TO HUGNG DAN SU DUNG THUOC
Rx: Thudc ké don

rrnsinpnin: ATSYPAX 600

2. Cac chu khuyén céo

“Thudc nay chi diing theo don thudc”

“Poc ky hudng dan st dung trudc khi dung”

“Pé xa tdm tay tré em”

*Théng bao ngay cho béc sy hodc duoc si nhimg tac dung khdng mong mudn
Qap phai khi st dung thudc”

3. Thanh phén cdng thic ciia thudc: Cong thifc cho 1 géi thude chifa:

i ol | Amoxicilin trihydrat tuong ting véi Amoxicilin 600mg
nh pl c |

| Kali clavulanat tuong (g vai Acid Clavulanic 42,9mg
‘ | Lactose monohydrat, natri carboxymethyl cellulose,
| Ta duoc colloidal silicon dioxyd, magnesi stearat, huong trai

| cay, aspartam

L

4. Dang bao ché&: Thudc bdt pha hdn dich udng.
Mb ta san pham: Thudc bot mau trdng hodc trdng nga, thé chdt khé toi,
mui thom.
S.Chi dinh:
Viém tai gidia c&p tinh kéo dai hodc téi phét & tré em gdy ra do cdc chiing
S. pneumoniae (MIC penicilin < 2mcg/ml), H. influenzae (bao gém ca cac chiing
sinh B-lactamase), hodc M. catarrhalis (bao gém ca céc chiing sinh B-lactamase)
&3 st dung khéang sinh diéu tri viém tai gilra cap tinh trong vong 3 thang truéc
dé.
Luu y: Viém tai giita cdp tinh do S. pneumoniae don thuan c6 thé diéu trj bang
amoxicilin. ATSYPAX 600 khéng dugc chi dinh dé diéu tri viém tai gilfa cap do
S. pneumoniae khi MIC penicilin > 4mcg/ml.
Diéu tri bing ATSYPAX 600 dugc thuc hién khi c6 két luan nhiém khudn do
S. pneumoniae (MIC penicilin < 2mcg/ml) va céc chiing san xuat B-lactamase
duoc liét ké & trén.
Dé gidm thiéu vi khudn khang thudc va duy tri hiéu qua diéu tri ciia ATSYPAX
600, chi nén st dung thudc déi véi céc vi khuan nhay cam. Tinh nhay cdm clia vi
khudn véi ATSYPAX 600 sé thay déi theo dia ly va thdi gian (xem phén: Dac tinh
dugc déng hoc, Dugc lyc hoc dé biét thém thong tin). Nén tham khao dir liéu vé
tinh nhay cdm cla céc vi khudn tai dja phuong néu cé va tién hanh Idy mau vi
sinh va xét nghiém vé tinh nhay cdm néu can.
6. Céch dung, liéu dung:
6.1.Cdch dang:
- Duding dung: Thubc dung dudng uéng
- Cdch diang: Hoa g6i thudc vao céc véi 1 lugng nudc dt uéng. Nén udng vao dau
bira &n dé tang hép thu thudc.
6.2. Liéuding:
Dinh liéu dugc biéu thi dudi dang amoxicilin trong thudc. Khong dung thudc
qué 14 ngay ma khong kham lai.
- Tré em 3 thdng tudi tré lén dén 40kg: USng 90mg/kg/ngay, chia lam 2 1an (dya
trén thanh phan amoxicilin).
- Tré em trén 40kg va ngudi Ion: Khéng c6 khuyén céo st dung ATSYPAX 600.
- Bénh nhan suy gan: Phai than trong khi diéu chinh liéu va theo doi chiic nang
gan déu dan.
7.Chéng chi dinh:
Qué mén cam v6i bat cd thanh phan nao cta thudc.
Di Ung v&i nhém beta - lactam (cac penicilin va cephalosporin).
Cén chti y @én khé nang di (g chéo véi céc khang sinh beta - lactam nhu cac
cephalosporin.
Ngudi bénh c6 tién sl vang da, 16i loan chic nang gan do diing amoxicilin va
acid clavulanic hay cac penicilin va acid clavulanic gay tdng nguy co U mat trong
gan.
8. Canh béo va than trong khi dung thuéc:
Phdn iing qud mén:
“Trude khi b4t ddu diéu tri can diéu tra cin than véi nhimg ngudi bénh cé tién st
qué mén vai cac penicilin, cephalosporin hay cac beta - lactam c6 thé c6 phan
(ing nang hay t vong. Néu phén tng di tng xay ra thi phai ngiing thuéc ngay va
c6 bién phép diéu tri thich hgp.
Réi loan chifc ndng gan:
-B6i véi nhing ngudi bénh cé biéu hién réiloan chiic nang gan: Cac dau hiéu va
triéu ching vang da & méat tuy it xay ra khi dung thu6c nhung c6 thé nang. Tuy
nhién nhing triéu ching dé thueng héi phyc duge va sé hét sau 6 tudn ngling
diéu tri. Phai than trong & nhing bénh nhan suy gan,

