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Rx Thuốc này chỉ dùng theo đơn thuốc 

HƯỚNG DẪN SỬ DỤNG THUÓC 

1. Tên thuốc: PHARBACOX 
2. Các dấu hiệu lưu ý và khuyến cáo khi dùng thuốc: 

THUỐC ĐỌC 
ĐỂ xa tầm fay của trẺ em 

Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng. 
3. Thành phần công thức thuốc: 
Thành phần được chất: 

Avicel PHI01, stareh 1500, natri starch glycolat, povidon K30, talc, magnesi stearat, opadrv 03 z4... .ốốẻốẻốẻẽ vử ] viên. 

Mô tả sản phẩm: Viên nén bao phim hình trụ dẹt, màu trắng đến trắng ngà, đường kính 10mm, hai mặt nhẫn hơi lỗi, cạnh và thành viên lành lặn. 
5. Chỉ định: 
- Người lớn và trẻ em: Nhiễm HIV, phối hợp với các thuốc kháng retrovirus khác (phác đồ được khuyến cáo dùng ba thuốc). 
- Phụ nữ mang thai: Hóa dự phòng cho người mang thai, có huyết thanh dương tính với HIV (uống thuốc từ tuần thai thứ 14) đề dự phòng lây truyền HIV từ mẹ sang con và để dự phòng tiên phát nhiễm HIV cho trẻ sơ sinh, 
- Hóa dự phòng cho người phơi nhiễm với HỊV. 
6. Cách dùng và liều dùng: 
Dùng uống theo chỉ định của bác sỹ. 
Cách dùng: Dùng đường uống. Có thể dùng thuốc trước hoặc sau bữa ăn. 

Liều dùng: 

Điều trị nhiễm HT: 

Người lớn: I viên (300mg) x 2 lần/ngày. 

Thanh thiếu niên và trẻ từ 6 tuần -I2 tuổi có cân nặng từ 30kg trở lên: I viên (300mg) x2 
lần/ngày. 

Viên nén bao phim Pharbacox không phù hợp cho trẻ dưới 6 tuần tuổi và trẻ từ 6 tuần -12 tuổi có cần nặng dưới 30 kg. 

Dự phòng lây truyền HIV từ mẹ sang thai nhỉ: 

Người mẹ: Khi mang thai, uống I viên x 2 lần/ngày, uống hàng ngày từ tuần thai thứ 14 hoặc ngay khi phát hiện nhiễm HIV sau tuần thai thứ 14 cho đến khi chuyên đạ. 

Dự phòng sau phơi nhiễm HIV do nghề nghiệp (thực sự có nguy cơ lây nhiễm):
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Uống I viên x 2 lần/ngày, phối hợp ít nhất với 2 thuốc kháng retrovirus khác. 
Dự phòng sau phơi nhiễm phải bắt đầu ngay sau khi phơi nhiễm nếu có thể (càng sớm càng tốt, tôt nhất trong vòng vài giờ) và tiệp tục trong 4 tuần nếu dung nạp được. 

Dự phòng sau phơi nhiễm HỊỰ không do nghệ nghiệp (thực Sự có nguy cơ lây nhiễm): 
Uống 1 viên x 2 lần/ngày, phối hợp ít nhất với 2 thuốc kháng retrovirus khác. 

Dự phòng sau phơi nhiễm phải bắt đầu ngay sau khi phơi nhiễm không do nghề nghiệp khi có thể (càng sớm càng tốt, tốt nhất trong vòng 72 giờ) và tiếp tục trong 28 ngày. 

Bệnh nhân suy thận và suy gan: 

Vì zidovudin đào thải chủ yếu qua thận sau chuyển hóa ở gan, cần giảm liều khi bệnh nhân bị suy thận nặng. Liêu gợi ý là 300-400mg/ngày. Nếu người bệnh ở giai đoạn cuối suy thận, phải thẩm phân máu hoặc màng bụng, cần dùng dạng bào chế với hàm lượng thấp hơn. 

