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RX- Thube nay chi ding theo don thube HUONG DAN SU D UNG THUOC

TBAugMedic 875mg/125mg

Bé xa tdm tay (ré em
DPoc ky hwéng déin sir dung trude khi ding
Thuée chi dheoe dimg theo don thude
Néu cén thém théng tin, xin hoi y kién ctia béc st
Khéng dimg khi thuée da hét han sir dung, bién mau.
3. Thinh phﬁn cong thire thude:
Mai vién TBAugMedic 875mg/125mg chia:
Théanh phén dige chét:
Amoxieilin (dudn dang amoxioi N tHhYdrat).. ... 875 mg
Acid clavulanic (duéi dang kali clavulanat + cellulose vi tinh thé ty 1€ 1:1)............... 125 mg
Thémh phdn 1d dwoe:
Cellulose vi tinh thé, crospovidon, aerosil R200, magnesi stearat, opadry (*).....vira du 1 vién,
(*) Thanh phdn Opadry 03A 18373 white: hypromellose, tale, titan dioxid
4. Dang bao ché: Vién nén bao phim
5.  Mé ti dang bao ché:
Vién nén dai bao phim, ¢é vach ngang khic trén vién va chir AC, mau tring nga, mit vién
nhén, canh vién lanh lan, chiéu dai 2em, chiéu rong 0,9cm.
6. Chi dinh:
Diéu tri nhitng truong hop nhiém khudn sau & nguoi 16n va tré em:
e Viém xoang cfp do vi khudn (dd duge chin dodn déy du).

e Viém tai giiia cdp.
o Ciéc dot cip cua viém phé quan man tinh (dd duge chan doan day du)
e Viém phdi mic phai do cong ddng.
e Viém bang quang.
o Viém bé than.
e Nhiém khuin da va mdé mém déc bi€t 1a viém mo t& bao, vét cin do dong vilt, ap xe
ring ning kém viém md té bao.
e Nhiém khuén xwong va khép, dic biét 1a viém tay xuong,
Nén thén trong khi duwra ra chi din vé viéc sir dyung cédc khang sinh thich hop.
7. Cich ding, liéu diing:
Cach diing:
Dung duong ufmg
Udng thude cling bira an dé giam thiéu hién twrong khong dung nap thude & dudng tiéu hoa.
Liéu phép c6 thé duoc bit diu bing dudng tiém va tiép tuc véi ché pham dudng ubng.
Liéu dimng:
Liéu [rong duge thé hién dudi dang ham lugng amoxicilin/acid clavulanic trir trudmg hgp liu
lwong dugce néu dudi dang mot thanh ph?lu riéng lé.
Liéu TBAugMedic 875mg/125mg duge chon dé diéu tri nhiém khuén riéng Ié nén tinh dén:
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* Cc mam bénh dy kién va kha niing nhay eam ctia chiing v6i cdc tde nhan khiang khuén
(xem muc 8).
« Mtre do nghiém trong va vi tri nhiém khudn.
« Tuoi, ¢an ning va chie ning than ctia ngudi bénh duoce trinh bay nhu dudi day.
Viée st dyng cdc ché pham thay thé cia amoxicilinfacid clavulanic (vi du: nhirng thude cung
cip liéu amoxicilin cao hon vi/holic khac ty 16 amoxicilin so voi acid clavulanie) cdn duge
xem xét khi can thiét (xem muc 8 va 14).
Déi vai ngudi lon va tré em = 40 kg, cong thiic nay cia TBAugMedic 875mg/125mg cung
cép tong lidu hang ngay 1a 1750 mg amoxicilin/250 mg acid clavulanic véi liéu hai lin mdi
ngdy va 2625 mg amoxicillin/375 mg acid clavulanic voi lidu ba lan mdi ngay, khi ding theo
khuyén céo dudi day.
D6i v6i tré em < 40 kg, cong thire nay cia TBAugMedic 875mg/125mg cung cép liéu i da
hiang ngay 1a 1000-2800 mg amoxicillin/143-400 mg axit clavulanic, khi ding theo khuyén
cdo dudi day.
Néu cin phai dung liéu amoxicilin hang ngay cao hon, nén lya chon ché [)hf:ll‘ll khac dé tranh
str dung liéu acid clavulanic cao hang ngay khong cin thiét (xem muc 8 va 14).
Thei gian didu tri nén duge xdc dinh theo dap mg cua ngudi bénh, Mt s6 bénh nhiém khuén
(vi dy: viém tiy xuong) cin thoi gian diéu v dai hon. Khong ding thube qua 14 ngay ma
khong kiém tra xem xét lai céch diéu tri (xem mue 8 vé diéu tri kéo dai).
Nguoi 16n va tré em > 40 kg:
Liéu khuyén cdo:
+ Lidu tiéu chudn: (cho tht cé cac chi dinh) 875 mg/125 mg/ lin x 2 lAn/ngay:
+ Liéu cao (diic biét cho cac bénh nhiém khuéin nhu viém tai gitra, viém xoang, viém dudng
hd hap dudi, viém dwong tiét niéu): 875 mg/125 mg/ lan x 3 lan/ngay.
Ngudi cao tudi:
Khéng cén diéu chinh lidu.
Tré em tir 25 kg dén 40 kg
Tré em c6 thé duge diéu tri véi Vigentin dang vién nén bao phim va thube bot pha hén dich
uong.
Liéu khuyén dung: ‘
+ 25 mg/3,6 mg/kg/ngay, chia lam 2 lan.
+ Lén t6i 70 mg/10 mg/kg/ngay, chia lam 2 lin, c6 thé duge xem xét cho mot s6 bénh nhiém
khuén nhu viém tai gitta, viém xoang, viém duong hé hap dudi. )

