаr"rдигtш миокард инфаркти хавфини кшлайтириш;
- Уrимга олиб келлrлайдиган ва }лимга олиб келадигtш инсулт хавфини камайтириш;
- реваскул4ризацияжараёнларихавфиникаrrлайтириш;
- конЖестиВ юрак етишIмовчилиги туфайли касаJIхоIIага ёткизиш хавфини

каrлайтариш;
- аЕгиЕа пекторис хавфини кшлайтириш.
Каmmа ёшлu б еморлар d а zuперлuпud емuя
- Юцори рlумий холестериЕ, лдл холестериЕ, tlполипопротеиЕ В ва



тригли:серидларни камайтириш ва бирлапrwr гиперкопесторолемиrI (гетерозиготлr,t

оилавий ва оипавий б}лмаган) ва аралаш дислипидомия (Фрелриксон IIа ва IIЬ типлари)

б}лган беморларла {ЩЛ-С даражасини ошириш учyrl пархезга цiшимча сифатида.

- Кон зардобидаги триглитсеридлар даражаси юкори б}лган беморларни даволятп

учун пархезга ц}шимча сифатида (ФредриксоЕ III тури).
- Бпрлаrrл.rr.r дисбета.rrипопротеиIIемия билан огриган беморларни даволаIц yT/Ir

(Фредриксон таснифи б}йича III-тоифа) пархез етарли дарalкада сапdарали бiлплагшt

холларда.
- ГомозиготJIи оилавий гиперколестеролемиrI билаrr огригtlн беморларла уплуltий
холестерин ва Л,щл-с ни каirлайтириш yryн бошка липидларни каrrлайтирадигаЕ даволаш

усулларига (масшtан, л!л аферези) кiшимча сифатида ёки бу"дurt даволатп усуллари
мавжуд бУлплаганда.
Болалtаlлdа
- 10 ётпдаЕ t7 ёшгача б}лган болаларда умумиЙ холостериЕ, JЦЛ-С Ва

аполипэпротеин В ни каrrлайтириш )пrун пархезга кушимча сифатида, €гар тегишJIи пархез

терапшIсидан сiнг, тест натижалари куйидагича б}лса:

а) ЛРIхолестерин > 190 мг/дЛ (4,91 ммоrr/Л) б}либ колади ёки

б) ЛДЛ холестерин > 160 мг/дл (4,14 ммол/л) ва:
о эртаюрак_кон томир касалликлариЕинг оилавий тарихи ёки
о педиатрик беморла юрЕж-коЕ томир касалликJIари rIyr{ икки ёки ундан ортик боIш<а

хавф огrиллари.

Щiллаш усули ва дозалари
Гuперлuпu\ еллuя в а аралаш duслuпuD емuя
ДторвакорФнинг тtIвсиrI этилган бошлангич дозаси кунига 1 марта 10 ёки 20 мг IIи ташкил

цrой". лдJI-С дарФкасини сезиларJIи дарФкада камайтиришни талаб Ig,IладигаЕ беморлар

учун (к}прок 45 О/о), терапияЕи кунига бир марта 40 мг дозадан бошлаrШ }fУIvlКИН.

дторвакор@нинг дозапари диtшазони кунига бир марта 10 дан 80 мг гача. Препаратни хар

кандай вz}ктда ва овкатланигПДан катъи назар, бйтта дозада оJIиш муI\{киII. Аторвакор@нинг

бошланмч ва парваришлаш дозалари дaволаниш максади ва жавобга караб
индиви.ЕуЕшлutштирилиши керак. ,щаволаниш боrцлаrrганидаrr кейин ваlёки

ДторвакоРФдозасинИ титрлатпдан с}нг, липидлаР даражасини 2,4 цафта давомида тахJIил

килиш ва шуЕга мос равишда дозани тiгирлаш керак.
10 - 17 ё1лdаzu пеduаmрuк беморларdа zеmерозu?оmлu оuлавuй zuперколесmеролемuя

Дторвакор@нинг тtlвсиrl этилган бошлшrгич дозаси куЕига 10 мг ни тzlшкил килад,I; Тазсия

этилган максимz}п дозаси кунига 20 мг ни ташкип килади (бу беморлар гуру)1ида

препаратнинг 20 мг дztн ортик дозЕшари }рганилпиагшr). ПрепаратЕинг дозалари дtlволаш
максадига мувофиц алохида белгиланиши керак. ,Щозани мослаш 4 хафта ёки унлан кУпрок

вакт ора_-Iигида ап,lЕtлга ошириJмши керак.
Голtозuzоmлu оuлавuй zuперколе сmер олеJуruя

ДторвакоР@нинГ дозасИ кунига 10 даН 80 мГ гача. АтоРвакоР липидларНи камйтирадиган
бошца иуопажЕшарга (масалан, лдл аферези) к}шимча сифатида ёки липидларни

каlrtайтилоадиган муолажаJIар мавжуд б}пмаганда ц}лланилпtши керак.

Бuр вацmнuнz jзudа лuпuDларнu камайrпuраOuzан лперапuя

ДтЪрвакэрФ сафро кислотаси секв9стрлари билан ишлатиJIишм муN[кин. ГМГ-КоА

редуктаз€l ингибиторлари (статинлар) ва фибратлар комбинациrIси одатда эцтиёпсорлик

бипаН кýлланилИши керак (<Махсус к}рсатмапар>, <,Щори воситаларининг iзаро таъсири))

б}лимларига царанг ).
Буйрак апuutJуtовчлллuzLt б!лzан беморлар учун dозалаtп
ДторвакэрФ препаратиниЕг концентрациясига ёки ЛДЛ - С даражасининг пасйишига
,urC"p л*тrплайди, шунинг учун бЁрак функчияси бузилган беморлар r{yr{ препаратниIIг

дозасинI мослtlш талаб этилмайди ( кМжсус к}рсатмалар)), <Фармакокинетикa))



б}лимларига царанг)
Iluклоспорuн, t{JlарumроJйl)ц,l]н, umраконазол ёкu баъзu пролпесв uнzuбumорларuнu týабул

ljtлtaduzal б еморлар учун d оз алаul

Щиклоспэрин ёки ОИВ протеаза ингибиторлариЕи (типранавир * ритонавир) ёки гепатит С
вируси протеаза ингибиторини глекапревир + пибрентасвир ёки летермовирни

цикJIоспорин билан бир вацтда к}ллаган беморларла Аторвакор билан даволаJпдан кеIмш
керак. Лапинавир + ритонавирни цабул киладигtlн оив билап касалланган беморларда

Дторвакор@нИ талаб килинадигЕIII энГ пасТ дозада к}ллаШ керЕж. Кларитромицин,

итраконаол, элбасвир + гразопревир цабул киладиган беморлар васаквинавир *ритонвир,

дарунавир + ритонавир, фосаrипронtlвир, фосаlrлпренавир + ритоIIЕlвир ёки летермовир

биргаликда кабул килувIм оиВ билан касаллангаII беморлар yтyl{ Аторвасорнинг
терапевтlк дозаси 20 мг билан чекJIаниши керак. АторвакорФ нинг энг кап{ талаб

килинадЕГtlн дозасиНи ц}ллашНи таъминпаш учун кJIиник теrcцирувлар тавсиrI этиJIади.

ОИВ протеаз ингибитори нелфинавирни кабул килгЕlII беморлар утун Аторвuжор билан

даволаrп40 мгдозабилан чекJIаниши Kepuк. Аторвастатинни бошкаЕротеа:} ингибиторлари
билшr бпр вактда буюрганда, Аторвакор@ препаратиниЕг энг паст талаб кIIJIинадиган

дозасини к}ллашни таъминлаш )п{ун тегишли клиник текширувлар таВСИrI ЭТИЛаДИ.

(кМахсус KipcaTMarrapD ва <,Щорилар билан }заро таъсири) б}лимига царанг).
Болалар
Геmерозuzоmлu ошtавuй ?uперколе сmер олемuя
Дторвастатиннинг хавфсизлиги ва саIиарадорлиги 10 ýпцZIн |7 ёшгача б}лган,
гетерози]отли оилавий гиперколестеролемияси б}лган болалар уryЕ IIархезга кiшимча
равишда умумий холестерин, Л.ЩЛ ва аполипопротоин Б даражаспнп пасЙтириш rтуЕ
аникJIанган, ш&р пархез терапиясига этарли и)инишлан сiнг. цуЙидzгилар цйд эпалади:
. ЛДЛ хсJIестерин > 190 мг/дл (4,91 ммол/л) ёки
. ЛДJI хсJIестерин > 160 мгhп (4,14 ммол/л) ва
. бнрин.пt ёки иккинчи даражапи цариндошларда оилавий гиперколестеролемия ёки

эрта юрак-кон томир касалликпарининг оилавий тарихи ёки.
. юJак-цон томир касапликJIари учун икки ёки унлан ортик бошка хавф омиллари

мавжуд.
Дторвастатинни Ц}лпаш б}йича KipcaTMarrap тадщикотлар асосида тасдикJIангаЕ:
. 1G ётплtlЕ 17 ёшгача б}лган 187 нафар цайз кiрган iгил ва щиз болшrарла б оЙ ДаВоМ

этгаЕ плзтсебо-назоратли кJIиник синов. Кунига 10 мг ёки 20 мг аторвастатинни цабул

килган бэморларла платсебо билан даволZlнган беморларга нисбатшr одатда Yxmallt нож}я

реакциягар мавжуд эди. Ушбу киlмк назорат остида }тказилган тадкикотда пропаратнинг

}гил бо.твларнинг бiйи ёки баrrогат ёшига ёки щизлардаги хайз дЕlврининг дазомийrпrгига
сезиларJм таъсири й}к.
. ГеторозиготЕIли оилавий гиперколестеролемиrI билан огриган 10 ёшдан 15 ёшгача

б}лгшr 153 нафар болаларнинг Л,ЩЛ холестериЕнинг максадли дара)каси <130 мг/дЛ (3,36

ммол/Л) га эришиш у{ун дозасибliтичатиц)лаЕгfiI yr йилпик, очик, нЕворатсиз тадкикот.
Дторвастатиннинг лдл холестерин дарФкасини пасайтиришдаги хавфсизлпrги ва

СаI\dаРаДСрJмги, одатда, назоратсиз тадщицот режасининг чекJIаIIгZIIIJIигига царамй,
каттzrлардаги беморларла кузатилгttнига мос кепади.
(излар хайз к}риш бошланганидан кейин, агар улар yryr мос б}лса, контрацепция хак}Iда

маслахат беришлари керак.
Болаликда бошпанган аторвастатин терzlпиясининг катгалардаги касаплаЕиш ва }.тпlмни
каirлайтириш yтytr узок муддатли сЕIмарадорлиги аЕицIztнмаган.
Гетерозlтотлпr оилавий гиперколестеропемшIси б}лган l0 ёшгача б}лгац болаларда

аторвастатин терапиrIсиниfiг хавфсизлиги ва самЕ)адорлиги аниклаЕмаган.

