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BENH VIEN PA KHOA BONG HUNG CONG HOA XA HOI CHU NGHIA VIET NAM
TO THONG TIN THUOC Déc lip - Ty do - Hanh Phic

HUGNG DAN CACH PHA TIEM MOT SO LOAI KHANG SINH SU DUNG TAI BENH VIEN

(Céan cir theo Duge thir Quéc gia, Hirong dan sir dung khang sinh ciia B ¥ té, To hiréng dan sir dung thudc)

i o ) " Tiém tinh mach Truyén tinh mach Cha v
. N - P Nong 46, haim | Dang bao| Dung mai e o :
STT Tén thuoc Tén hoat chat z Tiém bap
hrgng che twrong hop ] .
Ciach pha Toc do Cich pha Toc d6
1. NHOM BETA-LACTAM
Amoxicillin + 1000mg + Bot pha . S 3-4 phut. . Nén truyén trong vong 3-4h sau khi pha loéng &
1 Axuka Acid Clavulanic 200mg tiém | NaCl0.9% x hfp;[{);l L] | 12e100mi[21, 3] | SOPREB] |osec bio quin duoc & 5°C trong 8h [2]




BENH VIEN PA KHOA PONG HUNG
TO THONG TIN THUOC

CONG HOA XA HOI CHU NGHIA VIET NAM
Péc Lip - Tu do - Hanh phiic

LIEU THUONG DUNG VA HIEU CHINH LIEU KHANG SINH G BENH NHAN SUY THAN

< z Nb 0- Ha i i 5 i " - L. Ngubn tai
T Hoat chat Tén thuoc ong do- Ham EBcfn Vi Bl{‘o‘ng Liéu thwong ding Liéu theo d9 thanh thai creatinin (CrCI) (ml/ph) guont tal
lirong tinh ding liéu
p- lactam
Vieenti Liéu cho ngudi 16n |Hiéu chinh lidu tinh theo lidu khing sinh Amoxicillin:
50 Oﬂ;gi;lqlfém 500mg + va tré em == 40kg:
goeome 62.5mg Ué 500/62,5mg  |CrCl> 30: Khong cén diéu chinh lidu;
ong mdi €h CrCl 10-30: 250-500mg mdi 12h; 1. Diege e quéc
- 1A 500/125 mg CrCl < 10: 250-500mg mdi 24h: gia Viét Nam
, | Amoxicitin + Acid Koact623, | S0ime: 12508 mdi 8h Théim tach médu: 250-500mg m&i 24h, thém mot lidu trong va sau mdi lin thim tich [1]. |2
clavulanic s s . Spoe
CrCl > 30: Khong can diéu chinh liéu - '; & lucong dn
e 000 e CrCl 10-30: Liéu ban déu 1000mg, sau d6 500mg mbi 12h i ki
Axuka o O?;:gg A ’S?f o [’213]‘3 CrC1 < 10: Lidu ban diu 1000mg, sau d6 500mg mdi 24h

Tham tich mau- Lidu ban dau 1000g, sau 6 500mg moi 24h, thém mot liéu bo sung
500mg sau khi tham tich [1], [2].
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AXUKA®

(Bot pha tiém chira Amoxicilin va Acid clavulanic
1000mg/200mg)

Thudc nay chi diing theo dom thuéc. Dé xa tdm tay tré em. Doc k heomg din sie dung trwedc khiding,
1.Tén thubc: Axuka®

2. Thanh phin: M3i I bot pha tiém c6 chira: :

- Thanh phan hoat chat: Amoxicilin natri twong duong véi Amoxicilin 1000 mg va Kali clavulanat
tuong duong véi Acid clavulanic 200 mg.

- Thanh phan ta dugc: Khong cé

3.Dangbao ché: Bétpha tiém 2 ISR iy .
- M6 td san phém: Mbi 19 c6 chira bot pha tiém ket tinh mau tring dén gan nhur tring.

Wz, duoc chi djnh dé didu trj c4c bénh nhiém khuén & ngudi 16n va tré em sau déy:

e Céhc bénh nhiém khuin nghiém trong & tai, mii va hong (nhu viém xuong chiim, nhiém
khuAn quanh amidan, viém thanh quén va viém xoang di kém véi cic dau hi¢u va triéu
chimg toan than nghiém trong).

Cicdet cAp tinh cuia viém phé quin man tinh (43 dugc chin dodn ddy du)
Viém phéi mic phii tai cong ddng
Viémbang quang
Viém than—bé thin
NhiZm khuén da va mé mém, dic biét 1a viém mé t& bao, hoic do bj dong vit cin, &p xe nha
khoa nghiém trong kém theo viém mé té bio lan toa.
e Nhim khuin xuong va khép, dic bigt 1a viém tity xuong
e Nhimkhuinébyng
e  Nhiém khuén sinh dyc nir i
Ngoai ra, Axuka® con dugc diing dé dy phong nhiém khun c6 lién quan dén dai phiu & ngudi 16n nhu
phau thujt da day-ru¢t, khoang chiu, dau va cd, phiu thujt dudng mat.

