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250 mg/62,5 mg

¢ Thudc nay chidiing theo don thuéc.
e Dockyhudngdan sitdung truéckhidung.
eDéxatamtaytréem.
o T6 huéng dan sir dung néu tém tat cac théng tin quan trong cia thudc. Néu
canthémthéngtin, xin hdiykién bacsyhoacdugcsy.
THANH PHAN CONG THUCTHUOC: Mbi g6i 520 mg chira:
Thanh phan dugc chat:
- Amoxicillin (dudi dang Amoxicillin trihydrat compacted) .
- Acid clavulanic (dudi dang Clavulanat kali: Syloid 1:1) ... 62 5mg
Thanh phan ta dugc: Microcrystallin cellulose PH112, Aspartam, Gom xanthan,
Colloidal silicon dioxid A200, Magne5| stearat, Bot mui dau.
DANG BAO CHE: Bot phahén dich uéng.
Mé ta dac diém bén ngoai ctia thudc: Bot thuSc mau trdng nga, khoé toi, thom mui
dau,vidang.
CHIPINH:
Thudc dugc chi dinh dé diéu tri cac nhiém khudn sau day & ngudi 16n va tré em (xem
phan Liéu dung, cdch dung, Céanh bdo va than trong khi ding thudc va Ddc tinh dugc
luchoc):
-Viém xoang c8p tinh do vikhuén (dugc chdn doan day dd).
«Viém tai gitia cap tinh.
-Pgtcap cliaviém phé quan man tinh (dugc chan doan day du).
«Viém ph&i mac phaitai cong déng.
-Viém bang quang.
-Viémbéthan.
- Nhiém khuan da va mé mém, cu thé 1a viém mé té bao, bi dong vat can, 4p xe rang
nang véiviéem moétébaolanrong.
«Nhiém khudn xuong va khép, dc biét la viém tay xuong.
Canxemxét huéng dan vé viéc strdung hgp ly cac thuéc khang sinh.
LIEUDUNG, CACHDUNG:
Liéudung:
Luén dung thuéc ding liéulugng trong don thuéc.
- Li€u dung dugc thé hién theo ca 2 thanh phan amoxicillin/acid clavulanic trur khi
dugcnéurdtheoliéu cliatimg thanh phanriénglé.
-Liéu dung dugc chon dé diéu tri tiing loai nhiém khuan nén tinh dén:
«Cécloai vikhuan nghingd gay bénh va kha nang nhay cdm ctia chiing véi cac thuée
khang sinh (xem phan Canh bdo va than trongkhldung thudc).
-Muc d6 nghiém trong va vi tri nhiém khuan.
+Tudi,can ndng va chiic ndng than ctiabénh nhan theo huéng dan bén dudi.
-Viécstrdung cac san pham thay thé OFMANTINE - DOMESCO 250 mg/62,5 mg (vidu
nhu nhig thudc ¢6 liéu amoxicillin cao hon va/hodc cac ty 1& khac cia amoxicillin
Vi acid clavulanic) can dugc xem xét néu can thiét (xem phan Cdnh bdo va thdn
trong khidiing thuéc va Bdic tinh duoc luc hoc).
-Da6i vGingudi lén va tré em cadn nang > 40 kg, téngliéu hang ngay cia OFMANTINE -
DOMESCO 250 mg/62,5 mg theo khuyén cdo tuong duong 1500 mg amoxicillin/
375 mg acid clavulanic. D3i vdi tré em can nang < 40 kg, liéu téi da hang ngay cta
OFMANTINE - DOMESCO 250 mg/62,5 mg theo khuyén cédo tuong duong 2400 mg
amoxicillin/600 mg acid clavulanic. Néu can dung liéu amoxicillin hang ngay cao
hon, thi nén chon mét ché phdm OFMANTINE - DOMESCO khac dé tranh st dung
acid clavulanic liéu cao hang ngay khéng can thiét (xem phan Canh bdo va thdn
trong khidiing thuéc va Bdc tinh duoc luc hoc).
-Thdi gian diéu tri nén dugc xac dinh bang dap tng ctia bénh nhan. Mét sé trudng
hop nhiém khudn (vi du nhu viém tly xuong) can thai gian diéu trj lau hon. Khéng
nén diéu tri kéo dai qua 14 ngay ma khong xem xét lai (xem phan Cdnh bdo va thdn
trong khidiing thuéc vé diéu tri kéo dai).
-Ngudilén vatréem can ndng > 40kg: 11iéu 500 mg/125 mg x 3 lan/ngay.
-Tré em can ndng < 40 kg: 20 mg/5 mg/kg/ngay dén 60 mg/15 mg/kg/ngay chia lam 3 lan.
-Tré em c6 thé dugc diéu tri véi dang bao ché vién nén, hén dich hodc bot pha hdn
dich uéng dling cho tré em. Tré em tu 6 tudi trd xudng t6t nhat nén dung hén dich
hodc bt phahéndich uéng dung chotréem.
-Khéng cé dirliéu lam sang vé liéu lugng ciia OFMANTINE - DOMESCO 250 mg/62,5 mg
cao hon 40 mg/10 mg/kg méingay & tré em dui 2 tudi.
-Ngudi cao tudi: Khong can diéu chinh liéu.
-Suythan:
-Diéu chinh liéu dyatrén liéu khuyén céo t6i da cia amoxicillin.
-Khéng can diéu chinh liéu & nhiing bénh nhan c6 d6 thanh thai creatinin (Cl.,) 16n
hon30ml/phat.
-Ngudilén vatré em can ndng > 40 kg néu:

Cl,:10-30ml/phut| 500 mg/125 mg x 2 1an/ngay.
Cl,<10ml/phat  |500mg/125mgx 11an/ngay.