Гомозuzоmлu оuлавuй zuперкол е сmер олемuя
Препара:нинг 1 йил давомида кунига 80 мг гача б}лгап дозаларда кJIиник сап{арадорлиги 8

боланй iз ичига олган гомозиготJIи оилавий гиперколестеролемшI билаrr о{ригЕlн



беморларла назоратсиз тадкикотда бахоланди.

Нож}я таъсирлари
Клиник тащикотлар турли хил шароитларла fгказилгаIIJмги сабабли, препаратниIIг кJIиник

тадкикоЕIарйда кузатилган нож}я таъсирлари тез-тезлигини боrпка препаратЕинг кJIиник

тадкикоЕIари давомида олинган к}рсатки.rлар билан бевосита тащкослаб б}лмайди ва

кJIиник аvалиётда кузатилган тез-тезJIигини акс эттирмаслиги мумкин.
Дторвастатиннинг платсебо-н€воратли кJIиник синовлари МZ}ЪJГУI\лОТлар базасида 16 066

бемор(8755 аторвастатинва7 311 платсебо; 10-93 ёшоралиги,39Уоаёллар;91%европеоид,
3% негрэид, 2Уо монголоид, 4Уо - бошка) даволашнинг }ртача давомийлити 53 хафта
б}лганида, аторвастатинни цабул килгч}н беморларнпнr 9,7 фоизи ва ппатсебо кабул цилгtl}I

беморларнинг 9,5 фоизи препаратга сабаб б}лишидан катъи назар, салбий реакциlIлар
туфйли пропаратни кабул килишни тiхтатдилар. Аторвастатин билан даволанган
беморларда энг кiп уrрайдиган бешта нож}я реЕжциялар кайд этилгатт, бу препаратни

тiхтатишга олиб келди ва платсебо гурухига карагаfiда юкори тезликДа СОдИР б}ллИ.

миалгия (О,7Уо), диарея (0,5%), к}нгил айниtци (0,4Уо), аланиII ап{инотраЕсфераза (Алт)
(0,4%) вЕ жигар ферментларининг (0,4%) ортиши.
Платсебо_назорат остидtlги тадкикотларда (n:8755) аторвастатинЕи ЦабУл ЦИЛI'аН

беморларла, сабабидан катъи назар, энг кiп.кузатилгtlн нож}я таъсирлар (тез-тезлигп> 2Yо

ва плаrlебо гуржидtгига нисбатан ющори) куйидагилар эди: назофарингит (8,3%),

артралгия (6,9Уо),диарея (6,8Уо),оёк-кУлларда о{рик (6,0%), сийlик й}лrrари инфекцияларИ

(5,7%).
4-жадваrца платсебо-нtворат остидаги |7 та тадцIцотда аторвастатин (n=8755) бИЛаН

даволанЕш беморларда2yо даътюкори ва платсебо билан солиштирганда юкори частотада

щайд эти--lган, сабабий богликrшкдан цатъи нtr}ар, кJIиник нож}я реакциялар жап{лаЕган.

4-жадваrt

Дторвастатинни Nар кандай дозада rqабул килгtlн беморларн инг 2Yодан ортик кJIиник нож}я

таъсирлqрп, сабабпiт богликликдан щатъи HшEIP, ппатсебога цараганда тез-тез юкори б}лган
(беморларнинг О/о).

Салбий реакция* Хар кандай
доза. n:8755

10 мг,
n:3908

20 мг,
n:188

40 мг,
n:604

80 мг,
п:4055

Платсебо,
n:73 1 1

Назофарингит 8.з |2.9 5.з 7 4.2 8.2

АртDалгия 6.9 8.9 lL7 10.6 4.з 6.5

Щиарея 6.8 7.з 6.4 |4.1 5.2 6.з

Оёкларда огрик 6 8.5 3.7 9.з 3.1 5.9

Сийдик tмкариш

й}лларннинг
инфекц-аялари

5.7 6.9 6.4 8 4.| 5.6

диспепоия 4,7 5.9 з.2 6 J.J 4.з

кvнгил айниши 4 з.7 з.7 1.I 3.8 3.5

Мушак-скелет
ТИЗИМИЕИНГ ОГРИГИ

з.8 5,2 5.1 2.з з.6

Мушакrарнинг
спzlзмлари

з.6 4.6 4.8 5.1 2.4 a
J

Миалгия 3.5 з.6 5.9 8.4 2.7 alJ.1

Уйкусизпик аJ 2.8 1.1 5.3 2.8 2,9

Фарингэларингеал
огрик

2.з з.9 1.6 2.8 0,7 2,\

-Дrор"а"вти""" исr-*" д*дч кчОУ*trпгаН беморларнинг>2Yо ДаНОж!я таъсирлари те3-тезлиги гшатсебо

{

l
i

I

ryрухидаг:{га караганда юкори б}лган.



платсебс-назорат остидаги тадцикотлар давомида кйд этилган бошка нож}я таъсирлар

куйидагиларни }з ичига олади:

Ул,tумuй ноафя mаъсuрлар: безовталик хисси, пирексия.
Оuлl<рзон-uчак mUЗUJчtи: ошкозон-ичак тизимида ноцулайлик, белwtнг, метеоризм, гепатит,

холестаз-
Таянч-цщакаm muзuмudан: мушtж-скелет тизимининг огриги, мушакJIарЕинг

чарчокJItIниwта, 6!йпн огриги, бiгимларниЕг Ilrишиши, тендинопатиjI (баъзида теЕдоII

ёрилиши билан мураккаблашади).
Меrпаболuзм ва овцаmланuur: траЕсаI\,rИЕаЗаЛарЕинг кiпайипшt, жигар функциясининг
бузипишir; конд€ги гидроксидI фосфатаза даражасиЕинг ошипм; спк фаоллигини
ошириш ; гипергликемиrI.
Дсаб muзшчludан; дахшатли тушлар.
Нафас олultlrпuзuмudан: бурундан цон кетиш.
Tepu ва y-luHz tпllgutпаларu: уялар.
Klpuul орZанларud ан: xvTpa к}риш, к}риш кобилиятини сусайиши.
Эшumuш ва мувозанаm орzанларudан: тиннитус.
СuйOuк чutýарuut muзuJуru: пейкоцитурия.
Репроdунmuв muзu\уl ва суm безларu mомонudан: гинекомастия.
НоЙУя таъсирларнинг тез-тезлиги цЁидагича аницIzшди: кiпинча (>1/100, <1/10); те3-тез

эмас (>1l1000, <1/100); каrrлдан-кш,r (>1/10000, <1/1000); жуда каrrл (<1/10000).

дсаб muзutчtuОан: тез-тез: бош огриги; кап{дан-каN,r холлаРДа: бош айланиrша, парестезиJц

гипестез:{я, дисгевзия, zlп4незиll; каплдан-кап{ холларда: периферик нейропатия .

Оuлцозо*uчак muзu]у|и: тез-тез: ич котишIи; кап{даЕ-кtli\л холларда: паЕкроатит, кусиш.
Таянч-цшакаm muзuмudан ва бuрuкtпuрувчu m!цuлtапарdан: кirпанча: б}тимларлаги

ooprKrrup, бел о{риги; кЕlп{дан-кап{ холларда: миопатиlI, миозит, рабдомиолиз,
мушакJIryнинг ёрилиши; жуда капd: кизил югурук синдроми.
Уму*tuй ноэюjя mаъсuрлар: тез-тез эмас: астения, к}крак кафасидаги огрик, периферик

шиш, чарчок.
Меmабогuк ва оыýаrп цазjvt týuлuшl muзufu|uнuнz бузtutuulu: кtlп{дан-каI\,l хоJIпарда:

гипоглиF:емиJI, вff}н ортишIl, аIIорексия.
Жuzар вdiпп пуфаzu muзuJуlu; жуда кап{: жигар етиIIIмовtIиJIиги.

Терu ва бuрuкmuрувчu rп!ryuлtалларdаzu ноафя mаъсuрлар: каIчrдан-кtlп{ хоJIпарда: тери

тошмас[ъ кичишиш, алопесия; кttп,Iдан-кzlм холларда: аЕгиоедема, буллёз дерматит (шу

жумладаЕ кiп шаклли эритема), Стивенс_Жонсон синдроми ва токсик эпидермал некролиз.

Нафас oJulу muзlлмudан, к!крак цлфасu ва меduасmенuум rпшtuмuнuне буылuши: кiпинча:
томок ва_ хчшцумдzlги огриклар.
I{oH ва лuмфа rпuзtлчшOан : кZlп,IДttн-кtll\d хоJIларда: тромбоцитопениJI.

Имлtунurзеtп mlвuлlltdан: к!пинча: urлпергик реакциялар; жуда кам: шrафилЕlктик шок.

Klpuul muзuмu mомонu\ан: кtlп{дан-кам хоJIларда: хира к}риш.
iiборопор* mекuшрувu наmuэюаларuнuнт jзzарuuлu; кiпинча: жигар функцияси
тестларининг анормап Еатижалари; кон спк фаоллигини ошириш; Тез-тез эмас:

сийдикдаги лейкотситлар йиrqдори учyrr ижобий тест натижаси.