5.Liéuding, cich diing
Liéudung
Toan bd lidu ding dudi diy s& dugc tinh dya theo him lugng amoxicilin/ acid clavulanic, ngogi trir
nhimg lidu dugc ghi cho timg thanh phin riéng biét.
Khi lya chen lidu ding ciia amoxicilin/ acid clavulanic dé diéu trj nhiém khuén & timg ngudi bénh
phii hruy dén: :
- Chung vi khuin gy bénh nghi ng& va dy doan mirc 49 nhay cim cia ching véi céc thuoc khang
sinh.
- Mirc 43 nghiém trong va vj tri nhiém khuin.
-Tuéi, cin nng va chirc nang thin cia b¢nh nhan.
Nén can nhic sir dung cic thuc c6 him lugng amoxicilin/ acid clavulanic khac (vi dy thubc cé ham
lugng amoxicilin cao hon va/hoic cé ti 1¢ khac cia amoxicilin d4i véi acid clavulanic) néu cin thiét.
Bot pha tiém Axuka® cung cép tong litu t6i da mdi ngy 12 3000 mg amoxicilin and 600 mg acid
clavulanic khi diing lidu khuyén céo duéi ddy. Néu can nhic phai ding liéu amoxicilin mi ngay cao
hon, khuyén co nén chu)'én sang dung thubc dudng tinh mach c6 ti 1¢ phéi hop khic clia amoxicilin
@i véi acid clavulanic d& tranh dung liéu cao acid clavulanic m&i ngdy khong Zgu thiét.
Thi gian didu trj phy thugc vio dap img cia bénh nhan. M6t s bénh nhiém khuin yéu cu théi gian
didu trj dai hon (vi du viém xuong tity). Khong ding thudc qué 14 ngdy ma khéng danh gi4 lai tinh
trang cua b¢nh nhéan.

ilémvatréem>40k . !
Pédiu trj céc bénh nhi&m khudn véi chi dinh trén, liu khuyén c4o 12 1000 mg/ 200 mg mi 8 gid.

Dé du phong Vé6i nhimg phau thuit c6 théi gian tién hanh duéi 1 gid, lidu khuyén
nhiém khuén khi | co 14 1000 mg/200 mg dén 2000 mg/200 mg (1-2 lo Axuka®) ding khi
phiu thuat bénh nhan bt dau dugc gdy mé. 3

S~
V&i nhimg phau thujt c6 thdi gian tién hanh trén 1 gid, lidu khuyén céo
12 1000 mg/200 mg dén 2000 mg/200 mg (1-2 lp Axuka®), ding khi
bé¢nh nhan bét dau dugc gay mé, cho dén téi da 3 liéu 1000 mg/200

mg (3 lo Axuka®) trong 24 gid.

Néu bénh nhan c6 bidu hién 14m sang r3 rét bj nhiém khuén trong qua
trinh phiu thuat, bénh nhan cin phai dugc didu tri v6i phéc aé dung
PURE 1 . > -y sl - I =0C.~ -

c6 trong thubc.

C6 tién sir bj cac phan img qué min tirc thi nghiém trong (vf dy séc phan v§) véi bt ki thudc khéng
sinh thuyc nhém beta-lactam nao khic (vi du cephalospori ).

Cétidn sirbj vang da/ suy gan lién quan dén amoxicilin/ acid clavulanic.

in, carbap ofic

7.Canh béo va th§n trong khi ding thubc

Nén hoi kT tidn sir phan (mg qua min véi cic khéng sinh nhém penicilin, khing sinh nhém
cephalosporin hofic cac khéng sinh nhém beta-lactam khac truéc khi bit diu diéu trj v6i amoxicilin/
acid clavulanic.

D1 c6 béo cho v céc phan img qué mAn njing va ddi khi gay tir vong (bao gdm phan img dang phan vé
va c4c phan img nghiém trong & da) & nhitmg bénh nhan diéu trj bing penicilin. C4c phan (mg ndy
thudng xdy ra hon & nhimg b¢nh nhén c6 tidn sir qus min véi penicilin va c6 tién sir dj tmg. Néu cic
phan img dj img ny xuét hién, phai ngimg didu trj v6i amoxicilin/clavulanic va chuyén sang li¢u
phap didu trj thay thé thich hgp khic.

Trong trudng hgp nhiém khuin dugc chimg minh 14 do céc vi khudn nhay cam véi amoxicilin giy
nén, phai xem xét chuyén didu trj tir amoxicilin/ acid clavulanic sang amoxicilin theo cic huéng
didutrj chinh thirc.

Dang bao ché phéi hgp amoxicilin/ acid clavulanic c6 thé khong phu hop dé didu trj néu nghi ngs
bénh nhan c6 nguy co cao bj nhiém c4c ching vi khuin da d& khang véi cic khing sinh thugc nhém
beta-lactam, 13 céc vi kh ndy sinh ra cic enzym beta-lactamase khéng bj trc ché béi acid
clavulanic. Khéng ding thubc ndy dé didu trj cac bénh gy bai phé ciu (S. pneumoniae) da khang véi
penicilin.