Tiéu chay lién quan dén Clostridium difficile (CDAD):

Tidu chay lidn quan dén Clostridium difficile da dudge bao cao v héu hét cac loai
khang sinh, bao g6m amoxicilin/kali clavulanat va c6 thé c¢6 mue 46 nghiém
trong tif nhe dén de doa tinh mang. Biéu tri bang khang sinh A6i khi c6 thé [am
thay déi hé vi sinh binh thuding ctia dudng rubt dan dén sy phat trién qua mic
C. difficile.

Phai xem xét viec chan dodn nay & nhitng bénh nhan bi tiéu chay lién quan dén
vide stf dung khang sinh. Cac triéu chiing ctia viém dai trang gia mac c6 thé xy
ra trong hodc sau khi diéu tri khang sinh.

Né&u viém dai trang lién quan dén khang sinh xay ra, phai ngiing ngay thuée, bi
nudc, dién gidi, protein va phai cé cac bién phap diéu tri thich hap.

Phdt ban da & bénh nhan bj bénh bach cdu don nhén:

Ty 1é cao bénh nhan bi bach cau don nhan ding amoxicilin ¢6 nguy co bi phat
ban da. Vi vay, khong nén dung thuéc cho bénh nhan bi bach ciu don nhan.
Nguy co phdt trién qud mirc cdc vi sinh vat:

Boi nhiém nam va vi khudn nén dugc xem xét trong khi diéu tri. Néu bdi nhiém
xdy ra, nén ngiing sif dung amoxicilin/kali clavulanat va c6 bién phap diéu trj
thich hogp.

Phdt trién vi khudn khdng thuéc:

St dung amoxicilin/kali clavulanat trong truéng hgp khéng nhiém khudn sé
khéng mang lai lgi ich cho bénh nhéan va lam tang nguy co phat trién vi khudn
khang thudc.

Cdnh bdo vé cdc thanh phén khdc ciia sdn phdm:

+Thudc chita 16,95 mg (0,435 mmol) kali trong méi géi: Chui y khi dang trong
ché& d6 &n giam kali.

+ Aspartam: Aspartam dugc thuy phan trong dudng tiéu hod, mét trong cac
san phdm thuy phan la phenylalanin c6 thé gy hai trén nhimng bénh nhan
phenylceton niéu nén can than trong khi dung.

+ Trong thanh phén ctia thudc c6 lactose monohydrat: Than trong khi dung
thudc cho bénh nhan mic cac vén dé di truyén hiém gap nhu khéng dung nap
galactose, thiéu Lapp lactase hoac kém hap thu glucose-galactose.

9. Str dung thudc cho phu nit ¢6 thai va cho con bu:

*Thai ky mang thai: Khong st dung thudc & ngudi mang thai nhat 1a trong 3
théng dau trif trudng hgp cén thiét do bac sy chi dinh.