Đối với bệnh nhân suy gan nhẹ và vừa: Kinh nghiệm lâm sàng còn chưa đủ đề khuyến cáo liều dùng; tuy nhiên có thể cần thiết phải giảm liều và thường xuyên giám sát nhiễm độc huyết học. 
Nếu quên một lần dùng thuốc: Nếu quên uống một liễu, hãy uống ngay khi nhớ ra. Tuy nhiên nếu quá gần với thời điểm uống thuốc lần kế tiệp (ít hơn 2 giờ), hãy bỏ qua và tiếp tục lịch dùng thuốc bình thường. Chú ý: Không uống gấp đôi liều để bù vào, ` F 

7. Chống chỉ định 
Tiền sử mẫn cảm nặng với zidovudin đe dọa tính mạng (sốc phản vệ, hội chứng Stevens 
Johnson). 

Rối loạn huyết học nặng (tỷ lệ hemoglobin < 7,5 g/dl nghĩa là 4.65 mmol/lít, hoặc tỷ lệ bạch cầu đa nhân trung tính < 0.75 x10! /Iít). 

Trẻ sơ sinh bị tăng bilirubin huyết thanh cần phải điều trị ngoài ánh sáng liệu pháp, hoặc có tỷ lệ transaminase cao hơn 5 lần giới hạn trên của mức bình thường. 

8. Cảnh báo và thận trọng khi dùng thuốc 
Zidovudin thường gây độc tính cho máu, bao gồm giảm bạch cầu đa nhân trung tính và/hoặc 
thiếu máu nặng, đặc biệt đối với người bệnh HIV giai đoạn cuối. Số lượng tế bào máu và các chỉ số thiếu máu (như hemoglobin, thể tích trung bình hồng cầu) phải được thực hiện trước khi điều trị và sau đó phải theo dõi trong thời gian điều trị. Đối với người nhiễm HIV giai đoạn cuối, hoặc CÓ SỐ lượng tế bào máu và các chỉ số thiếu máu thấp ban đầu, phải giám sát thường xuyên (ít nhất 2 tuần 1 lần); giám sát định kỳ (mỗi tháng 1 lần trong 3 tháng đầu và sau đó, nếu ổn định, cách 3 
tháng I lần) được khuyến cáo đối với những người nhiễm HIV không triệu chứng hoặc có triệu chứng sớm. Nếu có thiếu máu và/hoặc giảm bạch cầu trung tính phải ngừng thuốc và/hoặc điều 
chỉnh liều nếu cần. 
Thận trọng dùng zidovudin cho những người suy giảm chức năng gan, thận. 
Thận trọng với người suy giảm chức năng tủy xương (nồng độ hemoglobin dưới 9,5 ø/dl hoặc số lượng bạch cầu hạt dưới 1000/mm$, 
Thận trọng khi dùng thuốc cho người có gan to, phụ nữ, béo phì vì có thể xảy ra nhiễm acid lactic và gan to nhiều kèm nhiều mỡ đã có trường hợp gây tử vong. Nếu bệnh nhân có các triệu chứng:
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khó thở, thở nhanh hoặc có nồng độ bicarbonat huyết thanh giảm, phải ngừng thuốc cho đến khi 
xác định rõ nguyên nhân. Theo dõi nông độ transaminase huyết thanh, nếu tăng nhanh và gan to dần phải ngừng thuốc. 
Phải theo dõi lâm sàng chặt chẽ người bệnh dùng zidovudin cùng interferon alpha có phối hợp 
hoặc không với ribavirin để phát hiện nhiễm độc, đặc biệt chức năng gan mất bù, giảm bạch cầu 
trung tính và thiếu máu. 
Trong thăm khám, thầy thuốc cần hỏi bệnh nhân có đau cơ, sụt cân, yếu cơ ở gốc chỉ không?. 
Nông độ enzym cơ trong huyết thanh (như ereatin kinase, LDH) có thể tăng vài tuần trước khi có 
triệu chứng bệnh cơ. Nồng độ creatin huyết thanh được khuyến cáo cách 3 tháng định lượng 1 
lần cho người bệnh đã dùng zidovudin trong 6-12 tháng hoặc lâu hơn. Phụ thuộc vào mức độ nặng của biểu hiện cơ Xương mà xem xét ngừng thuốc hay giảm liều. Nếu sau khi giảm liều mà bệnh cơ vẫn còn, có thể điều trị lại vì bệnh cơ có thể do bệnh HIV gây nên. 
Bệnh nhân không tự ý dùng zidovudin cùng các thuốc khác. 
Thận trọng khi bắt đầu điều trị bằng kết hợp nhiều thuốc kháng retrovirus cho người nhiễm HIV nặng vì có thể xảy ra một phản ứng viêm đối với các nhiễm khuẩn cơ hội không có biểu hiện 
hoặc còn sót lại, có thê gây ra các biểu hiện lâm sàng nặng (viêm võng mạc do cytomegalovirus, 
nhiễm mycobaeterium toàn thân hoặc khu trú, viêm phổi do Pneumoeystis jiroveci). Các phản ứng này thường xảy ra vào vài tuần đầu hoặc tháng đầu sau khi bắt đầu điều trị kết hợp (Hội chứng phục hồi miễn dịch). 
9. Sứ dụng thuốc cho phụ nữ có thai và cho con bú 
Thời kỳ mang thai: Độ an toàn của việc dùng zidovudin cho người mẹ và thai trong 3 tháng đầu 
thai kỳ chưa được xác định. Tuy nhiên, nguy cơ lây truyền dọc HIV từ mẹ sang con cao tới mức 
được coi là quan trọng để cần điều trị cho người mang thai xét nghiệm dương tính HIV. 
Thời kỳ cho con bú: Phụ nữ nhiễm HIV không nên cho con bú để tránh lây truyền cho trẻ lúc đó có thể chưa bị nhiễm. ˆ 
10. Ảnh hưởng của thuốc lên khả năng lái xe, vận hành máy móc `) 
Chưa có thông tin về ảnh hưởng của thuốc đối với hoạt động lái xe và vận hành máy móc. 
11. Tương tác, tương ky cúa thuốc 
Không được dùng zidovudin cùng ribavirin vì ribavirin có tác dụng đối kháng với tác dụng của 
Zidovudin với HIV; làm tăng nguy cơ gây độc. 
Tránh dùng phối hợp: Tránh phối hợp zidovudin với rifampicin hoặc với stavudin. 
Tăng tác dụng/ độc tính: Nồng độ/tác dụng của zidovudin có thể tăng khi phối hợp với: Aeyclovir- 
valacyelovir; doxorubiein; doxorubiein (dạng liposom); flueonazol; ganeiclovir-valgancielovir: 
Interferon; methadon; NSAID (tăng nguy cơ độc tính cho máu); probenecid; ribavirin; acid 
VânproIc, 
Giảm tác dụng: Zidovudin có thể làm giảm tác dụng của stavudin, Nông độ/tác dụng của 
zidovudin có thê bị giảm do phối hợp với doxorubiein; doxorubiein dạng liposom, các thuốc ức 
chế protease; các dẫn xuất của rifamiein; tipranavir. 

