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1. THANH PHAN CONG THU'C THUOC

M3i ml sirochita's -\

Thanh phdn dieoc chit:

Ambroxol hydroclorid 0,15 % (w/v) va clenbuterol hydroclorid 0,0001 % (w/v).

Thanh _phdn_td_duwoc: acid citric monohydrat, natri citrat dihydrat, methylparaben,
propylparaben, sucrose, dung dich sorbitol, huong cam, nude tinh khiét,

2. DANG BAO CHE

Siro

Mo ta: Siro mau tring, huong cam.

3. CHI PINH

Diéu trj cdc r6i loan ho hdp cdp tinh va man tinh tién trién véi tri¢u chimg co tht phé quan va/
hodc hinh thanh dich tiét trong phé quan. dic biét trong viém phé quan va hen phé quan. Thuée
nén dugce sir dung cho bénh nhan khong thé diéu tri cac tri¢u chiing bang dudng x0ng, hit,

4. LIEU DUNG, CACH DUNG

Liéu diing
Doi twgng sir dung Liéu ding Tin suit ding thude
Nguoi 16n va tré em trén 12 tudi 15-20ml/ lan* Ngay 2-3 lan
Tré em va thanh thiéu nién 6-12 tui (cin : :
15 ml/ lin* ay 2 14
niing 22-35 kg) ml/ lan Ngay 2 lan
Tré em 4-6 tudi (can ning 16-22 kg) 10 ml (1 g6i)/ lan Ngay 2 lan
Tré em 2-4 tudi (cén nang 12-16 kg) 7,5 ml/ lan* Ngay 2 lan
Tré em tir 8-24 théng (cn ning 8-12 kg) 5 ml/ 1an* Ngay 2 lan
Tré so sinh dén 8 thang (can ning 4-8 kg) 2,5 ml/ lan* Ngay 2 lan

*Céc liéu diing khong theo nguyén g6i. sir dung thude duge déng trong chai ¢6 kém dung cy
chia liéu.

Cich dung

Nén ubng siro trong bira an, uéng véi nude,

Nhimg bénh nhén nhay cam véi thudc gidng giao cam B2 thudng can lidu hang ngay thap hon
lidu khuyén cdo trung binh. Diéu tri din dén cling c6 thé duge chi dinh cho nhirng bénh nhén
nhu véy.

Khéng uéng thude khi dang nam.

5. CHONG CHI PINH

- Qua mén vé&i ambroxol, clenbuterol hoic bat ky thanh phan ta duge ndo cia thude,

- Nhiém d6c giap.
- Bénh nhén phi dai co tim.
- Réi loan nhip tim nhanh.

- U tuy thugng théan.
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6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Chi nén sur dyng thuée gidn phé quan cudimg giao cam khéc déng véi MIDATEKROL dudi
sir gidm sat y té nghiém ngat. Tuy nhién. thude gidn phé quan khédng cho]merglc c6 thé dugc
hit dong thdi. Thude khong thich hop dé diéu tri triéu chirng cac con hen suyén cép tinh.
Trong bénh hen suyén, liéu phap hit phai dugc wu tién hon.

Trong cac lruémg hop sau diy, MIDATEKROL chi nén sir dung sau khi dénh glé lgi ich
nguy co can than: bénh dai théo dudng khong duge kiém soat day du, dau tim gén day,
nhiing thay déi thuc thé & tim hodc mach mau nghiém trong. bénh u tiy thugng than hoic
cudng gidp.

Vi céc loai thude chira chit gidng giao cam, nhuw MIDATEKROL, c6 thé anh hudng t6i tim
mach. Dir liu tir cac nghién ciru hdu mai, cho thiay mot sd bang chirng vé su xudt hién thiéu
mdu cyc b co tim, lién quan dén chat chu vén beta. Vi vay. bénh nhan bi bénh tim niing
(nhur bénh tim thiéu mau cuc b, rdi loan nh;p tim hodc suy tim nﬁng) va nhirng ngudi dang
diéu tri véi MIDATEKROL, nén duge tu vén dé dugc héd tro y té trong trudng hop dau nguc
hodc céc trigu chimg khéc cua bénh tim nang hon. Phéu ddc biét chi y voi cdc triéu chimg
nhu kho thd va dau ngurc, vi ching ¢6 thé co ngudn gbe tir ho hap hodc tim. Trong trudng
hop téng mirc d ndng vé kho thd cp tinh va nhanh, bénh nhan cin duge tr van bai bac si
ngay lap tirc. Trong trLrOng hop sir dung kéo dai, bénh nhan nén dugc dénh gid lai dé thém
hoiéic tang liéu phap chong viém (nhu corticosteroid dang hit) dé kiém sodt tinh trang viém