Bang chia liéu khuyén dimg vién 875 mg/125 mg cho tré tir 25 kg den 40 kg:

o Liéu khuyén ding
Cén nang (kg) 40 35 30 25 (mp/kg thé trong)
Amoxicilin (mg/kg thé n 12,5 -22,5
trong) (1 vién nén bao phim) 21,9 43,0 29,2 330 (1én tGi 35)
Acid clavulanic (mg/kg the 1,8-3.2
trong) (1 viénnénbaophim) | > | 3¢ | 42 | 30 (Ién 16i 5)

Tré dudi 25 kg: Nén ding dang bao ché phu hop

Khéng c6 dit liéu lam sang nao cho céc cong thirc amoxicilin/axit clavulanic 7:1 lién quan dén
lidu cao hon 45 mg/6,4 mg/kg/ngay & tré dudi 2 thang tudi.

Ngudi cao tudi

Khéng cin diéu chinh lidu.

Suy thén:
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Khéng cin diéu chinh liéu & ngudi bénh c6 d§ thanh thai creatinin (CrCl) 16n hon 30 ml/phut.
Khéng chi dinh ding céc ché phdm TBAugMedic 875mg/125mg ty 1€ 7:1 & ngudi bénh co do
thanh thai creatinin nhd hon 30 ml/phit, do khéng c¢6 sin khuyén nghi diéu chinh liéu.

Suy gan: Thén trong khi diing thube cho ngudi bénh suy gan va thuong xuyén theo déi chic
nang gan

8. Chéng chi dinh:

Quéa min véi cac hoat chﬁt, céc penicilin hodc bit ky t4 duge nao dugce liét ké trong muc 2.
Tién st qua min ning (nhu séc phan vé) véi mot loai khéng sinh beta-lactam khac (nhu
cephalosporin, carbapenem hodc monobactam).

Tién sir vang da/suy gan do diung amoxicilin/acid clavulanic

9. Cinh biio va thiin trong khi diing thube:

Trude khi chi dinh amoxicilin/acid clavulanic cin didu tra vé tién sir qua mén véi penicilin,
cephalosporin hogc bit ky khang sinh beta-lactam nao khéc.

Céc phén tng qui man nguy hiém nhu séc phan vé hodc cdc phan g nghiém trong trén da
dugce bdo co trén cdc bénh nhén didu trj theo liéu phép penicilin. Céc phan img nay c6 nguy
co xay ra cao hon trén cac bénh nhén c¢o tién sir qua man véi penicilin va co dia dj (img. Néu
xdy ra phan tng qua mén, ngimg st dung amoxicilin/acid clavulanic va str dung céc liéu phap
thay thé phi hop. Trong cdc truomg hop nhim khuén duge chimg minh do cdc ching vi
khuén nhay cdm vé&i amoxicilin, cn nhic thay ddi phéc b amoxicilin/acid clavulanic sang sir
dung amoxicilin don doc.

TBAugMedic 875mg/125mg khéng phit hop str dung véi nhidm khudn do céc ching vi khuén
khéng beta-lactam khong lién quan téi céc enzym beta-lactamase nhay cam véi sur tre ché cia
acid clavulanic. TBAugMedic 875mg/125mg ciing khong nén duge chi dinh didu trj nhidm
khuén do S. pneumoniae khang penicilin.

Co gidt ¢ thé xay ra trén cac bénh nhan suy thén hoéc sir dung liéu cao.

Amoxicilin/acid clavulanic khéng nén sir dung véi tinh trang tang bach ciu don nhan nhiém
khuén do ¢6 nguy co xuét hién phat ban d6 do dj tmg thube.

Dung ddng thei amoxicilin véi allopurinol 1am tang nguy co xuft hién phan @mg dj tmg trén
da.

Str dung TBAugMedic 875mg/125mg kéo dai cé thé 1am tang truong qua mirc cac ching vi
khudn khong nhay cam.

Sot phét ban kém mun mu khi bat dau diéu tri ¢6 thé 1a dau hiéu cta phan ting dj (mg trén da
do sir dung thubc (AGEP). Ngtng sir dung TBAugMedic 875mg/125mg cling nhu chéng chi
dinh véi amoxicilin trén bénh nhén,

Thén trong khi ding trén bénh nhan suy gan.