12. Tác dụng không mong muốn 
Các tác dụng không mong muốn nói chung giống nhau ở người lớn và trẻ em. Các ADR nặng 
nhất bao gồm thiếu máu (có thể phải truyền máu), giảm bạch cầu trung tính và giảm bạch cầu. 
Các ADR này thường do dùng liều cao (1200-1500 mg/ngày) và người bệnh ở giai đoạn muộn 
của bệnh (đặc biệt suy tủy trước khi điều trị), và đặc biệt khi người bệnh có số lượng Iymphocyt CD4 dưới 100/mm2.
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Thường gặp 4DR > 1/100 

Huyết học: Thiếu máu, giảm bạch cầu trung tính, giảm bạch câu. 
Hệ thần kinh: Nhức đầu, chóng mặt, khó chịu. 
Tiêu hóa: Buồn nôn, nôn. ia chảy và đau bụng. 
Gian mật: Tăng các transaminase trong máu và tăng bilirubin-huyết. 
Hệ cơ xương: Đau cơ. 

Í gặp 1/100 > ADR > 1⁄1000: 
Huyết học: Giảm toàn bộ huyết cầu kèm giảm sản tủy xương, giảm tiểu cầu. 
Hô hắp: Khó thở. 

Tiêu hóa: Đầy bụng. 

Da : Phát ban, ngứa. 

Cơ xương: Bệnh cơ. 

Rối loạn toàn thân: Sốt, mệt mỏi và đau khắp người. 

