TORVACOL®

TORVACOL est la dénomination commerciale de 'Atorvastatine, un hypolipémiant inhibiteur de IHMG Co-A réductase.
Chagque comprimé de TORVACOL 10, 20 et 40 contient respectivement 10, 20 et 40 mg d'Atorvastatine sous forme calcique
COMPOSITION CHIMIQUE
L'Atovastatine calcique est l'acide [R-[R‘R“}]-2—E!I-FIuﬂruphér\yle)-[(,H-dihydmxysﬁ-ﬂ-mi‘lhy\c-élhy!c)—3-Dhéﬂy|-4-
Jcarbonyl)-1H-pyrrole-1-hep que, sous forme calcique tihydratée (2:1).
PHARMACOLOGIE CLINIQUE
TORVACOL (Atorvastaling) est un inhibiteur compétitif du 3-hydroxy-3-méthyl-glutarylcoenzyme A (HMG Ce-A) réductase.
Celte enzyme catalyse la conversion de IHMG Co-A en mévalonate, étape régulant la biosynthése du cholestérol au niveau
du foie. L'Atervastaline accroit le nombre des récepteurs des LDL a la surface des hépatocytes, amplifiant ainsi le captage et
le catabolisme des LDL. De plus, 'Atorvastatine diminue la synthése des LDL et le nembre des particules de LDL. En
conséquence, il réduit le cholestérol total (C-Total), le cholestérol-LDL et lapolipoprotéine B qui favorisent I'athérosclérose et
qui représentent des facteurs de risques des affections cardio-vasculalres. Il réduit aussi les précurseurs de LDL, les VLDL-C,
les taux de triglycérides @l produit une augmentation des HDL-C réduisant ainsi les risques cardio-vasculaires.
L'Atorvastatine est rapidement absarbée, 'absorption est proportionnelle aux doses administrées, L'Atorvastatine a une faible
biodisponibilité systémique en ralson dune dégradation présystémigue (blodispanibilité absclue = 12%). Le taux ot
lmportance da I'absorplion diminuent lorsqu'll est pris avec des aliments mais la réduclion des LDL-C reste la méme.
L'Atorvastatine est trés fortement lide aux protéines (98%) et est largement en iites actifs, it
par le cytochroma P450 3A4, Elle est essentiellement éliminée par voie fécale (biliaire).
INDICATIONS

O En complément d'un régime, pour réduire les taux élevés de C-lolal, LDL-C, apolipoproléines B et triglycérides chez des
patients ayant une hypercholéstérolémie primaire { hétérozygate familiale ou non) et une dyslipidémie mixte ( Typo llaet b de
Fredricksan)

0 Encomplémentd'un régime, pour traiter les patients ayant des taux élevés de triglycérides sériques (Type IV de Fredrickson).

0 Traitement des patients ayant une dysbétalipoprotéinémie primaire qui ne répond pas correctement au régime (Type |l de
Fredricksen).

([ Associ¢ a d'autres traitements hypolipémiants chez les patients ayant une hypercholestérolémie familiale homozygote afin de
réduire le C-totaletles LDL-C.

O Comme complément d'un régime pour réduire les taux du C-total, du LDL-C et de lapolipoprotéine B chez des gargons et les
filles post-pubertaires, agés de 10 & 17 ans, ayant une hypercholestérolémie familiale hétérozygote si aprés I'étude adaptée
duntraitement diététique les résultats sontles suivants ©
— LDL-Creste =180 mgfdl; ou