C6 thé xuAt hién co git & nhimg bénh nhan bj suy thin hojc ding thubc & lidu cao.

Trénh didu trj véi amoxicilin/ acid clavulanic trong truéng hgp nghi ngé bénh nhan bj nhi&m khuin
c6 ting bach ciu don nhan do di c6 ghi nhéin b¢nh nhén bj ban dang sdi c6 lién quan dén tinh trang
b¢nh ndy sau khi ding amoxicilin.

ng.d,éngd'héi allopurinol trong khi didu trj véi amoxicilin c6 thé 1dm ting kha ning gip cdc phin
imgdjimgda.

Kéo di thai gian ding thudc d6i khi c6 thé din dén sy phat trién qua mirc cha cac vi khudn khdng
nhay cam véi thubc.

Di ghi nhan bénh nhan bj ban d6 toan than va sét kém theo myn ma khi bit diu didu trj, diy c6 thé 1a
tri¢u chimg ciia h$i chimg ngoai ban myn mu toan thin cip tinh (AGEP). Néu gip phai tic dung
khéng mong mudn nay, bt budc phai ngimg didu trj véi amoxicilin/ acid clavulanic va chéng chi
dinh dung amoxicilin sau ndy.

Phai thin trong khi ding amoxicillin/ acid clavulanic & nhimg bénh nhén bj suy gan.

Cc bién cb gan thudng dugc bso cio & nam gidi va ngudi gia va cé thé lién quan téi viéc ding thude
kéo dai. Cac bién cb ndy rit hi‘ém dugc bio cdo ¢ tré em. g tt ca céc déi tugng bénh nhan, cic diu
higu va tri¢u CP\'mg thl.;(‘mg xuit hién tmng}hoac ngay sau khi diéu trj nhung trong mét s6 treomg hop
thl.phéi cho den vai tuan sau khi ngimg diéu trj méi dugc biéu hién rd ring. Cic bién cé niy thudng
hdi phyc dugc. Cac bién co & gan c6 thé nghiém trong va rét hiém céc trudng hop tir vong duge béo
céo. Cacbien co n)éy thudng chu yéu xuit hién & nhimg bénh nhan c6 cic bénh ly sdn c6 nghiém trong
hofic dang ding déng thoi véi cac thubc 43 biét c6 kha ning anh huéng dén gan.

Viém ;1ai trang c6 lién quan den khang sinh da dugc bio céo khi diing gin nhu tit ca cac khang sinh,
ba9 g0om ca amoxicilin Yéi mirc 4§ nghiém trong tir nhe déq de doa dén tinh mang. Do d6, cin nhic
cl}an doén‘nz\y thudng rat quan trong & nhitng bénh nhan xuét hién tiéu chay trong hoc sau khi ding
bit cir thubc khéng sinh nio. Néu xudt hi¢n viém dai trang lién quan dén khing sinh, phii ngimg diéu
tri véi amoxicilin/ acid clavulanic ngay 13p tirc, hoi y kién bac si va bénh nhin phai dugc diéu trj thich
hop. Chéng chi dinh ding cc thudc 1am giam nhu dong trong trudng hop ndy.

Khuyén c4o kiém tra djnh ky chirc ning c4c co quan, bao gom chirc ning gan, thin vi chirc ning tao
méu trong khi diéu trj kéo dai.

Hiém khi c6 b4o c4o bénh nhan bj kéo dai thdi gian prothrombin khi diéu trj v6i amoxicilin/ acid
clavulanic. Phai theo ddi thich hgp khi bénh nhan dugc ké don déng thdi véi cc thubc chéng déng
mau. C6 thé didu chinh liu ctia cic thubc chéng déng méu duéng udng néu cin thiét dé duy tri ndng
46 thuéc chéng ddng mau mong muén, .

O nhitng bénh nhin bj suy than, phai diéu chinh lidu theo mirc dj suy gidm. g

D1 c6 bdo c4o xudt hién tinh thé nigu nhung rithiém & nhig bénh nhan bj thiéu nigu, chu yéu la dung
dudmg tiém. Khi dung lidu cao amoxicilin, khuyén c40 bénh nhan nén ubng di nuéc va duy tri lugng
nuéc tidu dao thai dé giam nguy co xut hién cc tinh thé niéu amoxicilin. O nhimg b¢nh nhén diing
éng thong tiéu, phai thudng xuyén kiém tra dé chic ring Sng thong tiéu khéng b tic. . 5
Trong qua trinh diu trj véi amoxicilin, phai sir dung phuong phép enzym glucose oxidase néu :‘nuén
xét nghi¢ém tim glucose trong nuéc tiéu do cac phuong phép khong sir dyng enzym c6 the cho ket qua
duong tinh sai. 3 £
Do trong thu(‘)c_ ¢6 acid clavulanic nén c6 thé 1am IgG and albumin gin khong dic hi¢u vao ming te
bao hdng ciu din t¢i xét nghiém Coombs cho két qua duongtinh sai.