Hiểm gặp ADR <1/1000 
Huyết học:Bắt sản riêng hồng cầu; thiếu máu bất sản. 
Rối loạn chuyển hóa và dinh dưỡng: Nhiễm acid lactic khi không thiếu oxy huyết, chán ăn. 
Tâm thần: Lo âu, trầm cảm. 

Hệ thần kinh: Co giật, giảm sút trí tuệ, mất ngủ, dị cảm, ngủ gà. 

Tìm mạch:Bệnh cơ tim. 

Hô hắp: Ho, đau ngực và hội chứng giả cúm, cơn rét run. 
Tiêu hóa: Viêm tụy, nhiễm sắc tô ở niêm mạc miệng, thay đổi vị giác, khó tiêu. ⁄ 
Gan mật: Gan to kèm nhiễm mỡ. 
Da: Nỗi mẻ đay, nhiễm sắc tố ở da, móng tay, ra mồ hôi. 
Tiết niệu, sinh dục: Đái rắt, chứng vú to ở nam giới. 
Hướng dẫn cách xử trí ADR 

Các ADR thường xảy ra khi dùng zidovudin liều cao và ở người bệnh giai đoạn muộn, đặc biệt 
ở người có số lượng lymphocyt CD4 dưới 100/mm°. Số lượng huyết cầu và chỉ số thiếu máu phải 
được thực hiện trước khi bắt đầu điều trị và phải được theo dõi suốt thời gian điều trị. Nếu thấy 
thiếu máu và/hoặc giảm bạch cầu trung tính, phải ngừng zidovudin hoặc điều chỉnh liều. Nếu 
thiểu máu nhiều, có thể phải truyền máu. Phải ngừng zidovudin khi thấy nồng độ transaminase 
tăng nhanh trong huyết thanh, gan to dần. Phải theo dõi tình trạng khó thở, thở nhanh không do 
thiếu oxy huyết để phát hiện nhiễm acid lactic. Nếu có nhiễm acid lactic, phải ngừng thuốc. Phải 
theo dõi đau cơ để phân biệt bệnh cơ do thuốc hay do bệnh HIV để tiếp tục hay ngừng dùng 
thuốc. 

13. Quá liều và cách xử trí 

Quá liều cấp ở người lớn và trẻ em đã được thông báo ở mức liều lên tới 50g. 
Triệu chứng: Buôn nôn, nôn. Thay đổi về máu thường là nhất thời và không nặng. Một số người 
bệnh có những triệu chứng thần kinh trung ương không đặc hiệu như nhức đầu, chóng mặt, ngủ 
lơ mơ, ngủ lịm và lú lẫn. 

Xử trí: Rửa dạ dày trong vòng I giờ hoặc cho dùng than hoạt. 
Điều trị hỗ trợ: Truyền máu, dùng vitamin B12 giúp dự phòng thiếu máu, có thể điều trị co giật 
bằng diazepam hoặc lorazepam. 

Tăng thải trừ: Dùng nhiều liều than hoạt có thể có hiệu quả. Thâm tách máu có thể loại được các 
chất chuyền hóa nhưng không có hiệu quả với zidovudin và không phải là cách thường dùng. 
14. Đặc tính dược lực học
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Nhóm dược lý: Thuốc điều trị virus. 

Mã ATC: J05AF0I 

Zidovudin là một thuốc nueleosid, có cấu trúc tương tự thymidin và sau khi được biến đổi thành 
chất chuyển hóa có hoạt tính sẽ có tác dụng ức chế iz wiro sự sao chép của retrovirus, bao gồm 
Cả virus gây suy giảm miễn dịch ở người (HIV). 
Trong tế bào, zidovudin được chuyển thành zidovudin monophosphat bởi thymidin kinase của 
tế bào, kế tiếp được phosphoryl hóa thành zidovudin diphosphat thông qua dTMP kinase tế bào 
(thymidilat kinase) và sau cùng thành zidovudin triphosphat nhờ một số enzym khác của tế bào. 
Zidovudin triphosphat có cầu trúc tương tự như thymidin triphosphat, là cơ chất thông thường 
của enzym phiên mã ngược của virus. Zidovudin triphosphat cạnh tranh với thymidin 
triphosphat để chiếm lấy enzym phiên mã ngược và sáp nhập vào DNA của virus; tổng hợp 
DNA kết thúc sớm vì nhóm 3'-azido của zidovudin ngăn cản các mối liên kết 5° vào 3" 
phosphodiester. Ngoài ra, zidovudin monophosphat ú ức chế cạnh tranh dTMP kinase, làm giảm 
tạo thành thymidin triphosphat. Như vậy, thuốc có thể làm giảm nồng độ cơ chất tự nhiên nói 
trên của enzym phiên mã ngược vả tạo thuận lợi cho zidovudin gắn vào enzym này. 
Phổ tác dụng: Zidovudin có tác dụng ¿ø wiro đối với HIV typ I (HIV-I), HIV typ 2 (HIV-2) và 
HTLV-I. 