*Thai ky cho con bu: Ca amoxicilin va acid clavunalic déu bai tiét vao sifa me,
can can nhéc gitta Igi ich diéu tri va nguy co khi diing thudc trong théi ky cho
con bu.

10. Anh hudng ctia thuéc 1én kha nang l4i xe va van hanh may méc: Thudc cé
thé gdy ra tdc dung khéng mong muén nhu phan iing di ing, chéng mat, co giat,
c6 thé anh hudng dén kha nang l4i xe va van hanh mady moc nén can than trong.
11.Tuong téc, tuong ky ctia thudc:

11.1. Tuong tac ctia thudc:

- Thudc chéng dong mau dudng udng: Pa c6 bao céo viéc kéo dai thai gian
prothrombin khi dung amoxicilin/acid clavunalic, phai diéu chinh liéu thudc
chéng ddng mau néu sir dung déng thai.

- Nifedipin: Lam tang hap thu amoxicilin.

- Sirdung déng thai allopurinol trong khi diéu tri véi amoxicilin ¢ thé tang kha
nang phan tng di ting da.

- Methotrexat: Cac penicilin c6 thé lam gidm suf bai tiét cia methotrexat lam gia
tang kha nang nhiém déc.

- Probenecid: Khong khuyén cdo dung déng thai vi probenecid lam gidm sy bai
tiét amoxicilin & 6ng than, ddn dén ndng dé trong mau tang va kéo dai thai gian
trong mau cdia amoxicilin.

- GiBng céac khang sinh ¢6 phé tac dung réng, thude ¢ thé lam gidm hiéu qua
clia cac thude tranh thai uéng, do dé cdn phai bao trudc cho ngudi bénh,

11.2. Tuong ky ctia thudc:

Do khéng cé cac nghién ciiu vé tinh tuong ky cla thudc, khong tron 1an thudc
nay vai cac thude khac.

12.Tac dung khéng mong mudn ctia thudc:

Phén ldn cac tac dung khdng mong mudn quan sat thay trong cac thi nghiém
lam sang nhi khoa vé viém tai gitfa cap tinh la nhe hodc trung binh va thoang
qua. 4,4% bénh nhan ngiing diéu tri vi cac tac dung khong mong mudn lien
quan dén thudc. Cac tdc dung khéng mong mudn duge bdo cao phd bién nhat
Ja viém da tiép xdc nhu ham ta (3,5%), phat ban (1,1%), tiéu chdy (2,9%), non
(2,2%), bénh nam monilia (1,4%). Cac tac dung khdng mong mudn dugc bao cdo
ddi vai khang sinh nhom ampicilin:

Tiéu héa: Tidu chay, budn non, ndn, kho tiéu, viem da day, viem migng, viem ludi,
ludi 1ong den, ndm candida & niém mac, viem udt, viem dal trang xuat
huyét/viém dai trang gia mac. Khai phat cdc trigu ching viem dal trang gld mac
6 thé xay ra trong hoac sau khi diéu tri bang khang sinh.
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Phén umg qud mdn: NSi mdn da, ngifa, néi mé day, phti mach, phan ting giéng
nhu bénh huyét thanh (ndi mé day hodc néi man da kém theo viém khap, dau
khép, dau cova thudng xuyén sot), ban do da dang (hiém gap) va mot vai truong
hop hiém gap clia viém da tréc vdy (bao gém cd hoai tif biéu b nhiém doc) da
duoc bdo cdo. Nhiing phan ting ndy c6 thé dugc kiém sodt bing thudc khang
histamin va néu can thiét dung corticosteroid toan than. Bat cit khi nao phan
(ng nhu vy xay ra, nén ngting thudc trir khi cd y kién khac ctia bac sy. Phan ting
qué man nghiém trong va thinh thodng gy tir vong (phan vé) c6 thé xay ra vai
penicilin udng.
Gan: Su gia tang vifa phai cia AST (SGOT) va/hodc ALT (SGPT) da dugc ghi nhan
& nhiing bénh nhan dudgc diéu tri bang khang sinh nhom ampicilin, nhung Chl;fa
r6 y nghia ctia nhimng phat hién nay. Rai loan chiic nang gan bao gém viém gan
va vang da & mat, tang transaminase huyét thanh (AST va/hodc ALT), bilirubin
huyét thanh va/hoac phosphatase kiém dugc béo céo 1 hiém gap. Hay gap hon
& ngudi gia, nam gidi hodc bénh nhén diéu trj kéo dai. Céc diu hiéu cla réi loan
chic néng gan 6 thé xy ra trong hodc vai tuan sau khi ngiing diéu tri. R3i Io:;n
chifc ndng gan c6 thé ty hdi phuc. Hiém c6 trudng hop tir vong (it han 1 trudﬁg
hop béo céo tlr vong trong 4 triéu don thudc trén toan thé gidi), day 1a nhitng
trudng hop liégn quan dén cac bénh nghiém trong tiém 4n hodc sir dung déng
thai véi cac thude khac. !
Than: Viém than ke va tiéu mau hiém khi dugc bao cio. Tinh thé niéu cing da
duagc bao cio. :
".'.é fhfng mdu va bach huyét: Thi€u mau, bao gém thiéu mau tan huyét, gidm
tiéu cau, xust huyét giam tiéu cdu, tang bach cau i toan, gidm bach ciu va mét
bach cau hat da duoc bao cio trong khi diéu tri bing penicilin. NHFmg phén iing
nay thudng cé thé ty hét khi ngting diéu tri va dugc cho 13 hién tugng qué man.
Tang ti€u céu nhe dugc ghi nhan & dudi 1% bénh nhan dugc éiéu tri bang
amoxicilin va kali clavulanat. Da c6 bao céo vé viéc ting thai gian prothrm;nbin <]
nhitng bénh nhan st dung amoxicilin va kali clavulanat va két hap diéu tri chéng
doéng mau.
Hé théng thdn kinh trung uong: Kich dong, lo 14ng, thay déi hanh vi, nham I3n,
co giat, chéng mat, mat ngui va tang déng da dugc bao cdo hiém gap.
Khdc: Sy d6i mau rang (nhudm mau nau, vang hodc xam): Hiém khi duoc bao
c40. Hu hét cac bdo céo xay ra & bénh nhan nhi. Sy déi mau dugc giam hoic loai
bd bang céch danh rang hodc lam sach réang trong hau hét cac trudng hop.
Huéng dan cach xif tri ADR:
- Khi c6 phan Ung phan vé trdm trong nén xuf ly ngay bang epinephrin, oxy,
corticoid tiém tinh mach va thong khi.
- Ban ngua, ban d, héi ching Stevens - Johnson, viém da bong: Phai ngiing
thudc.
-Viém dai trang gid mac:
Néu nhe: Nging thudc.
NéEu nang (kha néng do Clostridium difficile): B6i phu nudc va dién gidi, khédng
sinh chéng Clostridium.
13. Quaé liéu va cach xir tri:
Triéu ching:
Dung qué liéu, thuéc it gay ra tai bién, vi dugc dung nap tét ngay ca & liéu cao.
Tuy nhién nhing phan (ng cp xdy ra phu thugc vao tinh trang qua man cla
ting c4 thé, thé hién r6 trén hé tiéu hoa. Két tinh amoxicilin 6 thé dan dén suy
thén. Co git c6 thé xay ra & nhiing bénh nhan ¢6 chic nang than bi suy giam
hoc khi dung liéu cao. Nguy ca chéc chan la tang kali huyét khi dung liéu rét cao
vi acid clavulanic dugc ding dudi dang mudi kali.
Xartri:
Triéu chiing tiéu héa: Chi yéu la diéu tr triéu chiing, cht y dén can bang nudc va
dién giéi. C6 thé dung phuong phap tham phan mau dé loai thudc ra khoi tudn

hoan.