Thadmphanmau 500 mg/125 mg méi 24 gid, thém 500 mg/125 mg trong khi tham
phan, dugc I3p lai vao cudi dgt thdm phan (vi néng dd trong
huyét thanh ctia c& amoxicillin va acid clavulanic déu giam).

-Tréem can nang <40kg néu:

Cl,:10-30ml/phut|15 mg/3,75 mg/kg x 2 lan/ngay (t6i da 500 mg/125 mg x 2
lan/ngay).

15 mg/3,75 mg/kg liéu duy nhat hang ngay (t6i da 500 mg/
125mg).

15mg/3,75mg/kgx 11an/ngay.

Trudic khi thdm phan mau dung 15 mg/3,75 mg/kg. D€ héi phuc
néng do thudc trong tuan hoan, nén dung 15 mg/3,75 mg/kg
sau khi thdm phan mau.

Cl,<10ml/phuat

Tham phan mau

-Suy gan: Liéu lugng than trong va theo ddi chiic nang gan dinh ky (xem phan Chéng
chidinhva Canh bdo va than trong khi ding thudc).

Cach dung: Dung uéng. Nén dung thuéc trong bifa &n dé gidm thiéu kha nang
khong dung nap qua dudng tiéu hoa. Hoa thudc vai lugng nudc vira du (5 ml nudc
cho 1g6i), khudy déu trudc khi uéng, udng ngay sau khi pha.

C6 thé bt dau diéu tri bang dudng tiém theo hudng dén st dung clia ché phdm
tiém tinh mach va tiép tuc véi ché pham dung uéng.

Trudng hop quén uéng mét liéu dung: Hay uéng ngay khi nhd ra. Néu thai gian gan
vdilan dung thudc tiép theo, bd qua liéu da quén va hay dung liéu tiép theo vao thai
gianthudng Ié. Khéng dung liéu gap doi dé bu vao liéu da quén.

Truong hop uéng qua nhiéu thuéc: Hay gap ngay béac sy hoac téi khoa Héi stic - Cap
clucltabénhvién gannhat.

CHONG CHIDINH

- Qua man vGi cac hoat chat, vai bat ky penicillin nao hodc véi bat ky thanh phan nao
ctathudc.

-Tién st phan (g qua man tuc thi nghiém trong (vi du nhu phan vé) véi mét thudc
beta-lactam khac (vidu: cephalosporin, carbapenem hodac monobactam).

-Tién stvang da/suy gan do amoxicillin/acid clavulanic (xem phan Tdc dung khéng
mongmuon ctathudc).

CANH BAOVATHANTRONG KHIDUNGTHUOC:

-Trudc khi bét dau diéu tri bang amoxicillin/acid clavulanic, nén theo déi chat ché
cac phan tng qua man trudc do vai penicillin, cephalosporin hodc cac thuéc beta -
lactam khac (xem phan Chéng chidinh va Tdc dung khéng mong muén ciathudc).

- Cac phan ting qua man nghiém trong va déi khi gay tirvong (bao gém phan vé va
phan ting da nghiém trong) da dugc béo cdo & nhitng bénh nhan dang diéu tri bang
penicillin. Nhiing phan ting nay c6 nhiéu kha nang xay ra & nhiing ngudi cé tién st
qua man vdi penicillin va & nhiing ngudi bi di tng. Néu phan (ing qua man xay ra,
phai ngung diéu trj bang amoxicillin/acid clavulanic va tién hanh liéu phap diéu tri
thay thé thich hgp.

-Trong trudng hgp nhiém khuén dugc chiing minh la do cac vi khuan nhay cdm véi
amoxicillin thi nén xem xét chuyén tir amoxicillin/acid clavulanic sang amoxicillin
theohudngdan.

-OFMANTINE - DOMESCO 250 mg/62 5mg khéng thich hop dé sirdung khi cé nguy
G cao cac vi khuan nghi ngd da gidm tinh nhay cdm hodc dé khang véi cac thuéc
beta - lactam khéng qua trung gian beta - lactamase dé bj tc ché béi acid clavulanic.
OFMANTINE - DOMESCO 250 mg/62,5 mg khéng dung dé diéu tri S. pneumoniae dé
khang penicillin.

- & nhitng bénh nhén suy gidm chiic nang than hoac nhung ngudi dung liéu cao c6
théxayra coglat (xem phan Tdcdung khongmong muén ctathuéc).