Бошка Щ\4Г-СоД редуктаj}а ингибиторларини к}ллшrда б}лгани каби, аторвастатиIIни

цабул кtrлгЕtн беморларла сарум трансаI\,1иназа фаоплигиЕинг опIиши кузатиJци. Ушбу

}згаришзар одатда энгил, вактинчалик эд,I ва аралашув ёки дtlволанишни талаб киJIмад,I.

Дторвас:атинни кабул кипган беморларнинг 0,8 фоизида сарум ц)аЕсаIuиназа

фаоллигннинг кJIиник жихатдан сезиларли }сиши (тгIН дан 3 баравар кfпрок) кузатиJци.

Бу }сиш дозага боглик б}либ, барча беморларда щайтариrмас эди.

Дторвас:атинни кабул килган беморларнинт 2,5 фоизида кон зардобида СК фаолшагининг
ортиши rузатилди, бу ТПНдан З баравар юкори. Бу клиник тадкикотларда бошка{МГ-СоА
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редукта:}а ингибиторлари билан олиб борилгtlн кузатувларга мос келади. Аторвастатинни

цабул ки_-1ган беморларнинг 0,4 фоизида УЛН дан 10 баравар юкори даражалар кузатилган.

клиник тадкикотлар давомида юзага келган ножуя реакциялар:
сийдик ёъллари инфектсиялари, диабет, кон томирлари.

Кунига lD мг аторвастатин щабул килгаII (n:5168) ёки 10 305 иштирокчи (40-80 ёш оралиги,

tgИ аёлшrар; 94,6оД европеоид, 2,6Уо негроид TaHJrи, 1,5% ЖанубиЙ осиё ва 1,3Уо

аралаш/бошца_тrар) иштирок этган тадц,Iкотда платсебо (n:5137) б}лса, аторвастатин билан

даволанЕш беморларла препаратнинг хавфсизлиги ва IIид.II\{лиJIик профили }ртача
давомий.rиги 3,3 йил б}лган кузатув даврида платсебо гурухидаги билан таккосланган.

2838 бем-Орни (З9-77 ёш оралиГида, З2Yо аёллар; 94,зуо Европеоид, 2,4Уо Жанубий Осиё,

2,3уо Афо-КарИб денгизИ ва |о/о бошrqа_гrар) иштирок этган тадкицотда 2-тоифа цаЕдли

диабет бiлан огриган беморлар кунига l0 мг аторвастатин билан даволанган. (н: t428) ёки

платсебО (н : 1410), }ртача давомийлиги 3,9 йил б}лган куз€}тув даврида даволаниш
гуру{ларша !ртасида салбиiт таъсирларнинг умумий тез-тезлиГиДа фарК ЙУК ЭДИ.

Рабдомиолиз холатлари кайд этилмаган.
дторвастатинни 10 дозада кабул кипгtlн, кJIиник жихатдан ахамиrIтли юрак ишемик
касаллиги б}лган 10 001 беморни (29-7S ёш оралиги,l9Yо аёллар; 94,|Уо европеоидЛикпар,

2,9Yо нетроид танлилар, 7,0Yо еВРОпеоидлар ва 2,0Yо бошкалар) цамраб олган тадкикотда
кунига мг (n:5006) ёки аторвастатинни кунига 80 мг дозада (n:4995), аторвастатиннинг

юцори дозtшарини олгаЕ гуру{ беморларида жиддий нож}я реакциялар ва нож}я таъсирлар

туфайли препаратни тiхтатиш х,оллари кузатилгаЕ. (92, 1,8Yо; 497, 9,9Уо), }ртача
давомийrик билан кузатув даврида препаратнинг паст дозаларини олган беморлар гуруNига

нисбатан (мос равиш да 69, I,4ОА; 404,8,|Уо) 4,9 iаил. Аторвастатинни 80 мг кабул цилган 62

(1,3%) ва аторвастатинни бир вацтнинг }зида кабул цилган 9 (0,2%) одап{да трансап{ина:}а

даражасянинг баркарор }сиши (нормалнинг юкори чегарасидан 3 баравар ва ундан к}п, 4-

10 кун L_чида икки марта) кузатилди. дозаси 10 мг. КК даражасининг ошиши (норма-п

диапазоЁнинг юцори чегарасидан 10 баравар ва уЕдан куп) одатда паст эди, лекин паст

доз€rли агорвастатин гурухига нисбатан юкори дозали аторвастатин гурухИда (13, 0,ЗУо)

юцори б!лли. (6, 0,1oh).

Кунига 30 мг аторвастатин (n:4439) ёки симвастатин олган 8888 бемор (26-80 ёш

оралигида, lg||.o аёплар; 99,ЗО/о европеоид, о,4о^ монголоид, 0,3Уо негроид ва 0,04О/о

бЪшкшаэ) иштирок этган тадцикотда20-40 мг / кун (н:4449), }ртача давомийлиги 4,8 йип

б}лган щузатув даврида даволаниш гурухлари }ртасида саlrбий реакциялар ёки жиддиЙ

салбий рэакцияларнинг умумий иез-тезлигида фарклар й}к эли.

4731 беморни (21-92 ёul оралигида, 40уо аёлi 9З,3Yо еВРОПеОид, З,OОh негроид, 0,60lо

европеоL:Д ва З,lYо бошцшар) иштирок этган тадкикотДа юракнинг кJIиник ахаN,lиятли

ишемик касtшлиги б}.пмаган, ElMMo инсулт ёки инсулт тарихи б}лгшr. аторвастатин 80 мг
(n:2365) ёки платсебо (rг2З66) кабул килган олдиЕги б ой ичида вактинчапик ишемик
хуруж (тид), кузатув даврида !ртача 4,9 йилдан ортик давом этгаЕда, юкори даракадаги
ишемик хуруж кузатилган. платсебо гурухи (0,1%) билан солиштирганда аторвастатин

гурухиде (0,9%) жигар трансЕlIvIиназаларининг баркарор к}тарилиши (4-10 кун ичида икки
марта юрманиIIг ющори чегарасидан 3 баравар ёки ундан куп). Креатин киназ

даражасtrнинг ошиши (норма_llнинг ющори чегарасидан 10 баравар ющори) холатпари

камдан-F:lпl учрайди, аммо платсебо гурухига (0,0%) караганда аторвастатин гуру(ида
(0,1%) тЕз-тез уlрайди. (андли диабет аторвастатин гурухидати l44 беморла (6,1%) ва

платсебс гуруNидаги 89 беморла (3,8%) нож}я реакция сифатида кайд этилгшr (кМахсус

к}рсатма.пар > б}лимига rlаранг).
пост-хос тахлили шуни к}рсатдики, аторвастатин 80 мг ишемик инсулт те3-тезлигини

каллайтирди (2365 дан 218 таси, 9,2Yо га нисбатан 274 та 2366 та, ||,6Уо) ва геморрагик

инсултJез-тозлигини оширди (2,ЗУо датт 55Yо,З3). платсебо билан солиштиргаtlда 2З66,

t,4;/о).У.тимга олиб келадиган геморрагик иIIсултнинг частотаси гурухлар }ртасида iхшаШ
эди (атоэвастатин гур}цидаги 17 iолат ва платсебо гурухида." 18 цолат). Уrшrмга олиб



кеJIмйдЕГаЕ геморрагик инсулТнинг тез-ТезJIигИ аторвастаТин ryрухида (З8 та }лимга олиб

келплайдпгаЕ геморрагик инсулт) платсебо гурухига (16 та }лимга о.тпrб кетплайдиган

геморрагfiк инсулт) нисбатан анча юкори б}лган. Маълрt б!лишича, геморрагик инсулт

,uр"й еилаrr тадкрIкотга кирган беморларла геморрzlгик инсулт хавфи юкори (7 (|6%)

аторвастатинга нисбат ан 2 (4%) платсебо).
Барча сбабларга к}ра }лим даражаси б}йича даволzшц гурухлари-}ртасида сезиларJIи

фарцrар й}к эли: кунига 80 мг аторвастатин ryржида2lб (9,1%) ва платсебо гурухидаги

211 (8,9%). ДторвастатинЕи 80 мг дозада (3,З%) кабул килган беморлар гурухида юрак-коН

томир па1ологиясидаЕ вафот этган беморларнинг улуши платсебо гурухига (4,1%) нисбатан

кичикроi эди. Юрак-кон томир б}ллrлаган патологиядан вафот этгtlн беморларнинг улуши
платсебо гурухига (4,0%) караганда 80 мг дозада (5,0%) аторвастатин олгаЕ беморлар

гурухиде купрок эди.
Болаларда аторвастатиннинг клиник тадкJ,tкотларида салбий реакци4лар:
Гетерозlшотtlпи оилавий гиперколестеролемия билан огригаЕ (10 ёIплан 17 ёшгача) хайз
к}ргаН }гил ва кизларда 2б хафталик Еазорат остида }тказилган тадцrцот давомида (n:140,

31% аёллар;92% европеоидлар; |,6Yо негроид ирщи вакиJIлари, 1,60/0 - Монголоид ирц,I ва

4,8Уо - бошка этник гурухпар вzжиJIлари) умумий хол9стерин, холестерин -Л[Л ва

аполипоцротеин Б даражасини каtrлайтириш rIун диетага кiшимча сифатида кунига 10 мг

дан 20 иi дозада аторвастатиннинг хавфсизлиги ва барлошлилиги профили платсебо

профилша iхшаш.
Препарапнu р!йхаrпdан lmzанOан кейuн фллаtл mасюрuбасu.

дторвастатинни маркетингдulн кейинги фойдшаниш пайтида цЁидаги са-тrбий таъсирлар

tlницItшди. Ушбу тz}ъсирлар номаълум каттЕrликдаги попуJIяциядан ихтиёрий равишда
хабаР ципинганJмги сабабли, уларнинг тез-теЗ ишонIIJIи бщолаш ёки препаратни щ}лпаш

билан сабаб-окибат муносабатларини }рнатиш хар доим хЕlNd мумкин эмас.