D4 c6 bao cdo vé két qua xét nghiém duong tinh khi sir dyng xét nghiém Platelia Aspergillus EIA cia

_ cdng ty Bio-Rad Laboratories ¢ nhimg bénh nhan didu trj v&i amoxicilin/ acid clavulanic, mdc du cac
.~ bénh nhan niy sau d6 duge x4c djnh 1a khong bi nhiém Aspergillus. Da ¢ nhimg bao :{mvéghin\'xm
chéo giita polysaccharid ctia céc lodi khéng thu$c Aspergillus véi poly i¢em cla.

y ng XEt g
Bio-Rad Laboratorics Platclia Aspergillus EIA. Vi viy, két qua xét nghiém dul;:ggdnh & cdc beénh
nhén dang dugc dicu trj v6i amoxicilin/ acid clavulanic cdn dugc bién gidi thin trong va phii dugc
khing djnh dyra trén c4c xét nghi¢m chin doan bé sung khic.

Trong mdi 1o Axuka® c6 chira 62,9 mg (2,7 mmol) natri. Phai thn trong khi ding thuc & nhing b§nh
nhén cé ché 46 &n kiém soat natri.

Trong m3i lp Axuka® cé chira 39,3 mg (1 mmol) kali. Phai thgn trong khi ding thubc & nhimg bénh

nh4n Rj suy gidm chirc ning thin hay bénh nhan c6 ché 49 iin kiém soét kali.
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Tréem< 40 kg
Liéukhuyén cdo:

o Tré em tit 3 thang tudi tré 1én: 25 mg/S mg/ kg thé trong mi 8 gidy

. Tré em dudi 3 thang tudi hodic cin ning duéi 4 kg: 25 mg/S mg/ kg thé trong m&i 12 gid.
Ngudi gia
Khéng cin thlet phaidiéuchinh lidu cho ngudi gia.

Bénh nhin suy tha
Liéusg duqc dlgu chinhdyatrén lxeu khuyen c4o i da ciia amoxicilin.

Khéng cin thiét phai diéu chinh lidu & nhimg bénh nhén ¢6 44 thanh thai creatinin (CrCl) 16n hon 30
ml/phut.

Ngudilon va tré em>40kg

CrCl: 10-30 ml/phit Liéu ban dau 13 1000 mg/200 mg (1 lop Axuka®) va sau d6 ding
lidu 500 m%/ 100 mg, 2 lin moLgéy

Liéu ban dau 1a 1000 mg/200 mg (1 lp Axuka®) va sau d6 ding
lidu 500 mg/100 mg méi 24 gid

CrCl < 10 ml /phat

Tham phén méu Lleu ban dau 1a 1000 mg/200 mg (1 lo Axuka“’) va sau d6 ding
1iéu 500 mg/100 mg mdi 24 gid, ding thém 1 Ixeu 500 mg/100 mg
khi két thic qua trinh thAm phin méu (do ndng dj trong huyét
thanh ciia c amoxicilin v acid clavulanic d&u giim)

Tréem<40kg
CrCl: 10-30 ml/phut 25 mg/5 mg/ kg thé trong moi 12 gio
CrCl < 10 ml /phut 25 mg/5 mg/ kg thé trong mox 24 giy
Tham phin méu 25 mg/S mg/ kg the trong mbi 24 giv, dimg thém 1 lieu 12,5
mg/ 2 5 mg/ kg thé trong khi két thiic qua trinh thim phin mau
(do nong do trong huyét thanh ctia ca amoxicilin vé aCld
clavulanic déu giam)

Bénhnhén suy gan

Phi thin trong khi tinh liéu ding va cin dinh ky theo dai chirc ning gan.

Duémgding

Axuka dugc ding dudng tinh mach.
Co thé tlem tinh mach chim trong vong 3-4 phut trye tiép vao tinh mach hoZc tiém truyen nho giot
hodc truyén tinh mach chim trong 30-40 phiit. Axuka® khoug phu hqp dé ding dudng tiém bp.
Vi tré emnhd hon 3 théng tudi, chi dugc diing Axuka dudmg truyén tmh mach
C6 thé dung Axuka® dudng tinh mach khi bat dau diéu trj va sau d6 didu trj tiép bing thuc khac cé
chiraamoxicilin va acid clavulanic dudng udng néu xem xét 14 thich hgp & timg bénh nhan,
Huréng dincich 1pha
Axuka® 13 san phim chi sir dung mét 1in duy nhét, loai bd bt ky phin dung djch sau khi pha ndo chua
dugc sirdyng.
Phai chuén bj dung d;ch pha tiém trong mbi truémg v6 khudn. Phai kiém tra bing mit thudmg dé phat
hiéncac phan tr la va sy bién mau ciia dung dich trréc khi ding, Chi sir dung dung djch trong suct va
khongco cac phintirla.
Céc lo thudc tiém sau khi ding xong phai dugc xir 1y theo quy dinh.
Chuén bi dung dichtiém tinh mach
Dung méi thudmg d&ng 13 nudce pha tiém. Thém 20 ml nuéce pha tiém vao m01 lo botAxuka' déhoatan
bot trong lo. Thé tich cua dung dich sau khi hoa tan 13 khoéng 20,9 ml @& ding 1 14n. Trong qué trinh
hoatan, dung dich c6 thé tam thdi chuyén sang mau hdng. Dung dich sau khi hoa tan thudng khdng c6
mau hofic c6 mau vang. Dung dich sau khi pha phai dugc dung ngay.
Mnggwm