-Khong nén dung amoxicillin/acid clavulanic néu nghi ngd tang bach cau don nhan
nhiém khuan vi sy xuat hién ctia phat ban dang s&i cé lién quan dén tinh trang nay
sau khistrdung amoxicillin.

- Strdung déng thai allopurinol trong khi diéu trj véi amoxicillin c6 thé lam ting kha
nang phan tng qua méantrénda.

- Su dung kéo dai déi khi c6 thé dan dén sy phat trién qua mic cta cac vi khuan
khong nhay cam.

- Khibét dau diéu tri néu xuat hién ban dé toan than gay sétlién quan dén mun mai cé
thé I trieu chiing cGa héi chling ngoai ban mun ma toan than cap tinh (AGEP) (xem
phan Tdc dung khéng mong muén cta thudc). Phéi ngung st dung OFMANTINE -
DOMESCO 250 mg/62,5 mg va chéng chi dinh st dung bat ky ché phadm chua
amoxicillinnao sau do.

- Strdung than trong amoxicillin/acid clavulanic & nhiing bénh nhan cé dau hiéu suy
gan (xem phan Liéu ding, cdch ding, Chéng chi dinh va Tdc dung khéng mong muén
ctiathudc).
- Cacbién cé vé gan da dugc bao céo chtiyéu dnam giéi vabénh nhan cao tudiva cé
thélién quan dén diéu tri kéo dai. Nhiing bién c6 nay rét hiém khi duoc bdo cao g tré
em. Trong tat cd bénh nhan, cac dau hiéu va triéu chung thudng xay ra trong hoac
ngay sau khi diéu tri ngdn han nhung trong mét s6 trudng hapcho dén vai tuan sau
khi ngung diéu tri mdi biéu hién ré. Cac triéu ching c6 thé phuc héi. Cac bién cé vé
gan céthé ngng vatrong nhimg trudng hgp hiém gdp da c6 bao cdo vé tirvong. Diéu
nay hau nhuluén xdy ra @ nhimng bénh nhan mac bénh nén nghiém trong hodc dang
dung déng thai céc loai thudc dugc biét 1a c6 kha nang &nh hudng dén gan (xem
phén Tdcdung khéng mong muén cda thudc).
- Viém dai trang lién quan dén khang sinh da dugc bao cao véi gan nhu hau hét cac
thudc khang khudn bao gém amoxicillin va cé thé & muc do ngh|em trong ti nhe
dén de doa tinh mang (xem phan Tdc dung khong mong muén cta thudc). Do dé,
diéu quan trong la phai xem xét chan doan nay & nhiing bénh nhan bj tiéu chay
trong hodc sau khi sir dung béat ky loai khang sinh nao. Néu bj viém dai trang lién
quan dén khang sinh, nén ngiing ngay amoxicillin/acid clavulanic, bac sy can tuvan
va batdau mét liéu phap thich hgp. Chéng chidinh dung céc thudc tc ché nhu déng
trong truong hop nay.
-Nén danh gia dinh ky chiic nang ctia cac co quan, bao gém chiic nang than, gan va
tao mau trong thdi gian diéu tri kéo dai.
- Viéc kéo dai thai gian prothrombin hiém khi dugc bao cao & nhiing bénh nhan
dung amoxicillin/acid clavulanic. Can theo déi chat ché khi ké don dong thai véi
thudc chéng déng mau. Néu can thiét, can diéu chinh liéu lugng thudc chéng déng
méu dudng udng dé duy tri mic d6 chéng déng mau mong muén (xem phan Tuong
tdc, tuong ky caa thuéc va Tdc dung khéng mong mudn cta thuéc).