dudng hé hap.
Ligu phap sir dung chii vén beta 2 c6 thé giy ha kali mau nghlem trong. Tac dung nay c6 thé
dugc tang cudng bing cich diéu tri doéng thai vdi cac dn xudt cia xanthin (theophylin), =

corticosteroid va thudc loi tiéu, thén trong véi trudmg hop hen suyén ning. Tinh trang thiéu
oxy cé thé lam trdm trong thém tac dung cua ha kali mau trong nhip tim. Trong tinh huong o
nay nén giam sét mirc dd kali huyét thanh. P
Di ¢6 béo cdo vé cac phin tmg da nghiém trong nhu ban do da dang, héi chimg Stevens- Al
Johnson (SJS), hoai tir thugng bi nhiém doc (NET) va phét ban mun mui lan téa cip tinh
(AGEP) lién quan dén sir dung ambroxol. Khi d6 cén ngirng sir dung thude va tim trg giip y
té ngay lap tirc.

O nhitng bénh nhan b réi loan nhu dong phé quan lién quan dén tich tu qua nhiéu chit tiét,
nén sir dung MIDATEKROL mét céch than trong do thanh phan phan giai mucolytic ciia né
(ambroxol) ¢6 kha nang anh hudng dén viée tic nghén cae chét tiét.

& bénh nhén suy thdn niing, cdc chat chuyén hoa ctia ambroxol ¢6 thé bi tich tu.

Thudc ¢6 chira sorbitol nén khéng ding thude nay cho bénh nhén nhin khéng dung nap
fructose di truyén hiém g gap.

MIDATEKROL chira methylparaben. propylparaben

Dung thudc c6 thé gay ra céc phan img di img (¢6 thé xay ra cham).

MIDATEKROL chira sucrose

Bénh nhan bj ri loan di truyén hiém gip nhu khong dung nap fructose, kém hap thu
glucose- galactose hodc thiéu hut enzym sucrase-isomaltase khdng nén ding thude nay.
MIDATEKROL chira sorbitol

Can xem xét tdc dung hiép ddng ciia céic thude ¢6 chira sorbitol (hay fructose) va luong
sorbitol (hay fructose) diing theo ché do an kiéng.

Ham lugng sorbitol ¢6 trong thudc udng c¢6 thé anh huong sinh kha dung cua céc thude khéc
khi dung chung.
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7. SUDUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Phu niv co thai

Trong céc nghién ciru tién lam sang. voi liéu clenbuterol qué cao, vuQt qua lidu tdi da duge
khuyén nghi hang ngay, da quan sat duoc tac dung gdy quai thai.

Ambroxol di qua dugc hang rao nhau thai Khong cé tic dong co hai nao dugc quan sat thiy
khi sir dung ambroxol lién quan dén kha ning sinh san, mang thai, phat trién bao thai/ phoi
thai va kha nang sinh dé. Trong khi mang thai va sau khi sinh, viéc sit dung ambroxo] vai lidu
lugmg gy ddc cho dong vit gay ra sy chdm phat trién ctia con cai va giam sb lrgng dong vit
mai lira.

Vi vty khong khuyén céo sir dung MIDATEKROL, dic biét trong ba thang dau thai ky. Thue
té la clenbuterol ¢6 tac dung {rc ché cic con co that tr cung, déc biét xem xét khi sir dung
trong nhimg ngay cudi ciing trude khi chuyén da.