15. Đặc tính được động học 

Hấp thu: Zidovudin hấp thu tốt qua đường tiêu hóa, sinh khả dụng khoảng 65% 
Phân bố: Zidovudin phân bỗ rộng trong cơ thê. Thể tích phân bố khoảng 1,4-1,6 l/kg. Thuốc 
phân bố trong dịch não tủy với nồng độ bằng 0,15-2,I lần so với nông độ thuốc trông huyết 
tương. Thuốc qua được hàng rào nhau thai, và được tìm thấy trong nước ối, sữa mẹ và trong 
tinh dịch. 

Thuốc ít liên kết với protein huyết tương (dưới 38%). 
Chuyển hóa: Thuốc được chuyên hóa nhanh ở gan thành dẫn xuất glucuronid không có hoạt 
tính. 

Thải mrừ: Zidovudin được đào thải vào nước tiểu dưới dạng thuốc nguyên dạng và chất chuyển 
hóa, Nửa đời zidovudin trong huyết tương ở người lớn trung bình khoảng 0.5-3 giờ sau khi 
uống. 

Phụ nữ mang thai: ty⁄ 

Dược động học của zidovudine cũng tương tự như người lớn không có thai. 

Z4dovudin và chất chuyển hóa glucuronid qua nhau thai và được phân bố vào máu cuông rồn, 
nưới ối, cũng như vào gan, cơ và mô hệ thần kinh trung ương của bào thai. Nồng độ của thuốc và 
chất chuyển hóa ở máu cuống nhau, huyết tương bào thai, nước ối và mô cơ bào thai tương tự 
hoặc vượt quá nồng độ trong huyết tương của người mẹ; chỉ có một nồng độ thuốc rất thấp được 
phân bố vào mô hệ thần kinh trung ương. 

Nguời cao tuổi: 

Không có đữ liệu cụ thể về được động học của zidovudine ở người cao tuổi. 

Suy thận: 

Ở những người suy thận, nồng độ zidovudin trong huyết tương có thể tăng và nửa đời kéo dài. 

ŠHỳ 8aH:
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Ở người nhiễm HIV có hoặc không có bệnh gan, uống một liều đơn 250mg zidovudin, nồng độ đỉnh zidovudin trong huyết tương đã đạt được trong vòng một giờ ở cả hai nhóm nhưng trung 
bình 8,3 microgam/ml ở nhóm có bệnh gan so với 1,5 microøam/ml ở nhóm không bị bệnh gan; nửa đời huyết tương là 1,8 giờ ở nhóm có bệnh gan so với 0,5 giờ ở nhóm không có bệnh gan. 
16. Quy cách đóng gói: 

: 
Hộp 06 vi, vỉ 10 viên nén bao phim; kèm theo tờ hướng dẫn sử dụng thuốc. 
17. Điều kiện bảo quản, hạn dùng, tiêu chuẩn chất lượng của thuốc: SV 
Bảo quản: Nơi khô, dưới 30°C. 
Hạn dùng: 36 tháng kể từ ngày sản xuất. 
Tiêu chuẩn chất lượng: TCCS 
18. Tên, địa chỉ của cơ sở sản xuất thuốc: 

CÔNG TY CÓ PHÀN DƯỢC PHÁM TRUNG ƯƠNG I - PHARBACO 
160 Tôn Đức Thắng - Đống Đa - Hà Nội 
ĐT: 024 - 38454561; Fax: 024 - 38237460 
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