bénh nhan suy than, nén diéu chinh liéu tuy theo mic d6 suy than (xem phan Liéu
dung, cdchdung).
- G nhitng bénh nhan giam lugng nudc tiéu, rat hiém gap tinh thé niéu, cht yéu khi
diéu tri bang dudng tiém. Trong thai gian dung amoxicillin liéu cao, nén duy tri day
dulugng nudc udng vao va bai tiét nudc tiéu dé gidm kha ndng xudt hién amoxicillin
tinh thé niéu. Nén duy tri kiém tra thudng xuyén & nhiing bénh nhan c6 dit éng
théng bang quang (xem phan Qud liéu va cdch xdtri).
-Trong qua trinh diéu tri bang amoxicillin, nén st dung phuong phap enzym glucose
oxidase khi xét nghlem su hién dién clia glucose trong nudc tiéu, vi cé thé xay ra két
qua duong tinh gia véi cdc phuong phap khong diing enzym.
- Suhién dién clia acid clavulanic trong OFMANTINE - DOMESCO 250 mg/62,5 mg c6
thé gay ra su lién két khéng dic hiéu ctia IgG va albumin b&i mang té bao héng cau
dén dén xét nghiém Coombs duang tinh gia.
- Cing da 6 béao cdo ghi nhan két qua duong tinh khi st dung xét nghiém Platelia
Aspergillus theo phuong phap EIA clia Bio - Rad Laboratories & nhimg bénh nhan dung
amoxicillin/acid clavulanic va sau d6 nhiing bénh nhan nay dugc khdng dinh khong bi
nhiém Aspergillus. Cac phan ting chéo véi cac polysaccharid va polyfuranose khéng
phéi la Aspergillus da dugc ghi nhan khi st dung xét nghiém Platelia Aspergillus theo
phuang phap EIA clia Bio - Rad Laboratories. Do d6, két qua xét nghiém duong tinh &
bénh nhan dung amoxicillin/acid clavulanic nén dugc gidi thich can than va dugc xac
nhén bang phuong phap chan doan khac.
-Thudc c6 chira aspartam, sé thdy phan trong dudng tiéu hoa sau khi udng tao ra
phenylalanin.Vivay, c6 thé gay hai d6i véi ngudi bi phenylceton niéu.
-Chuacéditliéu danh giaviéc strdung aspartam & tré em dudi 12 tuan tudi.
Sitdung thudc cho phu nitcé thaivacho conbu:
- Th&i ky mang thai: Cac nghién cdu trén dong vat khéng thay cac tac dong cé hai
truc tiép hodc gian tiép trong thai ky mang thai, sy phat trién phéi thai/bao thai, qua
trinh sinh con hodc phat trién sau khi sinh. DI liéu con han ché vé viéc sir dung
amoxicillin/acid clavulanic trong thai ky mang thai & ngudi khong thdy tang nguy co
di tat bdm sinh. Trong mét nghién cdu don Ié & nhiing phu nit bj vé mang 6i sém,
sinh non, 6 béo cao diéu tri du phong bang amoxicillin/acid clavulanic c6 thé lam
tang nguy ca viém rudt hoai tlr & tré sa sinh. Nén tranh st dung trong thai ky mang
thai, trirkhi dugc bac sy chidinh.
- Théi ky cho con bi: C3 hai hoat chat déu dugc bai tiét vao sita me (chua biét vé anh
huéng ctia acid clavulanic d6i véi tré bi me). Do d6, tré sa sinh bu sita me c6 thé bi tiéu
chdy va nhiém ndm & niém mac, c6 thé phai ngiing b me. Can tinh dén kha nang nhay
cam thudc. Amoxicillin/acid clavulanic chi dugc dung trong thai ky cho con bu sau khi
bac sy danh gia gitia lgi ich/nguy co.
Anh huéng ctia thuéclén kha nang lai xe, van hanh may méc:
Khéng c6 nghién ctiu nao vé anh hudng dén kha nang lai xe va s dung may moc
dugc thuc hién. Tuy nhién, cac tdc dung khong mong muén cé thé xay ra (vi du: phan
ung qua man, chéng mét, co giat) c6 thé anh hucng dén kha nang lai xe va sttdung
may méc (xem phan Tdcdung khongmongmuon cdathudc).
TUGNGTAC, TUONGKY CUATHUOC:
Tuongtacchathudc:
- Thuéc chéng déng mau dudng udng: Thudc chéng déng mau dudng udng va
khéng sinh penicillin da dugc st dung réng réi trong thuc té ma khéng c6 béo céo vé
tuong tac. Tuy nhién, trong y van ¢ nhiing trudng hgp tang chi sé INR (International
Normalised Ratio) & nhiing bénh nhéan dugc diéu tri duy tri bang acenocoumarol
hodc warfarin va dugc ké don dung mét dgt amoxicillin. Néu can st dung dong thai,
nén theo ddi can than thai gian prothrombin hodc chi s6 INR khi b6 sung hodc
ngung dung amoxicillin. Hon nita, c6 thé can diéu chinh liéu thuéc chéng déng mau
dudng uéng néu can thiét (xem phan Cdnh bdo va than trong khi ding thudc va Tdc
dungkhéng mong muén cdathuéc).
- Methotrexat: Cac penicillin c6 thé lam gidm bai tiét methotrexat gdy tdng doc tinh.
- Probenecid: Khéng khuyén céo strdung déng thai probenecid. Probenecid lam giém
bai ti€t amoxicillin & 8ng than. St dung déng thdi véi probenecid cé thé lam ting va
kéo dainéng do amoxicillin trong mau nhung khéng anh huéng dén acid clavulanic.
- Mycophenolat mofetil: & nhiing bénh nhan ding mycophenolat mofetil, giam
khoang 50 % néng do6 cta chdt chuyén héa c6 hoat tinh acid mycophenolic (MPA)
trong liéu trudc do6 da dugc bao céo sau khi bat ddu dung amoxicillin dudng uéng
két hop véi acid clavulanic. Su thay d8i néng dé liéu truc d6 c6 thé khong thé hién
chinh x4c nhiing thay déi vé muc phai nhiém MPA téng thé. Do d6, théng thusng
khéng can thay déi liéu mycophenolat mofetil trong trudng hgp khéng c6 béng
chuing 1am sang vé réi loan chiic ndng ghép. Tuy nhién, nén theo déi lam sang chat
chétrong qué trinh phdi hgp va ngay sau khi diéu tri khang sinh.
Tuong ky ctia thuéc:
Do khéng 6 cac nghién ctiu vé tinh tuong ky cta thudc dung dudng udng, khong
tronlan thudc nay vai cac thudckhac. )
TACDUNG KHONG MONG MUGN CUATHUGC:
Cac tac dung khéng mong muén ctia thudc thudng dugc béao céo la tiéu chay, buén
nénvanon.
Cac tac dung khdng mong muén thu dugc tir cac nghién ciu lam sang va khi luu
hanh thudc dugc liét ké dudi day.
Bang tém tit cac phan iing khéng mong muén:

Khéng ré |Hoichung Stevens-Johnson.