Bién ¢b trén gan chi yéu xay ra trén nam giéi, ngudi cao tudi, hiém gap trén (ré em va c6 kha
nang do diéu tri kéo dai. Céc déu hiéu va tridu chimg thuong xuét hién trong hodc sau khi
didu tri mdt thoi gian ngén, tuy nhién mot s6 trudng hop triéu chimg khong 16 rang cho 16i vai
tudn sau khi ngung diéu trj. Céc bién ¢b nay thuong c6 thé phuc héi. Mot s6 bién cb trén gan
¢6 thé ning né, ¢6 thé gdy tir vong va thudng xay ra trén cac bénh nhén c¢é cac bénh ly nén
nghiém trong hodc ding két hop céc thudc gy hai cho gan.

Viém dai trang do khang sinh dugc bdo cdo 14 ¢é lién quan té6i moi tdc nhan khang khudn bao
gdm amoxicilin va ¢6 anh huéng tir vira t6i nang dén tinh mang. Do vdy cin danh gid tinh
trang ndy néu bénh nhan tidu chay trong hodc sau khi sir dung khang sinh. Néu tinh trang nay
xay ra, amoxicilin/acid clavulanic cin duge ngimg ngay lap tic va thay dbi phac do diéu tri
phtt hgp khae. Céc thube giam nhu dgng rudt 1a chdng chi dinh véi tinh trang nay.
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Néu didu trj kéo dai, khuyén cdo thuong xuyén danh gid tdng quét chiic ning co thé (gan,
than, cong thirc mau).

Kéo dai thoi gian prothrombin la tinh trang hiém gap dbi véi bénh nhén didu tri bing
amoxicilin/acid clavulanic. Can nhic hiéu chinh liéu céc thube chng dong dudmg udng khi st
dung déng thoi véi TBAugMedic 875mg/125mg.

Cén hiéu chinh liéu trén bénh nhén suy thén,

Tién bénh nhén thiéu nigu, tinh trang xuét hién tinh thé niéu rdt hiém giip, chu yéu véi cée
thude dudmg tiém. Khi str dung amoxicilin liéu cao, cin duy tri luong nude udng vao va thai
ra nham trdnh tinh thé niéu do amoxicilin. Véi bénh nhén dat éng théng tiéu, cin kiém kiém
tra thuomg xuyén vé d6 md clia 6ng thong.

Khi diéu tri véi amoxicilin, phuong phap dinh lrong glucose bing enzym (enzymatic glucose
oxidase methods) nén dugc st dung dé xéc dinh s ¢6 mit cia glucose trong nuée tiéu nhim
tranh két qua duong tinh gid khi sir dung cic phuong phédp khéc.

Acid clavulanic c6 thé giin khong dic hiéu voi IgG va albumin trén mang té bao hdng ciu gdy
duong tinh gia trong xét nghiém Coombs.

Di ¢6 nhitng bio cdo vé hién twong két qua duong tinh véi xét nghiém Bio-Rad Laboratories
Platelia Aspergillus EIA trén bénh nhén nhiém khuén do Aspergillus da duoc didu tri khoi
hodn toan bing amoxicilin/acid clavulanic. Phén ting chéo gilta céc polysaccharid va
polyfuranose clia Aspergillus véi Bio-Rad Laboratories Platelia Aspergillus EIA ciing dugc
bdo cho. Do viy, két qua duong tinh trén céc bénh nhén sir dyng amoxicilin/acid clavulanic
cdn duge danh gia thin trong va hd trg bai céce xét nghidm theo phuong phap khéc.

10. Sir dung thube cho phu nir ¢6 thai va cho con bi:

Kha nang sinh san:

Amoxicllin/clavulanate potassium ¢ lidu udng 1én dén 1.200mg/kg/mpay duge phat hién
khong ¢o tic dung dén kha ning sinh sin & chudt dwoe ding liéu amoxicilin: clavalanate theo
ty 1¢ 2:1. Tac dyng dén kha ning sinh san & ngudi chura duoce biét.

Phy nii mang thai:

Céc nghién ciru trén dfng vat khong chi ra céc tac dong c6 hai truc tiép hodc gidn tiép déi voi
qud trinh mang thai, syt phat trién ctia phéi thai/thai nhi, qua trinh sinh né hogic su phét trién
sau khi sinh. Dit liéu han ché vé viéc sir dung amoxicilin/axit clavulanic trong thai ky & nguoi
khéng cho thiy nguy co di tit bdm sinh ting 1én. Trong mot nghién ciru duy nhit & nhiing phu
nit sinh non, mang &i bj v& sém da bio cho rang didu trj dy phong bing amoxicilin/axit
clavulanic ¢é thé lam ting nguy co viém ruét hoai tir & tré so sinh. Nén tranh str dung trong
thosi ky mang thai, trir khi ¢in thiét.