Дторвастатин билан дzlволаш билан боглик б}лган нож}я таъсирлар, сабабпй боглlацлrrж

бацосиден катъи Еазар, р}йхатга олингtlн: анафилакси, ангиоедемq буллёз тоlшuалар (шу

жумладан, экссудатив эритема мултиформа, Стивенс-жонсон синдроми ва токсик
эпидермал некропиз), рабдомилолия, чарчок, тендоЕ ёрилиши, хапокатJIи ва хuшокатJIи

б}rrплаган жигар этиIIIмовтIилиги, бош йланиши, депрессvlя, периферик нейропатия,

панкреатит ва интерститсиttл }пка касаплиги холатлари хакида хабарпар бор ( кмахсус
к}рсатмепар к б}лимига царанг ) .

статинлерни цiллаш билан боглик когнитив бузилишлар (хотирани йiкот*tш, онгни

й}цотищ а},IнезиrI, хотира бузилиши, тартибсизлик) хакида кап{дtш-кап{ маркетингдzшI

кейинги хабарлар мавжуд. Ушбу когнитив бузилишлар барча статинлар билшr кайд
этилган. Умуман олгаЕда, улар жиддий нож}я реакциялар сифатида таснифлштмtгаII ва

статинлФ тiхтатилгандан сiнг, бошланиш вактлари (1 кундан бир неча йлrлгача) ва

резоJIютсиrI (}ртача давомийлиги 3 цафта) билаrr цайтарилар эд,t.

Ьаъз" статинларни К}ллапца кЁидаги нохуш ходисалар кайд этиjгаII: >tстнсlй

дисфунщия; интерститсиал iпка касаллигининг истисно холатлари, айницса узоц муддатли

даволаннш пайтида.
маркетшrгдан кейинги кузатувлар давомида щуйидаги салбlй режцияпар кайд этилгаrr:

I{oH айлснuul ва лtlмфа muзuмл] rпомонudан: тромботситопениrI.
Иммунumеm fпlвu1уlu mомонuёан: аплергик режциялар; анафилактик шок (шу жумладан

анафилжтик шок).
Меmаболuк ва овlрrП цсtзм lýuлuul muзltмu mомонudан: таIIа вазниЕинг ортиЕIи.

Дсаб muзшпu mомонudан: ботл о{риги, гипоостезиrI, д{сгоузия.
Оuлцозоъ-uчак mракmu muзuлlu mомонudан: корин оIриги.
эuлumuu: ва лабiрuнлп орzанларu muзutйu mомонudан: тиннитус.
Tepu ва tчерu осmu rпllguмапарu mk)ulйu mомонudан: уяJIар.
Таянч-цсракаm mu:]чл|ч ва бuрuкmuрувчu mltуашлар muзuJйu mомонudан: артраrгия; бел

огриги; ЕаI\{дilI-кЕlNd хоJIларда: мушакJIарнинг ёрилиши; жуда капл: кизил югурук синдроми.



умумuй бузultutллар: kikpak огриги, периферик шиш, безовтапик, чарчок.

ла,бораmорuя mекuruрувu Hamuilcattapudazu !зzарutплар: Алт фаоллигини ошириш; кон
СПК фаеплигини оIшrриш.

Щiллаш мумкин бiлмаган холатлар
- номаъл:r'м этиологияли жигар трансаNdиназаларинингдоимий к}пайишини }з и.Iигаолиши

мумкиЕ б}лган фаол жигар касаллиги
- препаретниЕг хар цандай таркибий кисмпарига юкори сезрчаЕлик
- хомилаJорлик ва эмизиш даврида

Бошца дори воситалари билан iзаро таъсири
статинлар билан даволаш пайтида миопатия ривожJIаниш хавфи фибрик кислота

хосилалqри, ниатсин, сикJIоспориннинг липидни }згартирувIм дозалари ёки р450 3А4 сYр
3Д4 ситсхромининг кучJIи ингибиторларини (масалан, кJIаритромитсин, ОИВ ва гепатаза

вируси rттгибиторлари) бир вактла к}ппащ билан ортади. ва итраконазол) (<Фармакологик

хусусиятпар> ва <Махсус к}рсатмалар> б}rпrмларига каратrг).
кй, с|рз,цЦ ингибиторлари. Аторвакор@ р450. 3А4 ситохроми томонидаII

мЬтаболланади. Дторвакор@ ни оучл" сЙпзД+ ингибиторлари билан бир вактда щ}плаш

аторвастатиIIнинг плtвма контсеЕтрациrIсиниЕг ошишига олиб келиrrшt N{уIикин (1-жадвалга

за цуйив батафсил маълуN[отга щаранг). Узаро таъсир дарuDкаси ва таъсирЕинг куrайиши
СYР 3Ад га таъсирига боглик. АторвастатинЕи кучли CYP 3А4 ингибиторлари (масалан,

сикJIоспGрин, телитромитсин, кларитромитсин, делавирдин, стирипентол, КеТОКОНzlЗОЛ,

вориконiВол, итракОнЕвол, посаконЕlЗол, {СВ, элбаграза Ва НСV /елбагразани дztволатп )пrун
баъзи аIпивирчш препаратлар) билан бир ваrqтда ц}ллаш керак. иложи б}лс4 ритоIIавир,
лопиIIавЕр, ата:}аIIавир, индиЕШИр, данЕIвирни }з ичига олган холда котIинг. Агар ушбу
дориларЕи аторвастатин билан бир ващтда к}ллашнинг олд{ни оJмIпнинг иложи б}rп,tаса,

аторвастатиннинг пастроц бошлангич ва максимzlл дозасиЕи хисобга оJIиш керак.

БеJорнинГ ацвоJIинИ тегишпИ кJIиЕиК кузатиШ хам тавсиЯ этилади (1-Жадв3лlа царанг).
Уртача сYрзд4 ингибиторлари (масалан, эриц)омитсин, д,Iлтиазем, верапаI\4ил ва

фrryконазол) аторвастатинIIинг плазма контсенц)tшIиясини ошириши мумкин (1-жадваrга

iаранг1. ЭритромитсиII ва статинларни бир вактда КУллаш миопатия ривожJIztниш хавфини

оширади. Дмиодарон ёки верапап{илнинг аторвастатинга таъсирини бацолаш утун
дориларЕинг }заро таъсири б}йича тадкикотпар }тказилплагшr. Амиодарон ва

верапамЕлнинг СYР3Д4 фаоллигини инхибе килиши маъJIуN,I, шунинг утщ бу дориларЕи
аторвастатин билан бир вактда куллаlц аторвастатин таъсирининг ошишига олиб кеJIицIи

мумкин. Шу сабабли, аторвастатин }ртача CYP3A4 ингибиторлари билан бир ваrqтда

цУллшиrгоЕдtl, аторвастатиннинг пастроц максимап дозаларини буюриш ва беморнинг

ахволинtr кJIиник кузатиш Nакида iйлаш керак. Ингибитор билан даволЕtш бошланганидаrr

кейин ёшt дозаrrи тiгирлагандан с}нг, беморнинг ахволини кJIиник мониториЕг килиш
тавсия этилади.
Грейпфруm uларбаmu. Таркиби сYр3А4 ни инхибе килув.II1 бир ёки бир нечта компонентни

}i и.п,lга олад,I ва аторвастатиннинг плtвма концентрациясини оширшIм IчГУМКИН, айникса

грейфур: шарбатини хаццан ташкари истеъмол килиш (кунига 1,2 литрдшr ортиц).

Кларumрмumсuн. дторвастатиннинг AUC киймати уЕи 80 мг дозада ва кJIаритромитсинни

(кунига 2 марта 500 мг) бир валqтда к}ллшrганда, факат аторвастатиIIни к}ллаш билан

солишт}ц)ганда сезиларли даражада ошди (<Фармакологик хусусиятлар> б}лимига царанг).

Шунинг у{ун кJlар"rрЪr"r."нни цабул кил.ан беморлар Аторвакор@ ни 20 мг дан юкоРи

дозаларда эцтиёткорлик билан к}ллашлари керак (<Махсус к}рсатмалар) ва <Iýллаш

усули> флимларига щаранг).
проmеаз uнzuбimорларuнuн комбuнацuяси. Аторвастатинни протеаз ингибиторларинин

бир He.r:a комбинацияси билан бир вактда куллаIпда аторвастатиннинг Auc киймаша

сезиларJIи дар312када ошди (кФармакологик хусусиrIтлар> б}лптмига царанг). Типранавир *

a



ритонавир ёки глекапревир * пибрентасвирни цабул киладиган беморлар Аторвакор@ ни

Ьrр 
"uкrдu 

кiллашдан кочишлари керак . Лопинавир + ритонавир ёки сIIмепревирни цабул

килган беморларла Аторвакор зарур б}лган энг паст дозада к}лланилИши кераК

СаквинавИр + ритоНавир, даранавиР + ритонаВир, фосаМпренавир ёки фосаlлпренавир *

ритонавI._р ёки элбасвир + гразопревирни цабул киладиган беморлар yryrr АторвакорФ

доза"" 2D мг дЕIн ошмаслиги керак. Нелфинавирни кабул килган беморларла Аторвакор@

дозаси 40 мг дчtн ошмаслиги керак, шунингдек, беморнинг ахволини диккат билан клиник

кузатиш тавсия этилади (кМахсус к}рсатмалар) ва <ýллаш усули> б}лимларига царшrг).