Hoai tirbiéu bi nhiém déc.

Viémdatrocvay.

Hoi chiing ngoai ban mun mu toan than cép tinh
(AGEP).®

Phan (ing thudc véi tang bach cau &i toan va cac
triéu ching toan than (DRESS).

Réiloan thanva| Khéngré |Viémthanke.
tiétniéu Tinhthéniéu.®

" Xem phan Cdnh bdo va than trong khidung thuéc.

*Xem phan Cdnh bdo va than trong khiding thuéc.

*Budn nén thudng lién quan dén liéu usng cao hon. Néu triéu chiing tiéu héa ré rét,
c6thé gidm bt bang cach dung amoxicillin/acid clavulanic trong bita &n.

“*Bao gém ca viém dai trang gid mac va viém dai trang xuat huyét (xem phan Cénh
bdo vathdn trong khi diing thuéc).

* P4 ghi nhan muc tang vira phai cia AST va/hodc ALT & nhiing bénh nhan dugc
diéu tri bdng khang sinh nhom beta - lactam, nhung y nghia clia nhiing phat hién
nay van chua dugc biét rd.

¢ Céc tac dung khéng mong muén nay da dugc ghi nhan véi cac penicillin va
cephalosporin khac (xem phan Canh bdo va thdn trong khiding thuéc).

7 Néu x3y ra bat ky phan (ing viém da qua man nao, nén ngung diéu tri (xem phan
Canh bdovathdn trong khidung thuéc).

®Xem phan Qud iéu va cdch xdtri.

°Xem phéan Cdnh bdo va than trong khi diing thudc.

"°Xem phan Chéng chidinh va Canh bdo vathan trong khi diing thuéc.

"' Sy d6i mau mat ngoai rang da dugc bao céo rat hiém gép & tré em. Vé sinh ring
miéng tét c6 thé gilip ngan ngtfa su d&i mau rang vi né c6 thé dugc loai bé bang

cachdéanhrang.

Tan suét Cac phan ung khéng mong muén

(*)

Cac co quan

Nhiém khudn va| Thuong gdip [Nhiém ndm Candidatrén niém macda.

:rglnegm ky sinh Khéng ré |Su phat trién qua muc cla cac vi sinh vat khong

nhay cam.

R6i loan mau va| Hiémgdp |Gidm bach cau cé héi phuc (bao gém ca gidm bach
hé bach huyét cautrungtinh).
Giadm tiéu cau.

Khéng ré | Mat bach cau hat c6 héi phuc. Thiéu mau tan huyét.
Kéo dai thoi gian chdy mau va thdi gian prothrombin. '

Réiloanhémién| Khéngré |Phuthankinh mach.

dich™ S6cphanvé.

Hoi chiing giéng bénh huyétthanh.
Viém mach qua man.

RGi loan than ltggp  |Chongmat.
kinh Paudau.
Khéng ré |Tang dong céthé phuc hoi.
Cogiat.”

Viém mang ndo vé khuan.

Réiloan tiéu héa| Thuong gdp | Bénhtiéu chay.
Buénnén.?
Nén.

ftgdp  |Khotiéu.

Khéng ré |Viém daitranglién quan dénkhangsinh.*
Lugicdlong den.
DPdimaurang.”

Ré&i loan gan ftgdp  |Tang ASTva/hodcALT.’

mat Khéng ré |Viemgan.®

Vangda (mat.*

Réi loan da va| ftgdp |Phatbanda.
modudida’ Ngua.
May day.

Hiém gdp |Héngbandadang.

(*) Tan sudt tac dung khéng mong muén dugc dinh nghia nhu sau: Rat thudng gap
(ADR = 1/10), thusng gap (1/100 < ADR < 1/10), it gap (1/1000 < ADR < 1/100), hiém
gédp (1/10000 < ADR < 1/1000), rat hi€ém gap (ADR < 1/10000), khong rd (khéng dugc
udctinh tirdrliéu co san).

QUALIEUVA CACHXU'TRI:

Triéu chiing vabiéu hiénkhistrdung thuécqualiéu:

Céctriéu ching tiéu hda va réiloan can bang nudc va dién gidi cé thé rd rang. Da ghi
nhan amoxicillin tinh thé niéu dan dén suy than trong mét s6 trudng hgp (xem phan
Canhbdovathdntrongkhidung thuéc).

Co giatco théxdy radnhiing bénh nhan suy gidm chiic ndng than hodc nhiing ngudi
dungliéu cao.