Phu nit cho con bii:

Cé4 amoxicilin va acid clavulanic déu di vdo sita me (téc dong cta acid clavulanic 1én tré ba
me chua duge nghién ciru 16 rang). Do d6, tré bii me ¢6 thé bi tiéu chay va nhiém ndm niém
mac, do d6 ¢ thé phai ngimg cho con ba. Chi nén sir dyng amoxicilin/axit clavulanic trong
thoi gian cho con bu sau khi danh gid loi ich/nguy co.

11. Anh huing ciia thude 1én khi néing 1di xe, viin hinh may mée:

Chua c6 bing chirng vé anh huéng cia thudc 1én kha ning 141 xe, vin hanh mdy méc. Tuy
nhién, céc tac dung khéng mong mudn ¢ thé xay ra (vi du nhur phan ting di img, chong mat,
co giat), ¢6 thé anh hudng dén kha nang l4i xe va vAn hanh méy méc.

12. Twong tic, twong ky ciia thude:

Twong tic thudc

e A MR % d =
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Thube chong déng dudng udng: Ding ddng thoi thude chong déng dudng ubng va khéng sinh
penicilin lam anh huéng thei gian prothrombin theo mét s& béo céo trong y van. Cu thé, mot
s6 bénh nhan sir dung duy tri acenocoumarol hozic warfarin, sau dé duge ké don amoxicilin.
Két qua xét nghiém cho thiy thoi gian prothrombin cua céc bénh nhén nay tang 1én. Vi viy,
khi sir dung ddng thoi 2 nhém thube ndy 1a cén thiét, thoi gian prothrombin la théng sé céan
duoe theo ddi chit ché trong truéng hop thém/bé amoxicilin trong phac db. Hiéu chinh lidu
thubc chdng déng duong udng 14 cén thiét.

Methotrexat: Khang sinh nhém penicilin ¢é thé lam giam thai trir methotrexat, ting déc tinh.
Probenecid. Khong st dung ddng thoi TBAugMedic 875mg/125mg véi probenecid do
probenecid lam giam thai trir amoxicilin qua dng thin. Dung dong théi véi probenecid cé thé
1am tang va duy tri ndng d6 amoxicilin trong mau (khéng xay ra véi acid clavulanic)
Mycophenolate mofetil: O bénh nhén ding mycophenolate mofetil, néng dé chét chuyén hoéa
¢é hoat tinh axit mycophenolic (MPA) giam khoang 50% da duoc béo cdo sau khi bit déu
ubng amoxicilin/axit clavulanic. Su thay dbi vé mirc lidu cé thé khang thé hién chinh xéc
nhitng thay déi vé murc phoi nhiém MPA tdng thé. Do dé, viée thay doi liéu mycophenolate
mofetil thuomg khéng cin thiét khi khéng c6 bing chimg 1am sang vé rbi loan chirc ning mb
ghép. Tuy nhién, nén theo dai 1am sang chat ch& trong quéa trinh phdi hop va ngay sau khi
diéu tri bing khang sinh.

Twong ky :

Do khéng cé cde nghién ciru vé tinh twong ky ctia thube, khéng trén 1An thude ndy véi cic
thube khac

13. Thc dung khéng mong mudn ciia thube:

Céc phan ting 6 hai ctia thude (ADR) duoc béo cdo phd bién nhét la tiéu chay, budn nén va
non.

Céc ADR duoc phén loai nhu sau: Rét phd bién (>1/10) ; Phd bién (>1/100 dén <1/10); it gap
(21/1.000 dén <1/100); Hiém gap (>1/10.000 dén <1/1.000); Rt hiém gip (<1/10.000); Chua
xac dmh (khong thé uée tinh tLr dir liéu ¢b sﬁn)

Nh]em tmng va nhlem doc

Ném da niém mac o - | Phd bién
Su phz’lt (rién qu{i mifc ciia cée sinh vat khong nhay c%’lm Chua xdc dinh

'ROI loan hc thong mau va bach huvet

Giam bach cau ¢o 1101 phuc (bao g,orn gmm bcu.h cau llung lmh) Hiém
Giam tiéu ciu  |Hiém

Mt bach ciu hat c6 110| phuc | - Chlra xac dinh ”
Thiéu méu tén huyel | - B Chua xéc dinh "
Kéo dai thoi glan chay mau va thm gian pmlhmmbm |  |Chua xdc dinh

Rbi loan he théng mién dlch

Phu mach than klnh N N | Chﬁa xét; dmh .
ESoc phz’m v¢ Chura xac dinh
HQI chlrn!, glong, bt;:nh huyet thanh Chua xac dinh