й*ро*оп*ол. Дторвастатиннинг AUC киймати 40 мг дозада аторвастатин ва 200 мг дозада
итраконезолни бир вактда К}ллаш билан сезиларли даражада оIпли (<Фармакологик

хусусиrIтпар> б}лимига царанг). Шунинг учун итраконазолни кабул килган беморларда,

аГаР аТОFlвастатиннинг дозаси 20 мг дан ошса, эхтиёт б}лиш керак (<Махсус к}рсатмалар>

ва <ýл.твш усули) б}лимларига царанг).
I-{uклоспорuн. Дторвастатин жигар ташувчиларнинг субстратилир. Аторвастатин
метабрпнтлари оАтрlв1 ташувчисининг субстратлари хисобланади. оАтрlв1
ингибиторлари (масЕUIан, сиклоспорин) аторвастатиннинг био-мавжудлигини оцириши
мумкин. Дторвастатиннинг дUс 10 мг дозада кJIаритромитсин билан кунига 5,2 мг/кг

дозада цiлланганда, аторвастатинни ёлгиз К}ллаш билан солиштирганда сезиларJIи

даражада ошди ("Фармакологик хусусиятлар" б}лимига каранг). Аторвакор@ ва

сикJIоспсринни бир вактда к}ллашдшr цочиш керак (<Махсус к}рсатмалар> б}лимига

царанг).
Лimермсвир. Дторвастатинни 20 мг дозада ва летермовирни кунига 480 мг дозада бир

вакЙ кУллаш аторвастатиннинг таъсир дарaэкасининг оlrlишига опиб келди (AUC нисбати:

3,29) (кФармакокинетикы б}лимига каранг).
Леmермавuр P-gp, BCRP, MRP2, оАт2 ва жигар ташувIIиси оАтрlв1/1вЗ оким

ташувчи.lарининг инлибитори б}либ, аторвастатиннинг таъсир даражасини оширади.

Дторвакор@ препаратининг дозаси кунига 20 мг дан ошмаслиги керак (кýллаш усули ва

дозаси) б}лимига щаранг).
сYр3Д ва одТРlв1/1в3 нинг бир вактнинг }зида к}лланиладиган дорилар билшr

билвосита }заро таъсири, летермовирни сикJIоспорин билан бир ващтда цУллашда фарк

цилиши иумкин. Летермовирни сиклоспорин билан бир вактда цабул киладиган беморларга

Аторвакор@ препаратини ц}ллаш тавсия этилплйди.
Глеiапрсвuр ва пuбренmасвuр, элбасвuр ва 2разопревuр. Глекагrревир ва пибреНтасвир ёкИ

элбасвир ва гршопревирни бир вактда к}ллаш аторвастатиннинг плазма

концентpациrlсининг ошишига ва миопатия хавфининг ошишига олиб кеJIиши мркин.
глекапревир ва пибрентасвир аторвастатин билан бир вактда к}планилганда,
аторваст]тинниIiг плазма концеIIтрацияси кисман BCRP, оАтрlв1/1в3 ва CYP3A
инхибисёну туфайли 8,3 бараваргача ошади, шунинг yryH Аторвакор@ ни }з ичига олгЕш

дориларЕи кабул киладиган беморларга бир вактда к}ллаш тавсия этилмайди. глекапревир

ва пибрнrтасвир.
элбасвир ва гразопревир аторвастатин билан биргаликда ц}лланилганда, аторвастатиннинг
плшма концентрациrIси кисман BCRP, оАтрlв1/1В3 ва CYP3A инхибисёну туфайли 1,9

бараваргача ошади, шунинг ylyH Аторвакор@ дозаси кунига 20 мг дан ошмаслиги керак .

.Щори-дармонларни кабул щилаётган беморларла элбасвир ва грzвопревир б}лган

*ui.yrro.nap (кФармакокинетикa>>, <<Махсус к}рсатмалар) ва <ýллаш усули> б!лимларига

царанг).
У*ро таъсир киJryвчи дори воситаларидан фойдаланиш б}йича тllббий тавсиялар 3-

жадвzrлда келтирилган (шунингдек, <Фармакологик хусусиятлар>, <Махсус к}рсатмалар)

ва кýлгаш усули ва дозаJIари> бiлимларига каранг).
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3-жадвал

Миопатия/рабдомиолиз хавфининг ошиши билан боглиц дори воситаларининг }заро
таъсири

Узаро т:Iъсир кипувчи дорилар Фойдаланиш бiйича тп66ий
тавсиrIлар

Щиклосrорин билан бир вактда ишлатилганда
сикJIосгорин, типранавир + ритонавир, глекапревир +

пибрен:асвир, летермовир

Аторвастатиндан сащланинг

КларитромитсиЕ, иц)tжона:}ол, сащуинttвир +

ритонаЕир*, дарунавир * ритонавир, фосаlrлпреншир,
фосаirлпэенавир + ритонавир, элбасвир + гразопровор,
летермGвир

Аторвастатиннинг дозасини
кунига 20 мг дан оширманг

*Нелфшrавир Аторвастатиннинг дозасини
кунига 40 мг дан оширманг

Лопинавир + ритонавир, симепревир, фибрик кислота
хосилагари, эритромитсин, азол антифунгаллар,
ниатсиЕнинг липидш }згартирув,lлt дозапари,
КОJIХИТСИII

Эцтиёткор.tпак билан ва зарур
б}лган энг паст дозада
фойда_тrанинг

* Керак.тпr энг паст дозада фойдаланинг.

Гемфuброзиz. {МГ-КоА редуктаза ингибиторларини гемфиброзил билан бир ваКТДа кабУЛ

цилитпла миопатия/рабдомиолиз хавфи ортиши сабабли, Аторвакор@ ни гемфибРОЗИЛ

билан бl4l ващтда щ}ллашдан кочиш корак ("Махсус к}рсатмалар" б}лимига царанг).
Боuлцл фuбраmлар. {МГ-СоА редуктаза ингибиторлари билан даволашда миопатия

ривожла:IИш хавфи бошка фибратлар бир вацтда цабул килинганда ортиIrrи ма'лум
б}лганлг_Ги сабабли, Дторвакорни бошка фибратлар билан бир вацтда к}ллашда эхтиёт
б}лиш керак ("Махсус к}рсатма_пар" б}лимига царанг) .

нuацuн. Дторвакор@ препаратини ниацин билан биргаlrиrqда цуллашда скелет

мушакJIарининг нож}я таъсири хавфи ортади , шуяинг учун бунлай шароитларДа УШбУ
пропаратнинг дозасини камайтиришни хисобга олиш керак (кМахсус к}рсатмалар>

б}лимига каранг).
Рuфампан ёкu бошtsа цumохроJчt Р450 3Д4 uнOукmорларu. ПрепаРаТНИ Р450 3А4
ситохромининг индукторлари (масалан, эфавиренз, рифампин) билан бир вактла Щ}ллаш

щон плrliмасидtги аторвастатин концентрациясининг бецарор пасайишига олиб келиrшl
мумкин. Рифа,rпиннинг икки томонлап4а }заро таъсир механизми туфайли, АторвакорФ ни

рифампшr билан бир вактла К}ллаш тавсия этипади, чунки рифаlлпинни щ}ллашдан кейин
препаратни кечиктирилган хоJца кУллаш аторвастатиннинг пла3ма концентрациrIсининг

сезиларJIи дара;када пасайиши билан богликлиги к}рсатилган.

llлmuазэtп zudрохлорudu_ АторвастатиIIни (40 мг) ва дилтиаземнп (240 мг) бир вактда

к}ллаш цон плазмасидаги аторвастатин концентрациясининг ошIиши билан бирга келади.

Iluмеmuаuн. Тадкикотлар давомида аторвастатин ва симетидин }ртасидаги }заро таъсир

белгилаgи аницIанмади.
Днmаmцнdлар. АторВастатиннИ огиз оркЕrЛи юбориш ва магний ва алюминий гидроксидни

}з ичигаолган антасид препаратининг суспензиясини бир вацтда К}ллаш кон плазмасидаги

аторвастетин концентрациясининг тахминаrтЗ5о/о га пасйиши билан бирга келади. Бирощ,

аторвастетиннинг липидларни камайтирадигаЕ таъсири }згармади.
колесmtmол. Дторвастатинни колестипол билан бир вацтда ц}ллашда аторвастатиннинг
плазма IФнцентрацияси пастроц эди (аторвастатин концентрацияси нисбати 0,74). Бундан

таIпцари. аторвастатин ва колестипол комбинациясининг липидIарни пасайтирув,п,l

,uuc"p" ушбу дориларнинг хар бирини алохида кабул килиш таъсиридаЕ ошиб кетд,I.



Дзumром,tцuн. Морвастатинни (кунига 1 марта 10 мг) ва €витромитсинни (кунига 1 марта

500 мг) еир вактда кУплаrд кон плазмасидаги аторвастатин концентрЕlIIиrIсининг }згариIша
билан бIрга бУ.тпrtади.

Транспорm uнzuбumорларu. Траtтспорт оцсили ингибиторлари (масаJIан, сикJIоспорин,

пЪr.рrо."р) аторвастатиннинг тизимJIи таъсир циJtrIш дарФкасиЕи ошириши мупtкин (1-

жадвалга царапг). СаклаШ оксиллариЕИ инхибе килишЕинг жигар хужайраларида
аторвастатин коЕцентрациясига таъсири номаъJгуп{. Агар ушбу дориларни бир ващтда

к}лпашнинг олдини олишнинг иложи б}ллrласа, дозани каtrлайтириш ва аторвастатиЕниЕг
сttN,IарадсРлигинИ клиниК мониторингини }тказиш тавсия этилади (1-жадвалга царанг).

эзеrпuмй. Эзеmuмuб монотерапия сифатида ц}ллаш мушtlк тизимидtш, шу жумпадаII

рабдомиоrпrз дан кеrгрrб Iмкадиган ход,Iсапарнинг ривожJIаниши билан боглик. Шунлай

щилиб, эзетимиб ва аторвастатинни бир вактда кУллаш билан УшбУ ТаЪСИРЛаРНИ

ривожJIа]иш хавфи ортади. Бундай беморпарни тегишли кJIиник кузатиш тавсия этилади.

ФузuDuк кuслоmа. Фусидин кислотаси статинлар билан бир вактда к}планилгЕtнд&,

миопатиjI, шу жумладан рабдомиоJIиз ривожJIаниш хавфи ошиши муI\киЕ. Ушбу !заро
таъсир м:еханизми (фармакодинtlп{икми ёки фармакокинетикми ёки иккаласи ха}{) хали
номаъJгуrd. Ушбу дориларнинг комбинациrIсини олган беморпарла рабдомИОЛИЗ (шУ

жр[лада:I Улим) холатлари хакида хабар бериrган.
Дгар фузад кислотасини ц!ллапт заРУр б}лса' аторвастаТинни Ц}ллатп фусид кислотасидЕlн

фойда-тlаши[Iнинг бугун даври yryrr тfхтатиJмши керак (<Махсус к}рсатмалар> б}лимига

царанг).