Amoxicillin da dugc bao cao bi két thia trong 6ng théng bang quang, chti yéu sau khi
tiém tinh mach liéu cao. Nén duy tri kiém tra thudng xuyén & nhiing bénh nhéan c6
datdng théng bang quang (xem phan Canh bdo va than trong khi ding thuéc).
Cachxutrikhidung thuéc qualiéu:
Cothédiéu tricactriéu chiing vé tieu hda, chiy dén can bang nudc/dién giai.
Amoxicillin/acid clavulanic cé thé dugc loai bd khéi tudn hoan bang thdm phan méu.
PACTINHDUGCLUCHOC:

Nhém dugcly: Dang két hgp cia penicillin, bao gém thudc tic ché beta - lactamase.
Ma ATC:JO1CRO2.

Cochétdcdung:

Amoxicillin 1a mét penicillin ban téng hop (khéng sinh beta - lactam) tc ché mét
hodcnhiéu enzym (thudng dugc goi la protein lién két véi penicillin, PBP) trong sinh
tong hop ctia peptidoglycan vi khuan, 1a mét thanh phan cu tric khéng thé thiéu
ctiathanh té bao vikhuan. Su tic ché téng hgp peptidoglycan dan dén sy suy yéu clia
thanh té bao, sau d6 thudng la phan gidiva chét té bao.

Amoxicillin d& bj phan huy bai cac beta - lactamase do vi khudn dé khang thuéc tao
ra va do d6 phé tac dung clia riéng amoxicillin khéng bao gém vi khuén tao ra cac
enzym nay.

Acid clavulanic 1a mét beta - lactam c6 cau tric lién quan dén penicillin. N6 lam bat
hoat mot s6 enzym beta - lactamase, do d6 ngan chan su bat hoat ctia amoxicillin.
Acid clavulanicriéng lé khong cé tdc dung khang khuan hitu ich trénlam sang.
Méiquan hé duoc déng hoc/dugc luchoc:

Thai gian trén ndng d6 tc ch& t6i thiéu (T > MIC) dugc xem la y&u té chinh quyét dinh
hiéu qua ctiaamoxicillin.

Cochédékhdng:

Hai coché chinh ctia viéc dé khang véi amoxicillin/acid clavulanic la:

- B4t hoat bdi cac beta - lactamase ctia cac vi khudn khong bij tic ché béi acid clavulanic,
bao gém nhémB,CvaD.

+Thay d6i PBP, lam gidm i luc ctia thuéc khang khudn véi muc tiéu.

Tinh thdm clia vi khu&n hodc ca ché bom thudc c6 thé gay ra hodc gop phan vao su
dé khang thuéc cliavikhuan, ddc biétla &vikhuan Gram am.

Néng dé nguéng:

Néng d6 nguéng MIC doi véi amoxicillin/acid Né6ng d6 nguéng nhay

clavulanic theo Uy ban Chau Au vé thit nghiém cam (mcg/ml)
tinh nhay cdm véi khang sinh (EUCAST)
Nhay cdm | Dé khang

Haemophilus influenzae <2 >2'
Moraxella catarrhalis <1 >1
Staphylococcus spp. <0,125%* | >0,125"*
Enterococcus <4 >8'
StreptococcusA,B,C, G <0,25° > 0,25
Streptococcus pneumoniae <0,5" >1"
Enterobacterales <8" >8°
Enterobacterales trong nhiém khudn dudng tiét niéu| <32™ >32°
khéng bién chiing
Vikhuan ky khi Gram am <4 >8'
Vikhuén ky khi Gram duong (tri Clostridioides difficile) <4 >8'
Cacndng do ngudng khdng lién quan dén loai <2 >8'

Pasteurellamultocida
Vikhuan ky khi
Bacteroides fragilis
Fusobacterium nucleatum
Prevotella spp.

Cécloaicé kha ndng dé khang thudc

Vikhuan Gram duong hiéu khi
Enterococcus faecium*
Vikhuan Gram am hi€u khi
Escherichia coli

Klebsiella oxytoca
Klebsiellapneumoniae

Proteus mirabilis
Proteusvulgaris

Vikhuén vén da dékhang

Vikhuan Gram am hiéu khi
Acinetobactersp.
Citrobacter freundii
Enterobacter sp.
Legionellapneumophila
Morganella morganii
Providenciaspp.
Pseudomonas sp.
Serratiasp.
Stenotrophomonas maltophilia
Cécvikhudnkhac
Chlamydophilapneumoniae
Chlamydophila psittaci
Coxiella burnetii
Mycoplasmapneumoniae

Streprococcus pneumonlae khéang penicillin khéng nén dugc diéu trj bang dang
ché pham nay ctia amoxicillin/acid clavulanic (xem phan Liéu ding, cdch ding va
Canhbdovathdntrongkhidung thuéc).

? C4c chiing gidm tinh nhay cdm da dugc bao céo & mot s6 quéc gia thudc EU véi
tansudtcaohon 10%.

*T4t ca cac Staphylococcus khang methicillindéu khang amoxicillin/acid clavulanic.
*Nhay cdm trung gian tunhién khikhéng cé co ché dé khang mac phai.