VlL,m mach qua man Chura xéc dinh

— p—

P .
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IRSi loan hé than kml o

'Chong mat
Ef)au diu
Tang dﬁ_mg cd hoi phue
Cogiﬁt. £ e
Viém méng nﬁo vO t:ung,

Rm Ioan tim

HQI chung Koums

Rc-l loan tlcu hoa

!B(;nh tiéu chay

Buon nén

Nén rm‘.'ra

Khé tiea
Vigm dal tn’mg clo khz’mg mnh

L1r0'1 long dcn

Hoi chlmj:, viém ruot do thuoc

Ron loan gan mat

Iﬁng AST vafhoac ALT

Vlem gan

Véng da r mat

Rm loan da vé m6 dué'l da
Phat ban da
Ngua

Mé day

Hong bcm da damg

[101 chu'ng Stevens-Johnson

Hoeu tlr thuong.bi”n]-'nem dc‘)c
IBéng nuéfc trée véy viém da
Ban mun mi todn thén cip tinh (AGEP)

Phéﬁ ung thube \;(_Slltéing bach céu 4i toan va céc tr |éu chimg toan thén
I(DRESQ)

'B(;nh IgA tuycn tish

Rbi loan than va net niéu

Viém théan ké

Tmh thc mf;u (bao gom ton thuorng, than cap tmh)

Khéng phé bién
Khéng phéd bién

" |Chua xéc dinh
Chua xéllc dinh

" |Chya xéc dinh

. Cﬁ;ra Xac dinh |

Rét phb bién

|Phé bién

Phé bién
Khéng phd bién
Chua x!:’lc dinh

Chura xac dinh

Khong phé bién

Chua xdc dinh

Chua xéc dinh

Khéng pho bién

I(hong, phu bién

Khong pho bién

Hlem

Chua xac dmh

Chua Xac d;nh

Chua xdc dmh -

| Chua xéac dmh |

Chua xac dinh

C.hllra Xac diﬁh

- C]-nra xac di”nh

Chua xéc dinh

a -Lera Xac chnh |

es/ T C = o\=a
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Théng bdao ngay cho bdc sy hodc dwpe st khi gap cac tic dung khong mong mubn whir trén
khi sii dung thube hogc bio cdo céc phin itng 6 hai ciia thude vé Trung tim Théng tin
thuée vi Theo doi phin ting ¢ hai ciia thude (ADR) Quie Gia, Pja chiz 13 - 15 LE Thdanh
Téng - Hoan Kiém - Ha Néi. Di¢n thogi: 024.3.9335.618; Fax: 024.3.9335642;
Email: di.pvcenterwgmail.com

14. Qua li¢u va cdch xik tri:

Triéu chiing:

Céc triéu ching tiéu hoa va roi loan cdn bz"ing nudce va dién gidi. Tinh thé amoxicilin niéu,
trong mot $6 truomg hop din dén suy thén, da dugc quan sat thay.

Co gidt ¢ thé xay ra & nhitng bénh nhén bj suy giam chirc nang than hogic & nhitng ngudi
ding lidu cao.

Két tiia amoxicilin d duge thdy trong 6ng thong tiéu, chi yéu sau khi tiém tinh mach lidu
cao. Nén duy tri viée kiém tra thuong xuyén dng thong

X tri:

Céc triéu chirng tiéu hoa co thé duogc didu trj theo triéu ching, cht y dén can bfing nude/dién
giai.

Amoxicilin/axit clavulanic ¢6 thé duge loai bo khoi tuan hoan bang tham tach méu,

15. Dac tinh dwge lye hge

Nhom duoc ly: Dang két hop ctia penicilin, bao gém thude tic ché beta-lactamase

Ma ATC: JOICRO2

Co ché tic dung:

Amoxicilin 1a m6t loai penicilin ban tdng hop (khang sinh beta-lactam) ¢ tac dung tc ché
mét hodic nhidu enzym (thuong duoce goi 1 protein gén penicilin, PBPs) trong con dudng sinh
tong hop peptidoglycan cua vi khudn, 1a thanh phin céu tric khong thé thiéu cna thanh té bao
vi khuén. Sy tre ché téng hop peptidoglycan din dén sy suy yéu cia thanh té bao, thuong din
dén ly giai té bao va chét.

Amoxicilin d& bj phan hiy boi beta-lactamase do vi khuén khéng thude tao ra va do dé phd
hoat dong cua riéng amoxicilin khong bao gdm céc sinh vat san xuét cdc enzym nay.

Axit Clavulanic 13 mdt beta-lactam c6 céu tréc lién quan dén penicilin. N6 bét hoat mét sb
enzym beta-lactamase, do d6 ngin chin sy bt hoat ctia amoxicilin. Chi riéng axit Clavulanic
khong c6 tac dung khang khuén vé mat lim sang.

Mbi quan hé PK / PD

Thoi gian trén ndng dd te ché 6i thidu (T>MIC) dugc coi la yéu td quyét dinh chinh vé hiéu
qua cua amoxicilin,

Co ché khiing thube

Hai co ché chinh cta khé niing khéng axit amoxicilin / clavulanic la:

« Bit hoat bai nhiing beta-lactamase vi khudn khong bi tic ché bai axit clavulanic, bao gdm
nhém B, C va D.

« Thay dbi PBP, lam giam éi lyc cta chét khang khudn dbi vai muye tiéu.