Phu nir cho con bu

Céc nghién cilru trén dong vt da chi ra ring clenbuterol va ambroxol duoc bai tiét trong sita
me. Viéc sir dung MIDATEKROL trong khi cho con bii khdng duroe khuyen khich

8. ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Khong c6 nghién ciru nao dugc thye hién vé anh hudng ctia MIDATEKROL déi vai kha nang
lai xe va sir dung may moc. Tuy nhién bénh nhan nén duge canh bao vé kha ndng xuét hién
mét s6 téc dung khong mong mudn nhu chong mat trong qud trinh diéu trj v&i thube nay. Do
dé nén than trong trong lai xe va sir dung mdy méc. Néu bénh nhén thiy chéng mit khi ding
thude thi cén trénh céc cdng viéc nhur ldi xe hodc sir dung may méc.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

- Thudc chen beta- -adrenergic, thuéc khang cholinergic, thuéc ¢6 ngudn gbe tir xanthin
(theophylline) va corticosteroid c6 thé lam ting téc dung cta clenbuterol. Khi ding déng thoi NG
cde thude nay hép thu toan than co thé lam tang tdc dung khéng mong muén cua clenbuterol. HEW
Téc dung cua clenbuterol c6 thé thé bi dio nguoce boi thude chen beta va nguoc lai. o
- Thén trong va&i bénh nhan sir dung glycosid tim.

- Mic du thudc khéng duge chéng chi dinh & nhimg bénh nhan dang diéu trj bing
monoaminoxidase (MAOIs) va thude chéng trim cam ba vong, MIDATEKROL nén ding
thén trong cho nhitng bénh nhan nay nhu tic dung ctia thude chi van beta 6 thé tang 1én, vai
nguy co tic dung phu trén tim mach.

- Khi hit phai thuéc giy mé halogen hoa. chang han nhur halothan, tricloethylen hoic enfluran,
¢6 thé 1am co tim nhay cam véi téc dung gay loan nhip cta chét chu vén beta. Bénh nhéan nén
dugc thong béo dé ngimg diéu tri véi MIDATEKROL biét cir khi nao ¢6 thé, it nhit 6 gidr
trude khi gdy mé du kién v6i thude mé halogen hoa.

- Viée str dung déng thai MIDAEKROL véi thube chéng ho c6 thé gdy ra tic nghEn dich tiét
do trc ché phan xa ho dé bai tiét dom da dugc hoa tan boi ambroxol, nén phai can than véi két
hop nay.

- Dung dong théi MIDATEKROL vai khdng sinh (amoxicillin, cefuroxime, erythromycin) sé
lam tang ndng d6 cdc khang sinh nay tmn5 nhu mé phéi, lam tang hiéu qua diéu tri.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Tén suat xuét hién cdc phan tng phu la: Rt thuong gép ( ADR > 1/10), thuong gap ( 1/100 <
ADR <1/10), it gdp ( 1/1000 < ADR < 1/100), hiém gap ( 1/10 000 < ADR < 1/1000), rat hiém
gdp (ADR < 1/10 000) va khéng rd (khdng wdc tinh duge tir dir ligu c6 sin).

Thuong gap:
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- Réi loan tdm thin: lo ling.

- Bénh tim: nhip tim nhanh, danh tréng nguec.

- Bénh duong tiéu héa: nén mira, budn ndn, tiéu chay, khé tiéu, kho miéng.

- Réi loan da va mo dudi da: phat ban.

- R6i loan co xuong va mé lién két: co thit co, dau co.

Hiém gap:

- Bénh hé théng mién dich: phan img qua man.

Khong ra:

- Ri loan chuyén héa va dinh dudng: ha kali méau.

- Bénh h¢ than kinh: chong mat.

- Bénh tim: r6i loan nhip tim, thiéu mau cuc bé co tim.

- Phan (g phan vé: séc phan vé, phii mach, ngira, hoi chimg Stevens- Johnson, hoai tir thugng
bi nhiém doe, phat ban mun mu lan toa cap tinh.

11. QUA LIEU VA CACH XU TRIi

Qui liéu:

- Céc triéu chimg qua liéu v6i clenbuterol:

Céc triéu chirng du kién trong trudmg hop qud liéu véi clenbuterol 13 do kich thich beta qué
mire, véi cdc triéu chl.mg ting dudng huyét, tang huyét 4 ap, ha huyét ap, tang ap luc mach, con
dau thit nguc va rdi loan nhip tim. Két qua c6 thé de doa tinh mang va tr vong. Nhiém toan
chuyén héa ciing da duoc quan sat thay khi dung qué liéu clenbuterol.