,Щuzоксur.. ДторвакоРФ ва дигоксиннинг кiп дозаларини бир вацтда к}лпаш билан кон
плшмасЕдаги дигоксиннинг мувозанат концентраццяси ортади (<ФармакокиIIетикФ)

б}лимига царанг). ,Щигоксинни цабул килган беморларни диккат билан кУзатиб бориш
корzж.
Оеuз орtрпu конmрацепmuвлар. Аторвастатинни огиз контратсептIIвлари билан бир вацтда

КУлпшп Еоретистерон ва этинил эстрадиоJIнинг AUC цийматини оширди (кФармакологик

хусусияхпар) б}лимига каранг). Аторвакор@ ни кабул килган аё.плар учун огиз
контратс8птив воситасини таЕлашда ушбу }сишни хисобга олиш керак .

Варфарtлt Дторвакор@ узок муддатли wарфаринни цабул килгilI беморларДа кУллангшrда
протромбин вактига кJIиник жихатдан ахапdиrlтли таъсир к}рсатмади.
Колхuцuн, ДторвастатинЕи коJIхитсин билан бир ваrqтда кУллашда миопатиjI, шу жумладшI

рабдомиолиз холатдари хацида хабар берилган, шунинг rIуЕ аторвастатинни ко.ID(итсиII

билан буrоритпда эцтиёт -б}лиш керак.
Боuлljа lорu восumалар. Клиник тадкикотлар шуни к}рсатдики, аторвастатиIl Ва

антихипертензив дориларни бир ваrqтда ц}лпаrп ва уни эстрогенларни аJIмаштириш

терtшияси пайтида К}ллаш клиник жрцатдан щап{иятJIи нож}я таъсирлар билан бирга
кеlпцайдп. Бошка дорилар билан }заро таъсири бiйича тадкикотлар }ткази.тtплагап.

Махсус к}рсатмалар
Скелеm Jаушаlашрu
дторвастатин ва ушбу тоифалаги бошка дориларни к}ллаrпда миоглобинурия ryфйли
Уткир бlйрак этишмовчиrrиги билан рабдомиолиз хакида капdдан-каI\d хабарпар мавжуд.

ЬуИрЪк 
-дисфункцияси 

тарихи рабдомиоJIиз ривожJIаIIиши )пIун хавф омили б}.тпrlшr

мумкин. Бунлай беморлар скелет мушакJIари бузилишларини аницJIатп учун кiпроц
эцтиёткql мониторингни талаб цилади.
Дторваст-атин, бошка статин препаратлари каби, баъзида креатин фосфокиназ (КФК)

дарn;касЕIIинг норманиЕг юкори чегарасидалr l0 баравар кУпрок ошиrrм билан бирга

мушакJIq)нинг огриги ёки мушакjIар кучсизлиги билан тавсифланган миопатиrIга олиб

п.пuд". 
- 
ДторвастатиIIЕIIнг юкори дозаларини сикJIоспорин ва куши CYP3A4

ингибитоРлари (маС€цан, кJIаритроМитсин, итракоIr€вол ва оИВ ва гепатит С вируси



протоzlЗ ингибитоРлари) кабИ баъзИ дорилаР билаН биР вактда к}ллаш
миопати_r/рабдомиоrшз хавфини оширади.
Иммуноrогик воситаIпI некротизан миопатия (ИВНМ), статинларни ц}ллашr билан боглик

б}лгшr mоиммiiн миопатиянинг камдаЕ-кам холатлари хакида хабарлар мавжуд. ивнм
цЁидаги хусусиятлар билан тавсифпанади: проксим€rл мушакпар кучсизлиги ва статинлар

билан Даволатп тiхтатилганига щарамай давом этадиган capylvl креатин киназ дарs)касининг
ошиши; мушак биоrrсияси сезиJIарли яллигланишсиз некротизан миопатияни аниклйди;
иммуносупрессив дориларни к}ллаш билан ижобий дин€tп{ика кузатилади.

Диффуз миапгияси, мушакларнинг огриги ёки куIсизлиги ва l ёки СПКниЕг сезиларJIи

даражаде ошиши билан хар кандай беморла миопатиянинг ривожJIаниш эхтимолини

хисобга олиш керак. Беморларга номаълум сабабларга к}ра мушакJIарнинг хар цандй
огриги, эезувчанлиги ёки кучсизлиги хакида дархол хабар беришлари керак, айникса

беiовта-lмк ёки иситма хисси билан бирга б}лса ёки мушtlк касаллиги белгилари

дторвакорФ rrи тiхтатгандан кейин давом этса . Агар Спк даражаси сезиларли даражада
ошса ёк,I миопатия ташхиси ц}йилган ёки шубца цилинган б}лса, препарат билан

даволанЕшни тiхтатиш керак.
Ушбу тсифадаги дорилар билан миопатия хавфи 3-жадва-пда келтирилган дорилар бир

вактда ýлланилганда ортади.Клинисенлар Аторвакор@ ва ушбу дориларнинг цар бири

билан комбинацияланган терапияни к}риб .гrкаётган шифокорлар потентсиа.П фОЙДа Ва

хавфларни дщкат билан }лчашлари ва беморларни Nар кандй Еrломатлар учун дицщат

билан F:узатишлари керак. мушакларнинг огриги, огриги ёки заифлиги, айникса

терапиянинг дастлабки ойларила ва хар кандай препаратни юкорига цараб титрлаш

даврида. Юкорида к}рсатилган дорилар билан бир вактда кабул килинганда
аторвастатиннинг паст бошлангич ва парваришлаш дозаларини щ}ллашни хисобга олиш

керак (к,,]ори воситаJIарининг !заро таъсириD б}лимига царанг). БУнлай холлаРДа СПК НИ

вакти-ваdти билан аниклаш зарурати к}риб тIикилиши М)Д,IКИН, tlNlмo бунлай мониторинг

огир миопатия холатларининг олдини олишга ёрлалл беришига Кафолат й}К.

Миопатр:яни к}рсатадиган Уткир, огир ахволи б}лган ёки рабдомиолиз (масалан, огир

YTK*rp инфектсия, гипотензия, жаррохпик, TpttBMa, огир метаболик касалликJIар) туфайли

бЁрак :rти[Iмовчилиги хавфи б}лган хар кандай беморла Аторвасор билан даволаниш
вактинча тiхтатилиши ёки т}хтатилиши керак . эндокрин ва элекц)олитлар бузилиши,

шунингдек, назоратсиз тугилишлар).
Жu z ар d --l с фу н кцtlя cu.

статинлар, бошка липидларни ка:rлайтирадиган терапевтик восит.tлар каби, жигарнинг

анормt}л биокимёвий к}рсаткичлари билан богликлиги к}рсатилган. Клиник тадкикотлар

давомид1 аторвастатинни цабул килган беморларнинг 0,7 фоизида кон зардобидаги

трансап{Еназчшарнинг баркарор к}тарилиши (2 ёки ундан к}п цолларда кузатиладиган

нормаЕинг юкори чегарасидан 3 баравар к}проц) кузатилди. Ушбу анормалликJIарнинг
,ruiro"a"' 10 мг, 20 мг, 40 мг ва 80 мг дозzшарда мос р.tвишда 0,2Yo,0,2o^,0,6Yo Ва2,Зо/о ни

Ташкил i;ТДИ.

Клиник тадкикотлар давомида бир беморла сариклик пайдо б}лди. Бошка беморларда

жигар ф;rнкциясининг к}тарилиши (дФк) сариклик ёки бошка кJIиник симптомлар билшr

боглик xуIac. ,Щозани ка.майтириш, препаратни тiхтатиш ёки цабул цилишни тiхтатишдан
сiнг, трансаминаза даражалари нож}я таъсирларсиз даволанишдан олдинги даражага ёки

"i"*,poKKu 
каirтди. дФК цийматларининг баркарор }сиши б}лган 30 беморлан 18 нафари

аторвастатинни паст дозаларда ц}ллашни давом эт,гирди.

Дторвак,эр@ препаратини щ}ллашни бошлаrrцан олдин, жигар ферментлари rIyII тест

натижtшlрини оJIиш ва кJIиник зарурат тугилганда такрорий тестларни }тказиш тавсия

этилади- Ьr-"" препаратларини, шу жумладан аторвастатинни цабул цилгаII беморларда

}лимга олиб келадиган ва халокатли б}ллчrаган жигар этишп{овчилиги холатлари хакида
кtlI\{даII-ЕЕlIu маркетингдан кейинги хабарлар мавжуД. Аторвакор@ дан фойда:rаниш пайтида

кJIиниК симптоIuлаР ваlёкИ гипербилИрубинемиЯ ёкИ сарикJIик билан огир жигар



шикастлiшIишпr б}лса , даволаниш дархол тiхтатилиши керак. Агар мукобил этиоломЯ
аникланмаса, препарат билан даволашни цайтадан бошлапласлик керак.

дторвакор@ спиртли ичимликпарни суиистеъмол киладиган ва/ёки жигар касrшлиги тарихи

б}лган беморларга эхтиёткорлик билан буюрипиши керак. Препарат фаол жигар касаJIлиIи

ёки номеъJIУI\,I ЭТИОлогияли жигар трансапdинtrlалариЕинг доимий равиIтrла к}тариrшIш,t

бiлган беморларла контрендикедир (кýллаш муilfкин б}лмаган холатлар) б}лимига

царанг).
Энdокрuн функцuясu
ньд1 редукта:}а ингибиторлари, шу жумладан аторвастатинни к}ллаш билан ГМГ-КоА ва

оIшик зардобидzги глюкоза дарtuкасининг ошиши хакида хабар берилган .