bt pha tiém Axuka® khon_g thich hop dé sir dung 1am nhiéu lan
Pau tién, lu'(mg bot trong mbi lo Axuka® s& dugc hoa tan nhu dé pha tiém tinh mach. Ngay sau d6,
phal thém phin dung dich sau khi hoa tan niy vao 100 ml dung dich truyén tuong thich dyng trong tii
truyén hoic buret nhé giot. Dung dich sau khi pha loang phai dugc ding ngay.

Céc dung dich truyén tuong thich bao gdm: nuée pha tiém, dung dich tiém NaCl 0,9%, dung djch
Ringer.

Thuoc duge truyen bm nhinvién y! té. Hiém khi c6 tinh trang quén liéu xdy ra, tuy nhién, néu nghingd
c6 tinh trang quén lidu, nén héi y kién cliabacsi.

g cam v&1 hoat cht hojc vé6i bét ki khéng sinh nhém penicilin ndo hojc véi bit ki thanh phinnao

5. Sirdyng thudc cho phy nirc6 thai va cho conba

Thoi ki mang thai:

Nhimg nghién ctru trén ddng vit khi dung amoxicilin/ acid clavulamc khong cho thiy nhimg tic dung
6 hai truc tiép hay gian tiép 1én qué trinh mang thai, sy phat trién ctia phoi thai/ thai nhi, sy phét trién
truéc hojc sau sinh. C6 rit ft cac dir li¢u vé viéc sir dyng amoxncllm/ acid clavulanic trong giai doan
mang thai & ngudi, va c4c dit ligu ndy ciing khong cho thy thuéc lim  ting nguy co gdy dj tat bim
smh Trong m6t nghién ctru don & nhitng phy nir sinh non do v méng 0i sém, d3 c6 bdo cdo vé viéc
diéu trj dy phdng véi amoxicilin/ acid clavulanic c6 thé lién quan dén ting nguy co viém ru¢t hoai tir&
tré sosinh. Trénh str dung thuc trong giai doan mang thai, trir khi béc sicho 13 cin thiét,

Thdikicho con bi:

Ca 2 hoat chit c6 trong thubc déu duge bai tiét véo sita me¢ (chua bidt rd vé énh huémg cua acid
clavulanic Ién tré nh6 dang b sira m¢). Hau qua cé thé 1am tré bi sitame bj nhlem nim & niém mac vA
bj tiéu chéy, do 6 c6 thé phai ngimg cho tré nhd bi sira me. Cung phél Iru ¥ dén nguy co tré bj min
cam véi thuoc Chi ding v6i amoxicilin/ acid clavulanic trong giai doan cho con bi sau khi d2 dugc
cén nhéc v& 1¢i ich/ nguy co bai bac st chuyénkhoa.

9. Anh huédnglénkha ning 14i xe, vin hinh may méc

Chua cé nghlén citru vé 4nh huémg cda thuéc 1én kha néng 14i xe va v4n hinh miy méc. Tuy nhién,
bénh nhén c6 thé gip phai céc tic dung khdng mong muon (vi dy nhu c4c phén img dj img, chéng mat,
co giét) trong khi dung thuéc va c6 thé 1am anh huéng dén kha ning 14i xe va vin hanh may méc.