- Céc triéu chimg qua liéu ambroxol: cho dén nay khéng cé triéu chimg cy thé cua qua liéu
ambroxol & ngudi duge béo cdo.

Cich xir tri: Diéu tri bing céch ngimg sir dung MIDATEKROL, ciing vi didu trj triéu ching
thich hop.

+ Thudc chen thy thé beta, tét nhit 1a chen beta chon loc, thich hgp lam thuée giai doc. Tuy
nhién phai tinh dén nguy co tang tic nghén phé quan, va liéu cua thube chen beta nén diéu
chinh & nhimg bénh nhan bj hen phé quan.

12. PAC TINH DUQC LU'C HOC

Nhém dwge Iy: Thube gian phé quin/Thube chong hen suyén (Thube cudng giao cam, B2-
Adrenergic)

Mi ATC: R03CC

Co ché tac dung:

Thude két hop bao gdm thuée kich thich giao cam P2 (clenbuterol) va thudc tiéu chét nhiy
(ambroxol). Céc hoat chit nay bd sung tic dung cho nhau trong diéu tri céc bénh tic nghén
dudng ho hap do déc tinh dugce luc hoc cua chun}, Clenbuterol lam giam co thét phé quan va
kich hoat tin 56 nhip cia biéu mé ¢é I6ng chuyén: ambroxol ¢6 tac dung chit nhiy va vén dong
bai tiét trong duomg phé quan. Ca hai hoat chét déu kich hoat hé théng vin chuyén chit nhiy
khi quén theo nhirng cach khéc nhau. cai thién viéc ma hé théng phé quan va do do théng khi.
Clenbuterol

Clenbuterol 1a mjt chat giao cam tac dung tryc tiép vai tinh chon loc chi yéu 1a p2. Né gdy
thu gidn céc co tron trong phé quan va mach mau va thu gidn co tir cung théng qua kich
thich thu thé p2.

Clenbuterol ciing ¢6 téc dung chdng di (g biing cach e ché sy giai phong cic chét trung gian
tir té bao mast. Hon nira, c6 thé thdy s gia tang van chuyén chét nhay trong hé théng phé quan.
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adenosine monophosphate vong (c-AMP), tir dé trc ché cac yéu t6 co gidn cua co tron.

Tac dung gidng giao cam P2 cua clenbuterol co tac dung chon loc phé quan twong déi manh,
tac dung cta né déi véi tim - chéng han nhu tang nhip tim va tang kha nang co bdp (tac dung
tang co bop co tim va diéu hoa nhip tim) - ¢6 thé duge giai thich bing nhirng hiu qua gian tiép
cua tac dong Ién mach mau.

Trong cdc nghién ciru tién ldm sang véi liéu cao, clenbuterol - cling nhu céc thude gidng giao
cam P2 khac - da duge mo ta la ching phi dai co van. Co ché cua tic dung nay van chua rd
rang. Viée giam sy thodi hda protein qua trung gian thy thé B cia té bao co sé duge thao luan.
Y nghia ctia nhirng phat hién nay ddi vi con ngudi vin chua rd rang.

Téc dung co tht phé quan cia clenbuterol mdi os bt diu sau 5-20 phit. Thai gian tic dung
lén t6i 14 gio.

Ambroxol

Ambroxol, mét benzylamin duoc thay thé, 1a mot chét chuyén hoa ctia bromhexin. N6 khéc
véi bromhexin la khong ¢6 nhém methyl va dua nhoém hydroxyl vao vi tri para-trans cia
vong cyclohexyl.