— LDL-C reste > 160 mg/d et s'il existe des antécédents familiaux d'alfoction cardiovasculaire précoce ou sideux facleurs de
risque ou plus sont présents chezl'enfant
POSOLOGIE
Dose ustelle chez I'adulte
[ Hypercholéstérolémie primaire et dyslipidémie mixte : la posologie i
Les patients qui nécessitent une réduction importante du LOL-C (plus
posologie varie de 10 & 80 mg une fois par jour.
[ Hypercholestérolémie familiale homozygote : 104 80 mg parjour.
Dose habituelle en pédiatrio
O Hypercholestérolémie familiale hétérozygote chez des patiznts gés de 10 4 17 ans  la dose initiale recommandée est de 10
mgfour ; ladose maximum recommandée ast de 20 mgljour.
3 Huit enfants {Agés de plus de 9 ans) ayant une hypercholestérolémie familiale homozygote (FH) ont été traités, pendant un an, avec
I'Atorvastatine & des doses alteignant 80 mg par jour sans que ne soientrapportées ni anomalies cliniques ni bichimiquas
Notes
0 Aprés la mise en place du traitement ou un changement de poso\ogwe de TORVACOL, les concentrations lipidiques (LDL- -C
recommandée) doiventétre dosées dansles 24 4 1 1 Ie serafaite enfonction.
[ TORVACOL peut ére prescrit en dose unique & tout moment de la journée, pendant ou en dehors des repas. La dose
maximale estde 80 mg par jour.
[ TORVACOL peut étre ulilisée avec le colestipol cu la cholestyramine pour obtenir des effets hypolipémiants
complémentaires
[ TORVACOL n'a pas été éludiée dans des éludes cliniques contrdlées incluant des patients gés de moins de 10 ans,
EFFETS INDESIRABLES
1 Effets peu fréquents © douleur abdeminale, constipation, diarrhée, dyspepsie (brilures d'estomac, indigestion, inconfort
gastrique}, flatulence (éructation, Lxcés degaz), éruption cutanée
11 Incidence faible : troubles mu: s que crampes dans les jambes, myalgies (douleurs musculaires) non compliquées,
myopathie etiou rabdomyol crampe musculaire, cuul‘.u raideur ou faiblesse, fatigue inhabitus!le, créatine kinase
(CK)sérigue > 10foisla limite supéricure dela normale) et myosite
UTILISATION PENDANT LA GROSSESSE
La sécurits de I'Atorvastatine chez la femme enceinte n'a pas eté établie. Puisque les inhibiteurs de la HMG Co-A réduclase
diminuent la synihése du chalestérol ef peut-lre la synthése d'autres substances hiologiques actives dérivées du cholesléral,
ils peuvent étra a l'origine da lésions fretales lorsquiils sont administrés & la femme enceinte. Done les inhibiteurs de la HMG
Co-Aréductase sont contre-indiqués durant la grossesse, |'Atorvastatine ne doit étre administré & des femmes en age de
procréer que si une contraception est assurée. Catégorie Grossesse FDA X
UTILISATION PENDANT L'ALLAITEMENT
L'Atorvastatine passe dans le lait des rattes allaitantes. On ne sait pas s'il passe dans le lait matemel humain, Les inhibiteurs
de la HMG Co-A réduclase sonl contre-indiqués chez les femmes qui allailent car Finhibition de la synthé:se du cholestéral
peut entrainer des effels secondaires graves chez |e nouveau-ng.

ale recommandée est de 10 4 20 mg une fois par jour.
de 45%) peuvent débuter & 40 mg une fois par jour. La




INTERFERENCE AVEC LES TESTS CLINIQUES ET LABORATOIRE

O L'Atorvastatine peut augmenter le taux de transaminases sériques. Il est donc recommandé de vérifier la fonction hépatique
avant de commencer le traltement et aprés 6 at 12 semalnes de tratement ou lors d'une augmentation du taux, puis
régulidrement (tous les 6 mols).