статинлар холестерин синтезига хЕrпацит берали ва ншарий жихатдан адреЕап ва/ёки

гонадал ,тероидларнинг секретсиясини сусайтириши муI\кин. Клиник тадк}Iкотлар шуни
к}рсатдIжи, аторвастатин базал пла:}ма кортизол концентрациlIсини камайтирмайдrr ва

буйрак рти безлари зtжирасини бузмайди. Статинларнинг сперма унумдорJIигига таъсири

этарли м_икдордzги беморларла }ргшrилrплаган. Препарат променопозап аёлларда гонад-

гипофиз-гипоталаIиус тизимига кшrдай таъсир цилиши ва умуман таъсир килиши
IIомаъJIудл. Статин препаратларини кетоконазол, спиронолчlктон ва симетидин каби эндоген

стероид гормонлар дарtuкасини ёки фаоллигини каrrлайтирадиган дорилар билаrr бир вацтда

кУллашдэ эхтиёт б}лиш керак.
Яt9uнёа l;нсулm ёкu ваlgmuнчсtлuк uutемuк хуруэю 6!лzан беморларdа фойdаланuнz
Охирги б ой и.пrда инсулт ёки ваr(тинчt}лик ишемик хуруж тарихи б}лган короЕар артер

касаллиги б}лп"rаган 4731 беморга платсебога карши 80 мг аторвастатинни ц}ллаган
SрдRсL (Холестерин дарzDкасини ац)ессив кшлайтириш оркаJIи инсултнинг оJIдиЕи олмш)

тадщикоп,Iнинг пост-хос тахлиплда, 80 мг дозада аторвастатин цабул цилгtlн гуруцда

платсебо билан солиштиргtшда геморрагик инсултцинг юцори б}лиши кузатилган (55

холат, атDрвастатин гурухида 33 холатга нисбатан 2,ЗУо, платСебО гУрУХИДа 1,4Yо; {Р: 1,68,

95% СИ:1.09,2.59; n:0.0168). Улимга олиб келадиган геморрагик инсултниЕг частотаси

барча дtволатп гурухларида Ухшаш эди (аторвастатин ва платсебо гуру{лари y{ylr мос

равиIпда 17 ва 18). Аторвастатин гуруцида (38, |,6Уо) платсебО (16, 0,7%) билаН

солиштирганда халокатли б}.пплаган геморрагик инсултнинг тез-тезлиIи сезиларJIи

дарzDкада юкори эди. Тадкикотга киритпда геморрuгик ва пакунар инсултнинг
мавжудJIигини }з итмга олган баъзи бошлангич хусусиrIтлар. аторвастатин ryРУ{ИДа
геморрагик инсултниЕг юкори частотаси билан боглик эди (кЁн таъсирлар> б}пимига

царанг).
Клиник:адкикотларда аторвастатин билан дt}волангЕlн 39 828 бемор ораСида 15 813 (40%)

бемор 65 ёш ва ундаЕ катта ва 2800 (7%) бемор 75 ёш ва ундан катта эди. Ушбу беморлар

ва ёЙ беморлар }ртасидадори хавфсизJIиги ва саI\{арадорлиги бiйичауrлtумий фаРЦ ЙУк эдИ,

шуЕингЕк, бошца кJIиник тажрибаларда кекса беморпар ва ёш беморлар }ртасида
даволаЕL:шга жавоб бериlпла фарк йiк эли, аil{мо баъзи кекса беморларда юкори

сезувчанпикни истисно ки.гпаб б}лмайди. 65 ёшдан ошгtlЕ беморлар миопатияга мойил

б}лганлrги сабабли, АторвакорФ ни уларга эхтиёткорлик билаrr буюриш керак .

Жuz ар е tцulалл о в ч uлt] 2u

ДторвакорФ фаол жигар касаллиги, IШу жумладан номаъJгуIvt этиологиJIJIи жигар

трtlЕсzlп4llназzrларининг доимий кiгарилиIшt билан огригаII беморларла коЕтрендикедIр
(<<Фармжологик хусусиlIтлар) ва <Iýллаш мумкин бiлмаган холатлар) б}лимларига

царанг).
даволаuйан олduн
Дторвас:атиннИ рабдомиоЛиз ривожJIaIнишига моиллиги 6}лган беморларга эцтиёткорлr,пс

бипшr буюриш керЕж. Рабдомиолиз ривожJIЕIIIишига мойид б}лган беморларла статинлар

билан деволашЕи бошлашдан олдин, креатин киЕаз (КК) даражасини кЁидаги хоJIларда

аникJIашкерак:
- б:иракфункчиясинингбузилиши;



- кЁJIконсимоЕ безнинг гипофункuияси;
- оЕлада ёки шахсий тарихда мушак тизиминиЕг ирсий касалликJIари;

- статинлаР ёки фибратларнинГ мушакларга токсик таъсирининг оJIдинги холатлари;

- жагар касаJIлиги ва / ёки спиртли ичимликJIарни суистеъмол кlIлиш тарихи.

Кекса ftморларла (70 ёшдан ошган) ушбу чораларга б}лган эхтиёж рабдомиолиз

ривожJItlЕиIпига мойил б}лган бошка омиллар мавжудлигини хисобга олган холда

бахоланцrшл керtж.

Щон ппазмасидаги препарат даражасиЕинг оцIиши, хусусан, }заро таъсир пйтида (<Дори

воситалqрининг }заро таъсири) б}лимига цараяг) ва беморларнинг MElxcyc

попуJUIцШларида, шу жуN(ладан ирсий касалликJIари б}пган беморларда кУллангшrда

муNкин.
Бунлай )iолларда хавфпар мувозанатини ва даволанишнинг мумкин б}лгшr афзашпакларини

бацолаш ва бЪморнинг ахволини кJмник мониторингини }тказиш тавси,I этил4ди. Агар

дЕlволанпшни бойлашдан олдин Ск даражаси сезиларли дарЕDкада ошса (нормапнинг

юцори чегарасидан (УЛН) 5 баравар ошиб кетган б}лса), даволtlнишни бошлапtасJIик керак.

Кре аmur: кuнрз d ар gctcacuHy lltчаul
гр.чrr" киназ даражасини кrши жисмоний машклардалr сiнг ёки Кк дарФкасиЕинг
ошишиI*Iнг мумкиЕ б}лган мукобип сабаблари мавжуд б}лса, аЕикJIанмасJIиги керак,

чунки ф натиж€шарни талкин киJIишни кийинлаштириши мр[киII. Агар бошлаЕгиII

дЬр*uдi ККда сезиларли }сиш б}лса (впН дан 5 мартадаII ортищ), кейин 5-7 кунлан кейин

натижЕшlи тасдикJIt}ш уIyI{ аникJIиrcIи тЕIкрорлаш керак.

даволаш пайmudа
Беморлар мушакJIарнинг огриги, крtlildплари ёки кучсизлиги, йникса безовталик ёки

исийа б,илан бирга колгандадарNол хабар бериш зарурпигини биrпrшлари керак.

Дгар бу аломатJItrр аrорвасrати" билаrr даволаш пайтида юзага келса, ушбу беморда КК
даражас-;tни аницлаш *.ра*. Агар СК дарarкаси сезиларли дарtuкада ошган б}лса (ВП дан 5

мартадаЕ ортищ б}лса), д.lволанишни тiхтатиш керuж.

Дгар I11._ дарЕDкасининг }сиши УЛН дан беш баразар к}тариJIмаса, al\,tмo мушакпарниЕг

*ой*п"ри огир б!rcава хар куни ноцулайлик тугдирсa, дtlволапишни т}хтатrаш максадга

мувофиц.тrиги цzll\d эътиборга оJIинишм керак.
сомптомлар бартараф этилгач ва Кк дарФкасч нормаJIлашгандulн с}нг, препаратЕинг

мумкиЕ б}лган Ъr. ,ru., дозасини к}ллып ва беморниЕг ацволини д,Iцкат билан кузатиб

бориш aupr" билан аторвастатин билан дalволtшIни тикJIшд ёки мукобил статин билан

дЕlволzшIни бошлаrц к}риб чищилиlrм мумкин.
Дгар КК дарФкасининг кJIиник жихатдан сезиларли }сиши кузатилса (тпЛ дан 10 мартадан

орrик) ёки рабдомиолиз таIIIхиси к}Йилса (ёки рабдомиолиз га шубха б}лса) аторвастатин

билан деволашни тiхтатиш керак.

ДторвастатиЕни кон плtLзмасида аторвастатин концентрациясиIIи ошириши мумкин б}лган

баъй дсlрилар билан бир вацтда к}ллаш билан рабдомиолиз ривожJIаниш хавфи ортади.

Бундай дориларга мисол сифатида CYP3A4 ёки транспорт ощсилпарининг кучли

ингибиторлари киради: циклоспорин, теJIитромицин, кJIаритромициЕ, делавирдин,

стирипеlтол, кетоконазол, ворикона:}ол, итрЕконЕЕlол, посаконtвол, летермовир ва ОИВ

протеазбси ингибиторлари, шу жумладан ритонавирана, лопиЕtlвирана, индивираЕ}з,

гемфиброзил ва бошка фибрик кислота хосилалари, босепревир, эритромицин, ниацин ва

u.a."r"ъ, телапревир ёки телапревир/ритонавир комбинацияси билан бир вактда

к}лланшrганда миопатия хавфИ NаIчI ортади. Иложи б}лса, юцорида айтиб }тилганлар

урнига бошка дорилар (аторвастатин билан }заро таъсир килмайди) к}лланилишм керак.

Ьар аrrрвастатин ва ушбу дорилар билан бир ваrqтда даволtlниш зарур б}лса, бундай

дu"оо*""". фойдалари ва iавфини диккат билан }лчаш керак, Дгар беморлар

аторвастатиннинг плазма концентрациясини оширадигaш дори-дармонларни кабул

килсаJIа], аторвастатиннинг дозасини минимаJI даражага камайтириш тавси,I этилади,



Буrд* ташкари, кучли сYр3А4 ингибиторларидаЕ фойда.тtшtг€lЕда, аторвастатинЕинг
пастроЕ. бошлангич дозасини rq}шrашни iйлаб к}ринг. Бунлай беморларни тоrишJIи кJIиник

кузатиш хtll\{ тЕtвсия этилади.
Дторвастатинни тизимли рчlвиIпла к}лланиладиган фузид кислотаси бипан бир ваКтДа ёКИ

фузид Еислотаси билан даволащ тfхтатилгандан кейин 7 кун итIида к}ллаlrtаслик керак.