Tinh khong thAm cua vi khuén hodc co ché bom dédy ra ngoai ¢6 thé géy ra hodic gbp phin vao
sir khang thudc cua vi khuén, dic biét 1a & vi khudn gram am.

Diém gay (Breakpoints)

Diém gy MIC déi vai amoxicilin 12 diém cia Uy ban Chiu Au vé Thir nghiém Tinh nhay
cam véi Khang sinh (EUCAST), Phién ban 8.1, ¢6 hi¢u lyc tir ngdy 15 thang 5 nam 2018.
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Vi sinh vit Piém gy MIC (mg/ L)

S < R>
Haemophilus influenzae' 28 28
Moraxella catarrhalis’ 19 1
Staphylococeus aureus’ Ghi cha 78 Ghi cha ™
Ruét cau khudn' 456 g6
Enterobacteriaceac"* 85 8o
Streptococcus pneumoniae’ Ghi chg "2 Ghi chg %1112
Streptococcus nhém A, B, C va G° Ghi cha "3 Ghi chu
Vi khuan ky khi gram duong' 4° 8¢
Vi khudn ky khi gram 4m' 46 g6
Céc diém giy khong lién quan dén loai' |26 g0
Staphylococei 4m tinh véi coagulase? 0,25 0,25

Piém géy dia trén viéc tiém tinh mach.

Céc gia tri duge bao cdo 1a ndng do oxacilin.

3Gid trj diém gy trong bang dya trén diém gy ampicilin.

Céc diém gay khang R>8 mg /1 dam béo ring tt ca cc phéin 1ap c6 co ché khang duge bio cdo
la khang thude.

SCéc gia tri diém gly trong bang dua trén cée diém gy benzylpenicilin.

5pdi voi myc dich kiém tra d¢ nhay, ndng d6 axit clavulanic dwoc ¢b dinh & mte 2 mg / L.
"Hau hét ty cau déu sinh penicilinase, 1am cho ching khéng benzylpenicilin,
phenoxymethylpenicilin, ampicilin, amoxicilin, piperacilin va ticarcilin. Khi xét nghiém ty cau
la nhay cam voi benzylpenicilin v cefoxitin, ching cé thé duoc bao céo 14 nhay cam véi cace tac
nhén trén. Tuy nhién, hi¢u qua clia cdc cong thirc duong udng, dic biét 1a
phenoxymethylpenicilin, la khong chiic chin. Céc chiing phan lap c6 két qua khang
benzylpenicilin nhung nhay cam véi cefoxitin dé bi thude két hop p -lactamase tic ché,
isoxazolylpenicilin (oxacilin, cloxacilin, dicloxacilin va flucloxacilin), nafeilin va nhiéu
cephalosporin. Ngoai trir ceftaroline va cefiobiprole, cdc chiing phéan lap khang cefoxitin khang
tit ca céc tic nhén beta-lactam.

8S. saprophyticus nhay cam v6i ampicilin 4m tinh véi mecAd va nhay cam véi ampicilin,
amoxicilin va piperacilin (khong cé hodc ¢6 chit irc ché beta-lactamase).

Enterobacteriaceae loai hoang d& dugc phén loai 1a nhay cam véi aminopenicilin, Mot sb quéc
gia thich phan loai cdc ching phén 14p hoang da cua E. coli va P. mirabilis la trung gian. Trong
truong hop nay, hay sir dung diém gy MIC S <0.5 mg / L va diém gay dudng kinh viing tuong
tmg S = 50 mm.

"Cic diém gdy doi vai penicilin khée véi benzylpenicilin chi lién quan dén cée ching phén 18p
khong viém mang nfo. Céc chung phén ldp hoan toan nhay cam véi benzylpenicilin (MIC <
0,06 mg/L va/hodc nhay cam vai sang loc dia oxacilin, xem luu y C) ¢6 thé duoc béo cdo nhay
cam véi cic thube beta-lactam duoc liét ké céc diém gy 14m sang (bao gom ca nhitng chit cé
"Ghi cha").

"'D6i véi cac chung phan lap duge phén loai 1 trung gian véi ampicilin, tranh diéu trj duong
udng bing ampicilin, amoxicilin hodic axit amoxicilin-clavulanic.
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"Tinh nhay cam duge suy ra tir MIC ctia ampicilin

B Tinh nhay cam ctia lién cau khudn nhém A, B, C va G dbi véi penicilin dwoe suy ra tir tinh
nhay cam benzylpenicilin ngoai trir phenoxymethylpenicilin va isoxazolylpenicilin déi véi lién
céu khudn nhém B.