14, Déc tinh dugc luc hoc:

Amoxicilin 1 khang sinh ban téng hgp thuéc ho beta - lactam c6 phé diét khuan
rong déi véi nhiéu vi khuén Gram duong va Gram am do (c chéténg hgp thanh
t€ bao vi khudn. Nhung vi amoxicilin rét dé bi pha hily bdi beta - lactamase, do
d6 khéng c6 tac dung d6i véi nhiing chiing vi khuén san sinh ra cac enzym nay

(nhiéu ching Enterobacteriaceae va Haemophilus influenzae)

Acid clavulanic do su lén men ctia Streptomyces clavuligerus, c6 cau tric f)eti? -
hé beta - lactamase do phan Ion

lactam gén giéng vdi penicilin, ¢6 khd nang ucc . ;
c4c vi khudn Gram am va Staphylococcus sinh ra. Pic biét no co tac du'ng u$ ché
manh céc beta - lactamase truyén qua plasmid gay khang céc penicilin va cac

cephalosporin.

pseudomonas aeruginosa, Pro
va Providentia khang thubc, va ca ty cau khang mﬂethivciliny
Ban than acid clavulanic c6 tac dung khang khudn rat yéu. s 8
Acid clayulanic giup cho amoxicilin khéng bi beta - Iactamasg pha hu}-l"‘di'-]g,ll‘é :
mé réng thém phé khang Kkhun cua amoxicilin mét cach hieu qUé doivai n ) él
vi khuén théng thuong da khang lai amoxicilin, khang cac penicilin khac va cac