10. Tuong tic, twong ky, ciia thudc
. Tuong tic

Céc thuéc chong d6ng miu dudnguéb ng
Céc thuoc chéng d6ng méu dudng uong va céc khang sinh pemcxlm a4z duqc sir dung ryng rdi ma
khéng thiy c6 béo céo g4p phai twong tc thudc. Tuy nhién, d3 c6 bio cio mdt sb trudmg hop ting ti &
thubng héa quéc té (INR) & nhimg bénh nhan dung acenocoumarol hoic warfarin va dugc ké don
cung véi amoxicilin. Neu sy phdi hop nay 1 cin thiét, phai theo ddi chat che thai gian pm\hrombu:
hoac tilg thuong héa quoc te khi u’mg lidu hoac ngimg ding amoxicilin. Ngoaira, c6 thé cin thiét pha
diéu chinh liéu ctia cac thubc chéng d6ng mau dudmg ubng,
Methotrexat
Céc penicilin 1am gidm sy thai tnr ciia methotrexat do d6 lam ting nguy co gdy ddc.
Probenecid
Khong khuyén cdo dﬁng thubc ddng thei véi probenecnd Probenecid 1am gxam s thai trir & 6ng thi
cia amoxicilin. Diing dong thdn véi probenecid c6 thé lAm ting va kéo di ndng 46 amoxicilin tron
méu nhung khong dnh huémg dén acid clavulanic.
Mycophenolat mofetil
ls) nhl'mg bcnh nhan dang didu trj véi mycophenolat mofetil, d c6 béo céo vé sy gidm nong do trué
lidu cuia chat chuyen héa c6 hoat tinh acid mycophenolic (MPA) khoéng 50% sau khi bit dau dix
amoxicilin dudmng uéng két hqp véi acnd clavulanic. Sy thay ddi nong 4 trude liéu c6 thé khong t
hién chinh x4c nhimg thay ddi vc mitc phoi nhiém MPA tong thé. Do 46, sy thay dou lic
mycophenolat mofetil 12 khong cin thlet khi khéng c6 cic bing chimg 1im séng cho thay réi lo
chic néng sau khi cay ghép. Tuy nhién, cin theo ddi chit che trén 14m sng trong va ngay sau khi pt
hgp diéu trj véi thubc khéng sinh.

¢ Tuong ky: Khéng dugc pha tron Axuka® véi bt ki céc thudc nio khéc, ngoai trirnv
phatiém, dung djchtiém NaCl0,9% hoéc dung dichRinger.
Khong dugce tron Axuka® véi cdc ché phim mau, cic dung dich c6 chira pmtem khic nhu cic
pham thiy phén cua protein hoic véi nhii trong lipid dudng tinh mach. Neu bénh nhin dang &
diéu trj ddng thai véi 1 khéng sinh ammoglycosxd thi khéng dugc tron céc thubc khang sinh vao tn
cing mét bom tiém, tdi truyén hogc cho vao cling mdt by ddy truyén tinh mach do c6 thé 1am mét
dung ciia khang sinh aminoglycosid.
Khoéng dugc tron dung dich sau khi hoa tan tir bt pha tiém Axuka® véi cac dung dich truyéncé ¢
glucose, dextran hoic bicarbonat.

11.Téc dung khéng mong muén

Phin 16n céc tic dung khéng mong muén duqc bao cdo latiéu chay, budn nén vandn.

Céc tac dung khong mong mudn khi diéu trj, vorl amoxlcxlm/ acid clavulamc thu dugc tir cac:
nghiém 14m sang va céc dit liéu hau mai dugc sép xep theo tin suit xuit hién du(n day:

rat thuong gé}) (=1/10), thuimggép (=1/100 dén <1/10), it gap (21/1,000 dén <1/100), hiém
(=1/10,000 den <1/1,000), rét hiém gip (<1/10,000), chua rd (chua danh gia dugc tir cac dir ligy
cd).
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AMOXICILIN VA KALI CLAVULANAT

( Nguén: Duorc thw quéc gia)
Tén chung quéc té: Amoxicillin and clavulanate potassium.
Ma ATC: JO1CRO2.
Loai thudc: Khang sinh.
Dang thudc va ham lwong

Cac dang thubc ubng dung amoxicilin trihydrat va kali clavulanat. Dang thuéc tiém dung amoxicilin natri va kali clavulanat. Ham lwgng va liéu lvgng thube
duwoc biéu dién dwdi dang ham lwgng amoxicilin base khan/ham lwong acid clavulanic.

Vién nén bao phim: 250 mg/125 mg, 500 mg/125 mg, 875 mg/125 mg amoxicilin/acid clavulanic.
Vién nén giai phong kéo dai: 1 000 mg/62,5 mg amoxicilin/acid clavulanic.
Vién phéan tan: 200 mg/28,5 mg, 500 mg/125 mg, 875 mg/125 mg amoxicilin/acid clavulanic

Bot hodc ¢cém pha hén dich ubng: Géi hodc chai chira 125 mg/31,25 mg, 200 mg/28,5 mg, 250 mg/31,25 mg, 250 mg/62,5 mg, 400 mg/57 mg, 500 mg/62,5 mg
hoac 875 mg/125 mg amoxicilin/acid clavulanic trong moi 5 ml hén dich.

Bo6t pha tiém hodc truyén tinh mach: Lo 500 mg/100 mg va 1 000 mg/200 mg amoxicilin/acid clavulanic.

Chi dinh

Amoxicilin/kali clavulanat dwoc st dung dé diéu tri cac nhiém khuan do vi khuan nhay cam, bao gém:

Nhiém khuan duwdng hé hép trén: viem xwong chiim, viém quanh amidan, viém nép thanh quan, viém xoang, viém tai gitra cap.
Nhiém khuén dwdng hd hdp dudi: dot bung phat nhiém khuan cla viém phé quan man; viém phdi méc phai tai cong ddng.
Nhiém khuén da va mé mém: viém mo té bao, viém vu, ap xe dwi da, ap xe réng ndng kém viém mé té bao lan tda, vét ddng vat can, bénh chéc 16.
Nhiém khuén dwdng tiét niéu, bao gdm viém bang quang cap va viém than - bé than cép.