DACTINHDUGCPONGHOC:

Haprhu

Amoxicillin va acid clavulanic, dugc phéan ly hoan toan trong dung dich nudc & pH
sinh ly. C& hai thanh phan déu dugc hap thu tét va nhanh qua dudng udng. Sau khi
udng, amoxicillin va acid clavulanic c6 sinh kha dung khoang 70 %. Néng dé trong
huyét tuong clia ca hai thudc tuong tu nhau va thdi gian dé dat dugc ndng do dinh
trong huyéttuong (T,,,) ciaméithudclakhoang 1 gid.

Cackét qua dugc ddong hoc ctia modt nghién cdu, trong d6 amoxicillin/acid clavulanic
(vién nén 500 mg/125 mg x 3 Ian/ngay) dugc st dung & trang thai déi cho cac nhom
tinh nguyén vién khde manh dugc trinh bay dudi day.

Thong sé dugc dong hoc trung binh (+ SD)

Hoatchatdugc strdung Liéu Coe T, AUC ¢ gy | Tie

(mg) | (mcg/ml) (gio) (mcg.gio/ml) | (gio)
Amoxicillin

AMX/CA 500 7,19 1.5 53,5 1,15

500 mg/125 mg +2,26 [(1,0-25) +8,87 +0,20
Acid clavulanic

AMX/CA 125 2,40 1,5 15,72 0,98

500mg/125mg +0,83 [(1,0-2,0) +3,86 +0,12

AMX -amoxicillin, CA-Acid clavulanic

' Cac gié tri dugc bao cdo & ndng do ctia amoxicillin. DSi véi muc dich kiém tra tinh
nhay cdm, néng dé ctia acid clavulanic dugc cd dinh 1a 2 mg/I.

*Gia tri néng do ngudng trong bang dua trén néng dé nguédng clia benzylpenicillin.
* Phan 16n Staphylococccus san xuat penicillinase, lam cho ching dé khang véi
benzylpenicillin, phenoxymethylpenicillin, ampicillin, amoxicillin, piperacillin va
ticarcillin. Khi thtr nghiém Staphylococcus nhay cam véi benzylpenicillin va
cefoxitin, chiing cé thé dugc ghi nhan Ia nhay cdm véi cac thudc trén. Tuy nhién,
hiéu qua clia cac thudc dung uéng, dac biét la phenoxymethylpenicillin thi khong
chéc chan. Cac vi khuan phan 1ap dugc thir nghiém la dé khang benzylpenicillin
nhung nhay cdm vdéi cefoxitin thi nhay cdm véi thudc két hgp Uc ché beta -
lactamase, cac isoxazolylpenicillin (oxacillin, cloxacillin, dicloxacillin va
flucloxacillin), nafcillin va nhiéu cephalosporin. Ngoai trit ceftarolin va ceftobiprol,
cacchiing phan lap dé khang cefoxitin thi dé khang tat ca cac thudc beta - lactam.

* S. saprophyticus nhay cadm véi ampicillin thi mecA am tinh va nhay cadm véi
ampicillin, amoxicillin va piperacillin (khéng c6 hodc c6 thudc tc ché beta -
lactamase).

*Thid nghiém sang loc oxacillin trén dia 1 don vi sé dugc st dung dé loai trif co ché
khéng beta -lactam. Khi sang loc am tinh (viing tc ché > 20 mm), tit ca cac thudc
beta - lactam ¢6 s8n cac ndng dd ngudng 1am sang, cé thé dugc bao céo la nhay
cdmmakhéng canthirnghiém thém.

"Chﬂng Enterobacterales hoang da dugc phan loaila nhay cdm véiaminopenicillin.
Mot sé quo'c gia phan loai cac ching vi khudn E. coli va P. mirabilis hoang da la
"Nhay cam, tang phai nhiém". Trong trudng hup nay, strdung néng dé ngudng MIC
S <0,5mg/Ivandng dd nguéng dudng kinh viing tuong tng S > 50 mm.

Ty 1& dé khang thuéc c6 thé thay déi theo viing dia ly va theo thai gian d6i véi cac loai
dugc chon, thong tin dia phuong vé tinh dé khang thudc la can thiét, dac biét khi
diéu tri cac bénh nhiém khu&n nang. Khi can thiét, nén tim 15i khuyén cta chuyén gia
khi ty 1& dé khang thudc tai dia phuong dén muc nghi ngd tac dung clia thudc trong
mot s6 loai nhiém khuan.

Cacloainhay cdm thudng gap

Vikhuén Gram dudng hiéu khi

Enterococcus faecalis

Gardnerellavaginalis

Staphylococcus aureus (nhay cdm methicillin)*

Staphylococcus am tinh véi coagulase (nhay cdm methicillin)

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae'

Streptococcus pyogenes va cac Streptococcus beta tan huyét khac

Nhém Streptococcus viridans

Vikhuan Gram &m hiéu khi

Capnocytophagaspp.

Eikenella corrodens

Haemophilus influenzae®

Moraxella catarrhalis

*Trung binh (khoadng)

Noéng do amoxicillin va acid clavulanic trong huyét thanh dat dugc khi dung ca 2
thudc tuong duong véindng dé khiudng riéng |é tiing thudc véiliéu tuong tu.