Luwu y C: Dé giai thich séng loc dia oxacilin, Xé4c dinh MIC va giai thich theo cdc diém gay 1am
sang. Ddi véi ampicilin, amoxicilin va piperacilin (khong c6 va ¢6 chét tre ché beta-lactamase)
suy ra tinh nhay cam t&r MIC cia ampicilin va d6i véi cdc chiing phan 1dp khéng nhay cam véi
oxacilin, ludn xdc dinh MIC cua benzylpenicilin

Ty 1¢ khéng thude mic phai c6 thé khac nhau vé mat dja ly va thoi gian doi véi céc lodi duge
chon va thdng tin dia phuong vé tinh trang khang thude 14 cén thiét, dic biét khi didu tri cac
bénh nhim tring niing. Khi cin thiét, cén tim kiém 1o khuyén cta chuyén gia khi ty 1¢ khang
thube tai dia phuong sao cho tién ich ciia tic nhan trong it nhat mét s loai nhiém trimg la
nghi vin.

Céc loai thwong nhay cam

Vi sinh viit hi¢u khi Gram dwong

Enterococcus faecalis

Gardnerella dm dao

Staphylococcus aureus (nhay cdm véi methicilin) £
Streptococceus agalactiae

Streptococcus pneumoniae’

Streptococcus pyogenes va cic lién ciu huyét tan beta khac
Nhoém Streptococcus viridans

Vi sinh vt hiéu khi Gram im

Capnocytophaga spp.
Eikenella corrodens
Haemophilus influenzae
Moraxella catarrhalis
Pasteurella multocida
Vi sinh viit ky khi
Bacteroides fragilis
Fusobacterium nucleatum
Prevotella spp.

2

. sl g A o = A A
Cic loai ¢6 thé ¢6 khi nang dé khing thuoce

Vi sinh viit hiéu khi Gram dwong
Enterococcus faecium $

Vi sinh viit hi¢u khi Gram im
Escherichia coli

Klebsiella oxytoca

Klebsiella pneumoniae

Proteus mirabilis

Proteus vulgaris

Sinh vit khing thube vin c6

Vi sinh vit hiéu khi Gram im
Acinetobacter sp.
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Citrobacter freundii
Enterobacter sp.

Legionella pneumophila
Morganella morganii
Providencia spp.
Pseudomonas sp.

Serratia sp.
Stenotrophomonas maltophilia
Cée vi sinh vit kkhac
Chlamydophila preumoniae
Chlamydophila psittaci
Coxiella burnetti
Mycoplasma pneumoniae

$ Tinh nhay cdm trung gian ty nhién trong trudmg hop khéng cé co ché khang thude o duoc.
£ Tit ca céc ty cau khéng methicilin déu khang amoxicilin/axit clayulanic

'Khéng nén didu tri Streptococcus preumoniae khang penicilin bang biéu hién amoxicilin/axit
clavulanic nay '

2 Céc chung giam nhay cam di duoc bdo cdo & mot sb qudc gia & EU véi tan sudt cao hon 10%.

16. Dic tinh dwoe dng hoc:

Hip thu

Amoxicilin va axit clavulanic tan hoan toan trong dung dich nudc & do pIH sinh ly. Ca hai
thanh phén déu duge hdp thu nhanh chéng va tét boi dudng ubng. Sau khi ubng, amoxicilin
va axit clavulanic ¢6 kha dung sinh hoc khoang 70%. Hd so huyét twong cua ca hai thanh
phén 14 twong tw nhau va thei gian dat néng dé huyét trong dat dinh (Tmax) trong mdi trudng
hop la khoang mot gio.

Két qua duge dong hoc cho mdt nghién ciru, trong dé axit amoxicilin / clavulanic (875 mg /
125 mg vién udng hai lin mdi ngay) duge sir dung & trang thai nhin an cho cac nhdom tinh
nguyén vién khoe manh duge trinh bay dudéi day.

Céc théng s6 duge dong hoc trung binh (+ SD)

(Cac) hoat chét duge sir| Lidu Cmax Tmax * |AUC (0-24 gid)| T 1/2

timg (mg) | (ug/ml) (h) (1 g.h/ml) (h)
Amoxicilin

AMX /CA 875 | 11,64+2,78 [ 1,5(1,0-2,5) | 53,52+ 12,31 [ 1,194 0,21

875/125 mg

Axit Clavulanic

AMX /CA 125 2,18+ 0,99 [1,25(1,0-2,0)|] 10,16+3,04 |0,96+ 0,12
875 mg/ 125 mg

AMX - amoxicilin, CA - axit clavulanic
* Trung binh (pham vi)

Néng d6 amoxicilin va axit clavulanic trong huyét thanh dat duoe bang amoxicilin/axit
clavulanic tuong tu nhu néng do duge tao ra bing cach uéng liéu tuong duong amoxicilin
hoic axit clavulanic don thuén.

Phén bé
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Khoéng 25% tong axit clavulanic huyét twong va 18% (dng amoxicilin huyét twong lién két
v&i protein. Thé tich phan bd biéu kién 1a khoang 0,3-0,4 1/ kg d6i véi amoxicilin va khodng
0,2 1 / kg dbi voi axit clavulanic.