Nhiém khuén xwong khép, déc biét [a viem tly xuwong.

Nhiém khuén & bung.

Nhiém khuén phu khoa.

Giadm bach cau c6 sbt (diéu tri theo kinh nghiém).

Dw phong nhiém khuan trong phau thuat duwéng tiéu héa, hé chau, dwong mat, dau va cb.

* Amoxicilin/kali clavulanat duwoc st dung chi yéu dé diéu tri cac nhiém khuan do vi khuén sinh beta-lactamase nhay cdm, bao gdm Moraxella catarrhalis,
E.coli, Haemophilus influenzae, cac chiing Klebsiella va Staphylococcus aureus. Mac du amoxicilin/kali clavulanat cling ¢ c6 thé phat huy hiéu qua trong diéu
tri nhiém khuén do céc vi khuan khéng sinh beta-lactamase nhay cam véi amoxicilin don doc, thudc nay nén dugc danh riéng dé diéu tri nhiém khuan do hodc
nghi ngd do vi khuan sinh beta-lactamase da khang amoxicilin. Trong trudng hop vi khuan khéng sinh beta-lactamase, nén wu tién s&r dung amoxicilin don
doc.



Chéng chi dinh
Di rng v&i amoxicilin, kali clavulanat hodc béat ky khang sinh penicilin nao.
Tién s gap phan (ng di (’ng nghiém trong (nhw phan (ng phan vé, hoi chirng Stevens-Johnson) véi bat ky khang sinh nhém beta-lactam nao khéc.

Tién st réi loan chirc ndng gan hodc vang da & mat lién quan dén amoxicilin va acid clavulanic.
Liéu lwong va cach dung

Céch ding

Amoxicilin/kali clavulanat dwérng ubng dwoc dung phd bién dwdi dang vién nén bao phim hodc bat pha hén dich. Vién nén bao phim chira amoxicilin/acid
clavulanic véity 18 2:1; 4 : 1 hoac 7 : 1. Ty 1& twong (ng cla dang hén dich ubng 1a 4 : 1; 7 : 1 hoac 14 : 1, cla vién gidi phong kéo dai la 16 : 1. Do cac ché
pham dang hén dich chira acid clavulanic v&i ham lwgng khac nhau, cac ché pham nay khong nén dwoc dung thay thé cho nhau. Dang vién nén 500 mg/125
mg va 250 mg/125 mg chra cung ham lwgng acid clavulanic, do d6 hai vién nén 250 mg/125 mg khéng twong dwong véi mot vién nén 500 mg/125 mg. Twong
tw, dang gidi phong kéo dai khéng twong dwong véi dang gidi phong quy woc.

Thudc dang vién nén hodc bdt pha hén dich nén dwoc udng cuing biva an.

Dang bot pha tiém c6 thé duoc st dung dé tiém tinh mach cham hodc truyén tinh mach ngét quéng. Dé tiém tinh mach, hoan nguyén lo 500 mg/100 mg hoac
1 000 mg/200 mg twong rng v&i 10 ml hoac 20 ml nwéc cat pha tiém. Tiém tinh mach cham trong 3 - 4 phdat.

Dé truyén tinh mach, hoan nguyén lo 500 mg/100 mg hoac 1 000 mg/200 mg twong tng v&i 10 ml hoac 20 ml nuwéc cét pha tiém. Pha lodng dung dich sau
hoan nguyén v&i 50 ml (lieu 500 mg/100 mg) hoac 100 ml (lieu 1 000 mg/200 mg) nwdc mudi sinh ly hoac nwdc cat pha tiém (cling c6 thé dung dung dich pha
loang la natri lactat 167 mM, dung dich Ringer hoac Ringer lactat). Truyén tinh mach trong th&i gian 30 - 40 phat.

Liéu dang
Liéu thwong dung trén nguwdi Ion va tré em = 40 kg:

buong uong 250 mg/125 mg mbi 8 gio hoac 500 mg/125 mg mdi 12 gi®, c6 thé tang liéu t&i 500 mg/125 mg méi 8 gio hoac 875 mg/125 mg méi 12 gid trong
cac nhiém khuan ndng va nhidm khuén hé hap dwdi; néu bénh nhan khé nuét, cé thé thay vién nén 500 mg/125 mg bang hdn dich ubng amoxicilin/kali
clavulanat chira 125 mg hoac 250 mg amoxicilin/5 ml va thay vién nén 875 mg/125 mg bang hén dich udng amoxicilin/kali clavulanat chira 200 hoac 400 mg
amoxicilin/5 ml.