O L'Atorvastatine peut augmenter le taux de CK sériques. Des di iques de la CK lique sant 1dé:
chez les patients présentant une douleur musculaire, une raldeuruu una faiblesse musculaire durant la traitement ou chez les
patients qui ragalvent avec I’ Nnrvaslanne. des anufungrques azolés, de I'érythamycine, la gemfibrozil, la cyclosporine ou la
niacine, L 'Atorvastatine doit &

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES
L'utili il ifongiques azalés, de I'érythomycine, des dérivés de l'acide fibrique, la cyclosporine
oula nlac\ne (acwdu nicotinique) peut majorerle risque de myopathie.
|L vaslatine avec la digoxine entraine une lion des cor ions p!
dedigoxine a I'état d'équilibre de 20%. Les taux de digoxine doivent étre surveillés,

[ L'administration concomilante d'Atorvastatine avec un contraceptif oral condult & une augmentation des valeurs de IASC
respectivement de 20% et de 30% pour la norethindrone et I'éthinyl-estradiol. Ces augmentations doivent éire prises en
compte lors du choix d'un contraceptif oral.

[ Une élévation des valeurs des ransaminases peut surveniran cas de consommation importante d'alcoal.

1) Les jus de pamplemousse en grande quantité se sonl avérés interférer avec e r I de ['Ator quantune
augmentation du C,,, et da I'ASC. ll est que I'Ator soit pas administré avec de grandasqnanﬂbésdo
jusde pamplemousse. 5

CONTRE-INDICATIONS

) Hypersensibilité & I'Atorvastatine.

O Affection hépatique évolutive incluant les affections hépatiques alcooliques chroniques, laffection Index Childs-Pugh de grade Aou
B, etles élévati tinexpli des i i : 3 )

[ Grossesse etlactation.

MISES EN GARDE

Le bénéfice- nsque doit élre évalué dans Ies clrconstancas médicales suivantes :

li sévéres, hypotension, infection aigué sévére, épilapsie non
contrdlée, traumatisme ou intervention chlrurg\ca\e majeuro, Ces situalions peuvent prédisposer le patient & dévelopger une
r énale, 8@ unarhahc yse. L' Alurvnslalme devrait étre P interrompue.

] Chez|es patients ayant des daffecti des val i survenir,

SURDOSAGE

Il n'existe aucun trailement spécifique en cas de surdosage en Atorvastatine. Le traitement du surdosage devra étre

symptomatique et faire appel aux mesures de support. En raison de son importante liaison aux protéines plasmatiques il est

vraisemblable que I'Atorvastatine ne puisse étre signifi éliminée par

PRECAUTIONS

[ Un gjustement de la posologie chez les patients insuffisants rénaux n'est pas nécossaire pulsque I'Alorvastatine ne subit pas
une excrélion rénale conséguente

0 Le traitement par l'Atorvastaline doit étre interrompu en cas d'élévation marquée des taux de la CK ou si une myopathie est
diagnostiquée ou suspectée. Il faut doser le taux de la CK chez lous les patients qui développent un signe ou sympidme quel
quil solt, suggérant une myopathie. Siune au 1 de la CK persiste, Il estrecommandé de réduire la dose
oudarréler IAlorvaslatine,

PRESENTATION TABLEAU A
O Baites de 30 comprimés sous blister de TORVACOL 10. Reg.No. 131/03
0 Boitesde 30 comprimés sous blister de TORVACOL 20. Reg. No. 129/03
O Boites de 30 compiimés sous blister de TORVACOL 40, Reg. No.97/04
O Boites de 14 comprimés sous blister de TDRVACDLW. Reg. No. 97/04
O Conditiennements pour usage h: F i

Conserver conformément aux condi dcifié irle i ent.

Ne pas utiliser aprés la dale de. pérempnun mdlquée surle conditionnement.

__CECI EST UN MEDICAMEN i

0O Un médicament est un produit qui affecte volre sanlé et loute consommation non conforme aux
instructions présente des dangers.
O Sulvez strictement les recommandations de votre médecin, le mode d'emploi et les inslructions |
du pharmacien qui vous a vendu le médicament,
‘ 1 Le médecin el le pharmacien sont des experls en matiére de médecine.

10 Nlinterrompez pas, de vous-méme, la durée du traitement qui vous a été prescrit.
0 Ne renouvelez pas la méme ordonnance sans consulter votre médecin.
[ Gardez les médicaments hors de portée des enfants,
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