Sau khi tiém tinh mach, ca amoxicilin va axit clavulanic déu duge tim thiy trong tai mat, mé
bung, da, m&, mé co, dich hoat dich va phic mae, mét va mi. Amoxicilin khong phén phéni
ddy du vao dich ndo tuy.
Tir cac nghién ctru trén dong vat, khong ¢ bang chimg vé viée luu gitt mé dang ké cia vt
liéu c6 ngudn gde tir thude ddi vai mot trong hai thanh phan. Amoxicilin, giéng nhu hau hét
cac penicilin, ¢ thé duge phat hi¢n trong stta me. Mot lugng nho axit clavulanic ciing ¢ thé
duge phat hién trong stia

Ca amoxicilin va axit clavulanic déu da dugce chimg minh 12 virgt qua hang rao nhau thai
Chuyén héa

Amoxicilin duge bai tiét mot phén qua nudc tiéu dudi dang axit penicilloic khéng hoat déng
voi s6 lugng twong dwong véi 10 dén 25% lidu ban dau. Axit Clavulanic doce chuyén héa
rong rii & nguoi va duge dao thai trong nude tiéu va phan va duéi dang carbon dioxide
Thai trir
Con duong dao thai chinh ctia amoxicilin la qua thin, trong khi ddi véi axit clavulanic 1a bfmg
cé co ché than va khéng qua than.

Amoxicilin/axit clavulanic ¢6 thoi gian bén thai trung binh khoang mét gior va tdng do thanh
thai trung binh khoéng 25 1/h & nhiing ngudi khoe manh.

Khoang 60 dén 70% amoxicilin va khoang 40 dén 65% axit clavulanic duge bai tiét khong
thay déi qua nude tiéu trong 6 gio déu tién sau khi diing vién nén Co-amoxiclav 250 mg/125
mg hodc 500 mg/125 mg. Nhiéu nghién ciru khéc nhau da phat hién ra sy bai tiét qua dudmg
tiéu 1 50-85% dbi véi amoxicilin va tir 27-60% ddi véi axit clavulanic trong khoang thévi gian
24 gior. Trong trwong hop axit clavulanic, lugng thude 16n nhit duoce bai tiét trong 2 gior ddu
tién sau khi ding.

Str dung dong thoi probenecid lam chdm qué trinh bai tiét amoxicilin nhung khong 1am cham
qué trinh bai tiét axit clavulanic trong than.
Ciic yéu to anh hwéng t6i diwge dong hoc:
Tubi
Thoi gian ban thai ctia amoxicilin twong ty ddi véi tré em tir khoang 3 thang dén 2 tubi va tré
I6n hon va ngudoi 16n. Déi vai tré rit nho (bao gdm ca wé sinh non) trong tudn dau doi,
khoang thoi gian dung khong duge qua hai lin mdi ngay do con duong dao thai thin chwa
truong thanh.
Vi bénh nhan cao tudi c¢6 nhiéu khi nang bj suy giam chirc nang than, nén cin than trong viéc
lyra chon liéu va 6 thé hiru ich dé theo ddi chire nang thén.

>ioi

Sau khi ubng axit amoxicilin/clavulanic cho cac déi tugng nam va nit khoe manh, gidi tinh
khéng ¢6 tac dong dang ké dén duge ddng hoc ctia amoxicilin hodc axit clavulanic.
Suy thian
Téng do thanh thai amoxicilin/axit clavulanic trong huyét thanh giam tuong Gng véi chiic
nang thin giam. Sw giam do thanh thai thude 16 rét hon dbi véi amoxicilin so véi axit
clavulanic, vi ty 1 amoxicilin dugc bai tiét qua duong thin cao hon. Do do, lidu trong suy
than phai ngén ngtra sy tich ty qua mire cia amoxicilin trong khi vin duy tri mire axit
clavulanic thich hop (xem phan 4.2).
Suy gan

rrd
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Bénh nhén suy gan cén duoc dung liéu than trong va theo dai chire nang gan dinh ky.
17. Quy edch déng goi:

Hop 2 vi x 7 vién, vi nhém-nhdm, c6 kém & huéng din sir dung thudc.

18. Didu kién bao quén, han dang, tiéu chufin chit lwgng ciia thudc:

Diéu kién bao quan: Noi khé, dudi 30°C, tranh dnh sing

Han diing: 24 thang ké tir ngay sén xuat.

Tiéu chuan chit lwong: Tiéu chuén co sd.

19. Tén, dja chi ciia co s& sdn xuét thude

Sin xuft tyi:

CONG TY €O PHAN DUGC PHAM PHARBACO THAI BINH

Lo CNOI — Cum cang nghiép An Ninh, Xa An Ninh, Huy&n Tién Hai, Tinh Thai Binh, Vi¢t
Nam

Puge nhiin chuyén giao cong ngh¢ ti;

CONG TY CO PHAN DUGC PHAM TRUNG UONG I — PHARBACO

Dia chi: 160 Tén Dire Théng, phudng Hang Bat, quan Péng Da, thanh phd Ha Noi