cephalosporin,

teus morganii va rettgeri, mot s6 chung En!ero{mcrer
\ ciing khang thuoc nay.
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C6 thé coi amoxicilin va clavulanat 1 thu6c diét khudn déi véi cc Pneumococcus,
cdc Streptococcus beta tan mau, Staphylococcus (ching nhay cdm vdi penicilin
khéng bi anh hudng cia penicilinase), Haemophilus influenza v Branhamella
catarrhalis ké ca nhitng ching san sinh manh beta - lactamase.
Phé diét khudn:
Vi khuan Gram duong:
v Loai hiéu khi: Enterococcus faecalis, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus
agalactiae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus viridans, Staphylococcus aureus,
Corynebacterium, Bacillus anthracis, Listeria monocytogenes.
v Loai yém khi: Cac loai Clostridium, Peptococcus, Peptostreptococcus.
Vi khudn Gram am:
v’ Loai hiéu khi: Haemophilus influenzae, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteus
vulgaris, cac loai Klebsiella, Salmonella, Shigella, Bordetella, Neisseria gonorrhoeae,
Neisseria meningitidis, Vibrio cholerae, Pasteurella multocida.
v’ Loai yém khi: C4c loai Bacteroides ké c B. fragilis.
Théng tin khdng thuéc:
Acid clavulanic c6 kha ndng Uc ché beta-lactamase do phan lén cac vi khudn
Gram am va Staphylococcus sinh ra, tuy nhién Staphylococcus khang methicilin
Joxacilin coi nhu @3 khang amoxicilin va acid clavulanic. Acid clavulanic c6 thé (c
ché mot vai loai cephalosporinase sinh ra do Proteus vulgaris, Bacteroides fragilis
va Burkholderia cepacia nhung thuéing khéng tc ché cephalosporinase truyén
qua nhiém sic thé Richmond-Sykes typ I; do d6, nhiéu ching Citrobacter,
Enterobacter, Morganella, Serratia spp., va Pseudomonas aeruginosa van khang
thuBc. Mot s6 beta-lactamase phé rong truyén qua plasmid cia Klebsiella
pneumoniae, mét s6 Enterobacteriaceae khac va Pseudomonas aeruginosa cing
khong bi acid clavulanic tc ché.
15. Péc tinh dugc dong hoc:
Hdp thu: Amoxicilin va acid clavulanic déu hap thu dé dang qua dudng udng.
Néng dé ctia 2 cht nay trong huyét thanh dat tSi da sau 1 - 2 gig udng thudc. Vi
liéu 250 mg (hay 500 mg) sé c6 5 microgam/ml (hay 8 - 9 microgam/ml) amoxicilin
va khoang 3 microgam/ml acid clavulanic trong huyét thanh. Sau 1 gi¢ uéng 20
mg/kg amoxicilin + 5mg/kg acid clavulanic, sé c6 trung binh 8,7 microgam/ml
amoxicilin va 3,0 microgam/ml acid clavulanic trong huyét thanh. Sy hap thu clia
thudc khong bi dnh hudng bdi thic an va tét nhét la udng ngay trudc ba an aé
t6i uu héa su hap thu.
Kha dung sinh hoc duding uéng ctia amoxicilin la 90% va cua acid clavulanic la
75%.
Phan bé: Khoang 25% tdng néng dd trong méu clia acid clavunalic va 18% téng
néng do trong méu ctia amoxicilin lién két véi protein huyét tuong. Thé tich
phan bé ctia amoxicilin la khoang 0,3-0,4 lit/kg va cla acid clavunalic la khodng
0,2 lit/kg. Ca amoxicilin va acid clavunalic déu c6 thé qua dugc hang rao nhau
thai va c6 madt trong sifa me.
Chuyén héa: 10-25% liéu amoxicilin dugc bai tiét trong nudc tiéu dudi dang chat
chuyén héa khong hoat déng nhu acid peniciloic. Acid clavunalic dugc chuyén
héa.
Thai trir: Thai gian ban thai cia amoxicilin trong huyét thanh 1a 1 - 2 gig va cla
acid clavulanic 1a khoang 1 gid. Khoang 55 - 70% amoxicilin va 30 - 40% acid
clavulanic dugc thai qua nudc tiéu dudi dang hoat dong. Probenecid kéo dai thai
gian dao thai cia amoxicilin nhung khong anh hudng dén sy dao thai cta acid
clavulanic.
Dugc déng hoc cia mot s6 d6i tugng dac biét:
~Tudi tc: Thai gian ban thai clia amoxicilin tuong t & tré em ti3 thang tudi trd
lén va ngudi I6n. Bénh nhan cao tudi chic nang than €6 thé bi suy giam, ¢ thé
diéu chinh liéu va theo déi chiic nang than.
- Gidi tinh: Khéng c6 su khac nhau vé dugc dong hoc & nam gidi va nu gioi.
-Bénh nhan suy than: D¢ thanh thai ctia amoxicilin bi giam nhiéu hon so vai acid

clavunalic & bénh nhan méc bénh than. Cén diéu chinh liéu & nhom bénh nhan

nay.

- B:nh nhan suy gan: Can theo doi chuic nang gan déu ddn.

16. Quy cach déng goi:

Hop 1 tdix 14 g6i x 2,2 gam thudc bot pha hdn dich udng.

17. Diéu kién bao quan, han ding, tiéu chudn chét lugng clia thudc:
- Bdo qudn: Noi kho, nhigt do dudi 300C. :
- Han ding: 24 thang ké tif ngay sdn xuit. Khéng diing thudc da qua han
st dung. ]
- Tiéu chudn: Tiéu chudn co s6.

18. Tén va dja chi cha cd s& sdn xudt thudc:

Tén nha san xudt: CONG TY €6 PHAN DUQC PHAM HA TAY
Pja chi: 16 dan phd s6 4, P. La Khé, Q.Ha bang, TP. Ha Noi
sé dién thoai: 024.33824685, 024.33522204
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