Phdn bo:

Khodng 25 % téng s6 acid clavulanic trong huyét tuong va 18 % téng s6 amoxicillin
trong huyét tuong lién két véi protein. Thé tich phan bé biéu kién la khodng 0,3 - 0,4
1/kg d6i véi amoxicillin va khoang 0,2 1/kg ddi véi acid clavulanic.

Sau khi tiém tinh mach, cd amoxicillin va acid clavulanic déu dugc tim thay trong tdi
mat, mé bung, da, m&, mé ca, hoat dich va phiic mac, mat va ma. Amoxicillin khéng
phan bé day dd vao dich nao tay.

Tl cdc nghién cdu trén dong vat, khéng cé bang ching cho thdy lugng tich trirtrong
mé dang ké c6 nguén géc tur ca hai thanh phan. Amoxicillin, giéng nhu hau hét cac
penicillin, cé thé dugc tim thay trong siia me. Mét lugng nhé acid clavulanic ciing ¢
thé dugc tim thay trong sita me (xem phan S dung thuéc cho phu nit ¢é thai va cho
conbu).

Ca amoxicillin va acid clavulanic déu dugc chiing minh la cé thé di qua hang rao
nhau thai (xem phan Strdung thuéc cho phunircé thaiva cho con bd).

Chuyénhéa:

Amoxicillin dugc bai tiét mot phan qua nudc tiéu dusi dang acid penicilloic b4t hoat
Véi s6 lugng tuong ducng véi 10 - 25 % liéu ban dau. Acid clavulanic dugc chuyén
héa nhiéu & ngudi va dugc thai trir qua nudc tiéu, phan va dudi dang khi carbon
dioxidthdra.

Thaitra:

Amoxicillin thai trircht yéu qua than, trong khi acid clavulanic thai trircad qua than va
khéng quathan.

Amoxicillin/acid clavulanic cé thoi gian ban thaitrung binh khoang 1 gid va gié tri d6
thanh thai toan phan khoang 25 1/gi& & ngudi khée manh. Khoang 60 - 70 %
amoxicillin va khodng 40 - 65 % acid clavulanic dugc bai tiét dudi dang khéng déi
qua nudc tiéu trong 6 gid dau sau khi dung mét liéu don vién nén ham lugng
250 mg/125 mg hodc 500 mg/125 mg. Nhiéu nghién cttu khac nhau da phat hién ra
su bai tiét qua nudc tiéu 1a 50 - 85 % ddi véi amoxicillin va tir 27 - 60 % déi véi acid
clavulanic trong khoéng thdi gian 24 gi&. Trong trudng hop dung acid clavulanic,
lugng thuSc dugc théi trinhiéu nhat trong 2 gigrddu sau khidung.

St dung déng thai probenecid lam cham bai tiét amoxicillin nhung khéng lam
cham bai tiétacid clavulanic qua than (xem phan Tuong tdc, tuong ky ctia thudc).
Tuéi:

Thaigianbanthaicla amo><|C|II|ntucng tuddivaitréem tir3thang dén2tuditrglén
va ngudi I6n. Béi véi tré sa sinh (ké ca tré sinh non) trong tuan dau tién sau sinh,
khoang cach dung thuéckhéng dugc vugt qua 2lanméingaydo duong thaitrirqua
than con non nét. Vi bénh nhan cao tudi cé nhiéu kha ndng bi suy gidm chic ning
than, nén c&n than trong viéc lua chon liéu lugng va c6 thé hiiu ich khi theo déi chiic
nangthan.

Giditinh:

Sau khi udng amoxicillin/acid clavulanic & nam va nirkhde manh, gidi tinh khéng c6
tac dong dang ké dén dugc ddng hoc ciaamoxicillin hodc acid clavulanic.

Suythan:

D0 thanh thai toan phan trong huyét thanh ctia amoxicillin/acid clavulanic gidam
tuong Uing vai viéc gidm chic nang than. Su gidm do thanh thai thudc doi véi
amoxicillin ré rét hon so véiacid clavulanic, do ty 1é amoxicillin dugc bai tiét qua than
cao hon. Do d6, liéu diing & ngudi suy than phai dam bao ngan ngta sy tich tu qua
muc ctia amoxicillin trong khi van duy tri d0 néng dé acid clavulanic (xem phan Liéu
dung, cdchdung).

Suygan:

Bénh nhan suy gan nén duing thuéc mét cach than trong va theo déi chiic nang gan
déudan.

QUY CACHPONG GOI:

-Hop 1ttinhémx 10gdix520mg.

-Hop 1tdinh6mx 12 g6ix 520 mg.

PIEU KIEN BAO QUAN: Noi kho, nhiét do dudi30°C, tranh anh séang.

HAN DUNG 36thang ké tirngay sdn xuat.

TIEU CHUAN CHAT LUONG:TCCS.

CO SG SAN XUAT:
CONGTY C6 PHAN XUAT NHAP KHAU Y TE DOMESCO
Dia chi: S6 66, Qudc 16 30, Phudng My Phu, Thanh phé Cao Lanh, Tinh
DéngThap

poMmEsco  Diénthoai: 1800.969.660
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