Фусидй кислотани тизимли к}ллаш зарур деб хисобланган беморларда статиIIлар бИЛаН

даволац фус"д кислотасини ц}ллаIп муддати давомида тiхтатиrпrши керак. Фусидип
кислотеси ва статинпарни биргаJIикда цабул килган беморларла рабдомиолиз холатлари,
шу ж}младан }лим билан якуfiлаЕган цолатлар хакида хабар бериrrган (<ДОРИ

воситшарининг }заро таъсири> б}лимига каранг). Беморга мушакJIар кучсизJIиги, оцриК

ёки сe:увчанлик белгилари пайдо б}лса, дархол тиббий ёрламга мурожаат килиШНИ
маслахат бериш Kepztк.

СтатинтерапшIси фус"д кислотасининг охирги дозасини олгандан кейин 7 кУн }тгачдаВом
эттириJ:иши мумкиЕ.
ДторвжорФ ва фусид кислотасини бир вактда к}ллаш зарурати факат инд-IвиДУzlл асоСда

к}риб ЕIикиJIиши ва якин тиббпiт HtхlopaT остида ап{шIга оширилиши керак. .

Ин m ?р сmumцu alt !пк а к ар ап л u zu
Баъзи статинлар билан дЕlволаш пайтида (айнищса, узок муддатJIи давОлаНИШ)

интерститсиаrr iпка касадликJIарининг истисно холатлари хакида хабар беРилган. УШбУ
касаллL:rcIинг намоён б}лиши нафас кисилиши, саN,Iарасиз ёътал ва соглигининг УмУмиЙ
ёмонла:rиши (чарчок, вазн й}котиш ва исипла). Агар интерститсиал fпка касаллигига
шубца б}лса, статинлар билан даволаIпни тiхтатиш корак.
Т!лDuрувчшqо
Аторва:<ор@ таркибида лактоза мавжуд. Агар сизда баъзи шuжарларга нисбатан
муросаоизJIик б}лса, ушбу дорини цабул щиJIитпдан олдин шифокорингиЗ бипан

маслахатлашинг керак.
АторвакорФпрепарати 1 ммол / дозадан KzlI\,I нац)ийни }з ичига олади, яъЕи натриЙ деярли
йУк,
Липидларни }згартирувчи дорилар билан терапия гиперколесторолемия тУфаЙЛИ

атероскперотик томир касалликJIарини ривожланиш хавфи сезиларJIи дарФкада ошган
беморлар утуЕ комплекс терапиянинг таркибий к}Iсмларидан бири б}лиши керак. ДОрИ
терапияси тiйинган ёглар ва холесторинни чекJIовIм диетанинг натижаJIари ва боrща дори-
дармон б}лплаган чоралар этарли буrrплаганда диетага кiшимча сифатида тавсия этилади.

Коронер юрак касuulлиги б}лган ёки юрак ишемик касаJIпиги yryH бир нечта хавф омилдари

б}лгап 5еморларла Аторвакор@ ни диетага риоя киJмш билан бир ваrqтда бошлаrд мумкиII.

Фойdалшнuulнu чеклаul
Дторвакор@ липопротеинларнинг асосий анормаллиги хиломикрон дарскасининг ошишIи

б}лган шароитларда }рганилмаган (ФредриксоЕнинг I ва V турлари).

\омuллаdорлuк ёкu эмuзаIа dавраdа флuланuашu
{олtuлdорлuк
Дторвжор@ хомиладор аёлларда ц}лланилиши маслахат бериrплайди, чуЕки хомиладор
аёлларла уни ц}ллаrп хавфсизлпаги аницIанмчган ва хомиладорлик пайтида JIипидпарни

камайтпрадиган дориларни кабул килишнинг tlник фойдаси йУк. ХМГ-КоА редуктtва
ингибитоРлари холестериН синтезини ва, эхтимол, холестерин хосилалари б}лган бошца

биологпк фаол моддurларнинг синтезини калайтирадигzlнJIиги сабабtм, АторвакорФ

хомилtга саллбпй таъсир к}рсатиши мумкин. АторвакорФ ни кабул к}Iлиш хомиладорJIиК
аницпtlпгандан сiнг дархол тiхтатилиши керак (<ýллаш мр[кин б}rплаган холатлар)
б}rпrмша каршг).
ушбу гопуJuIтциrI уtIун сезиларли тугма нуксонлар ва абортларнинг тЕtхминlтtrт фон хавфи

номаълум..Д(IПнинг умумий ахолисида кпиник жщатдЕlн тан олингаЕ хомиладорJIикJIарда
сезилаFJIи тугма нуксонлар ва абортпарнинг тtlхмrтrий фон хавфИ мос рzlвитПла2-4Yо ва 15-

Z}YоtlwТаПКил КИладИ.



Конmршпцепцuя
Аторвагор@ хомиладор аёл томоЕидан к}лланилганда хомилага зарар этк€lзиши муI!кин.
Репродlттив ётплаги аёплар ушбу дори воситасидан фойдалангаrца сап{арЕIJIи

контратцепциrI зарурлиги тiгрисида хабардор килиниши керак.
Клиник маъл.умотлар
Кратув тадщикотлари, мета-тахлиллар ва аторвастатин капьцийини цУллаrц холатлари
бiЙича iисоботларнинг чекJIчшIган нашр этилгtlЕ маълуIt{отлари асосиЙ тугil{а нуцсонлар ёки
абортлаэ хавфини оширмагаII.
Бошца {МГ-КоА редуктаза ингибиторларинин пренатал таъсиридан кейин тугма
аЕомалI.Jлар хакида каIчIдЕtн-кап{ хабарлар мzlвжуд. Симвастатин ёки ловастатиЕ билан
ДаВолЕIнган аёлларда 100 га якиII хомиладорJмкнинг истикбо.тши тадg,Iкоти шуIIи
кiрсатдаки, тугма аномttлиялар, абортлар ва интраутерин }лимпар / }лик тугиJIишлар
УмумиЙ поIryJuIтцияда кутилгttнидан юкори эмас. {олатларнинг соЕи фондаги холатларга
нисбатс-r тугNIа хомила аномалиялариншг > З-4 баравар к}пйишини истисЕо ц,Iлиш r{F{
этарли. Келажакда кузатилган {омипадор аёлларнинг 89 фоизида препарат бипан дz}волатп
хомиладорJIикдан олдин бошланган ва хомиладорлик zlникланг€tЕдан кейин триместрда
тiхтатиrган.
Эмuзuul dаврu
АторваюрФ эмизитпда карши к!рсатилгшr. ПрепаратЕинг эмизикJIи болага ёки лактация
даврига таъсири хацLIда маълумот й}ц. Аторвастатиннинг она сугига iгиши номаъJгуIи,
аlлмо бу синфлаги бошка дори она сугига }тиши к}рсатилган; Аторвастатин калаIчtуIл
сУгида мавжуд. Статинлар эмизикJIи чащаJIокларда жиддиЙ сапбиЙ реrжцияларни келтириб
чицариши мумкинлиги сабабли, Аторвакор@ билаrr давол€lнишни талаб циJIадигаЕ аёллар
эмизмас.цикJIари керак (ýллаш мумкин б}лплаган холатлар б}лимига царапг).
Авmоmранспорm восаmuларапа ёкu бошпсрмеханазмJIорнu бошtqлрашzа mЕьсар цuJлutца
Дори тр:lнспорт воситасини бошцариш ёки бошка мехаЕизмлар билан дlц.lflтпл& реакция
тезлигига жуда кам таъсир щилади.

Щозани,rшириб юборилиши
Аторвакар@ дозасини ошириб юбориш rryн махсус даволаш мавжуд эмас.,Щозани ошириб
юбориш холt}тларида беморга симптоматик даволатп Kepzlк ва шар кер€ж б}лса, кУллаб_
црВатлсВIм чорапар к}лланилиши керак. ПрепаратниЕг плазма оксиллари билан юкори
ДарФкада богланиши ryфаЙпи гемодиализ оркutли Аторвакор@ клиренсининг сезиларJIи
даражада ошишIи кутиJIмаслиги керак.

Чицари.rиши
40 мг таС,леткалар: Ns 30 (10 х 3) блистерлардати66лй фойдаланиш бiйича к}рсатплалар
билан бl4lга Ураrпrда.
80 мг табпеткатrар: Jф 30 (6 х 5) блистерларда тиббиётда ц}ллшrилмшига доир й}рлшrrома
билан бщlга Ураrпrда.

Сацлаш шартлари
Асл }рам:да25 

ОС дан юцори б}.тrплаган хароратда сацIанг.
Болапар оло.пмайдиган жойда сакпансин

Яроцлилик муддати
2iтпл.
Урамда к}рсатилган яроклиJIик муддати iтгапидаrr'кейин препаратЕи ицIлатмЕIIIг.

Щорихоrrалардан бериш тартиби
Рецепт бiйичa
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Ишлабчицарувчи.
Украина , 04080, Киев, Кирилловская кiчаси,6З yil

Ишлаб чикарувчининг ясойлашгап жойи ва унинг иш ясойининг манзили
Украина, 04080, Киев, Кирипловская кiчаси, 7 4 уй

Йбекистон Ресrrубликаси худIдида дори воситларининг сифати бiйича эътирозлар
(таклифларни) кабул цилувчи ташкилотнинг номи ва манзили
"Фармж" АЖнинг Узбекистондаги вtжолатхонаси.
100170 -iзбекистон Республикаси, Тошкент ш., Мирзо-Уrгугбек туп[ани, Зие.тпrлар кiчаси,
l2a,ll2
электрон почта: info@famrak. uа
Тел: +998 (7l)2З5-77-13, +998 (7|)2З5-67-05