Céc nghién ctru cho thy tac dung tiét va van dong bai tiét trong dudng phé quan. Trong
cdc nghién ctu tién 1am sang, no lam tang ty 1& bai tiét phé quan huyét thanh. Bing
cdch giam do nhat va kich hoat bieu mé c6 1ong, viée loai bé chét nhdy s& dugc thic
day. Ambroxol kich hoat h¢ théng chat hoat dong bé mat bang cich tn cong truc tiép vao té
bao phdi loai 2 ciia phé nang va té bao Clara trong dudmg ddn khi nhé. N6 thic diy sy hinh
thanh va bai tiét chat hoat dong bé mat & viing phé nang va phé quan cua phéi thai nhi va nguoi
truong thanh. Nhimg tac dung nay di dugc chimg minh trong nu6i cdy té bao va in vivo trén
nhiéu loai khdc nhau. Trung binh, tac dyng xay ra sau 30 phat khi diing duong uéng va kéo dai
6-12 gitr tiy theo liéu lugng duy nhit.

Hon nira, tac dung chéng viém va chdng oxy hoa ciia ambroxol da duge tim thiy trong céc
nghién ciru tién ldm sang khédc nhau. Su giai phong cytokin tir cdc té bao don nhan va da nhéan
ciia méu va mo bi giam dang ké boi ambroxol trong éng nghiém. Sy lién quan vé mat 1am sang

\
- -a - 2 x £ . }
Hoat dgng nay duge thuc hién thong qua hoat héa adenylate cyclase, dén dén sy tich tu 3,5-

vin chwa duge bit ngudn tir diéu nay.
13. PAC TINH DUGC PONG HOC

Hip thu

Clenbuterol: sau khi uéng clenbuterol & ngudi, sir hép thu xay ra nhanh chéng va hoan toan.
Thoi gian ban huy 1a 1 gio.

Ambroxol: duge hap thu hoan toan sau khi udng (sinh kha dung khoang 80%, vi 1/3 liéu duoc
chuyén hoa lan déu qua gan). Khi udng Itc doi, nong do téi da trong huyét tuong dat duoc sau
khoang 2,5 git. Thai gian ban thai trung binh khoang 9-10 gid.

Phin b

Clenbuterol: Sy phan bd tuong img véi mgt md hinh hai ngin mé véi ngan bén. Duy tri mirc
trong huyét turong la du. Khoang cich 12 gior gitra céc liéu.

Ambroxol: ambroxol lién két khoang 90% vdi protein huyét twong. Néng do cé hiéu qua diéu
trj trong huyét twong 1a 30ng/ ml va chic chin dat duge sau khi uéng 2 x 30 mg/ ngay (ndng
dg can biang dong xdp xi 50 ng/ ml).

Chuyén hoa

Clenbuterol: & ngudi ¢6 5 cht chuyén hoa.
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Ambroxol: ambroxol dwgc chuyén hoa thanh mot s6 chat chuyén héa khong hoat dong, hau hét
bi loai bo dudi dang lién hop tan trong nude (vi du: glucoronid)

Thai trir

Clenbuterol: thanh thai huyét twong dién ra trong hai giai doan, thoi gian ban thai cia pha alpha
la mot gior va pha beta 12 34 gid. Sy thai trir chu yéu dién ra qua thin (87% sau 168 gio).
Ambroxol: sau khi tiém tinh mach, 95% hoat cht dugc thai trir trong nudc tiéu va sau khi udng
la 85%. Dudi 10% bi thai trir duGi dang ambroxol khéng chuyén hoa.

14. QUY CACH PONG GOI

Hop 20 géi x 10 ml, kém & hudng dan sir dung,

Hop 30 g6i x 10 ml, kém t& hudng dén sir dung.

Hop 1 chai 30ml, 60ml, 100ml, kém theo t&r huémg din sir dung

15. PIEU KIEN BAO QUAN: Bao quan trong bao bi kin, noi kho réo. tréanh sénh sang, nhiét
do dudi 30°C.
16. HAN DUNG: 36 thang ké tir ngay san xudt. Han ding sau m& ndp vai quy céch dong goi
la chai: sir dung trong vong 30 ngay.
17. TIEU CHUAN CHAT LUONG: Tiéu chufn co s¢
18. TEN, BPIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC
CONG TY DUQC PHAM VA THUONG MAI PHUONG PONG-(TNHH)
Dia chi: TS 509, t& ban d6 s6 01, cum CN Hap Linh, phuémg Hap Linh, TP.Béc Ninh, tinh
Biic Ninh, Viét Nam.