Tiém hodc truyén tinh mach: 1 000 mg/200 mg amoxicilin/acid clavulanic méi 8 gid.
Liéu thwéong dung trén tré em < 40 kg:

Puong ubng: Tré so sinh va tré em dwéi 12 tudn tudi: 30 mg amoxicilin/kg/ngay, chia lam 2 1an (nén dung hén dich chira 125 mg amoxicilin/5 ml); tré em trén
12 tuan tudi: 20 mg amoxicilin/kg/ngay, chia lam 2 Ian (dang hén dich chira 125 mg hodc 250 mg amoxicilin/5 ml) hodc 25 mg amoxicilin/kg/ngay, chia lam 2
lan (dang hdn dich chira 200 mg ho&c 400 mg amoxicilin/5 ml); dbi v&i viem xoang, nhiém khuan hé hdp dwéi va cac nhiém khuén ndng & tré em trén 12 tuan
tudi: 40 mg amoxicilin/kg/ngay, chia lam 2 Ian (dang hén dich chi¥a 125 mg hodc 250 mg amoxicilin/5 ml) hodc 45 mg amoxicilin/kg/ngay, chia lam 2 lan (dang
hén dich chira 200 mg hoac 400 mg amoxicilin/5 ml).

Tiém hodc truyén tinh mach: Tré dwai 3 thang tudi hodc can nang duwoi 4 kg: 25 mg/5 mg/kg cach 12 gio' mot lan; tré em tir 3 thang tudi tré' 1én: 25 mg/5
mg/kg, cach 8 gid moét lan; tré em 3 thang - 17 tudi: lieu twong dwong 30 mg/kg méi 8 gio (t6i da 1 000 mg/200 mg moéi 8 gio).

Dw phong phau thuat: Tiém hogc truyén tinh mach liéu 1 000 mg/200 mg trong vong 30 phut trwdc khi phau thuat; dung thém 2 - 3 liéu twong ty mbi 8 gio' doi
V@i cac phau thuat cé nguy co cao.

Hiéu chinh liéu trén nguoi I6n suy gidm chire ndng than:



B thanh thal Pwong uén Pwong tiem
creatinin 9 g g
> 30 ml/ phat Khéng can hiéu chinh lidu. Khéng can hiéu chinh lidu.
10 - 30 ml/ phut 250 mg/125 mg dén 500 mg/125 mg méi 12 gid. Liéu ban dau 1 000 mg/200 mg, sau d6 500 mg/100 mg méi 12 gio.
<10 ml/ phat 250 mg/125 mg dén 500 mg/125 mg méi 24 gio. Liéu ban dau 1000 mg/200 ”rl% /iggfo 500 mg/100 mg mai 24 gio
X s . 250 mg/125 mg dén 500 mg/125 mg mébi 24 gi®, bb sung Liéu ban d&u 1 000 mg/200 mg, sau d6 500 mg/100 mg méi 24 gi®r
Tham tach mau A P . P Loz 2L
thém mét lieu trong va sau tham tach. mg/ngay bo sung 500 mg/100 mg sau tham tach.
Hiéu chinh liéu trén tré em suy gidm chirc ndng than:
Do thanh thai creatinin Puwdng uéng Puwéng tiém
> 30 ml/phut Khoéng can hiéu chinh liéu Khoéng can hiéu chinh liéu
10 - 30 ml/ phut 15 mg/3,75 mg/kg mdi 12 gi®» (t6i da 500 mg/125 mg méi 12 gi®) 25 mg/5 mg/kg mbi 12 gid.
< 10 ml/phat 15 mg/3,75 mg/kg mbdi 24 gi®» (t6i da 500 mg/125 mg méi 24 gi®) 25 mg/5 mg/kg mbi 24 gid.
2L . 15 mg/3,75 mg/kg mbi 24 gi®, bd sung thém liéu 15 mg/3,75 mg/kg | 25 mg/5 mg/kg mdi 24 gidr, bb sung thém mét liéu 12,5 mg/2,5
Tham tach mau 2 Coz L Sz
trwdc va sau khi tham tach. mg/kg sau khi tham tach.

Thén trong

Da ghi nhan cac phan tng di trng nghiém trong, ddi khi dan g‘ién t&r vong, trong khi diéu tri bang khang sinh penicilin. Nhirng p’hén rng nay thuong xuét hién
hon trén cac bénh nhan co tién sir gap phan (rng di trng thudc hodc cé co g‘]’ia di rng. Do do, trwé’p khi bat g’éu diéu tri, c?n kiém tra ky tién st di (rng v&i cac
khang sinh penicilin, cephalosporin va cac khang sinh beta-lactam khac. Néu phan &rng di (rng xuat hién, can nglrng thudc ngay va ap dung bién phap xtr tri
thich hop.

Can dinh ky kiém tra chtrc ndng than, gan va cac thong sd huyét hoc khi st¥ dung dai ngay, déc biét trén bénh nhan suy gan hoéc suy than.

Da ghi nhan cac tredng hop tiéu chay va viém dai trang de doa tinh mang do Clostridium difficile khi str dung amoxicilin/kali clavulanat. Do do, can chan doan
phan biét viém dai trang gid mac khi xuat hién tiéu chady trén cac bénh nhan dang s dung dang phdi hgp nay.

Nén tranh st dung thudc trén cac bénh nhan mac bénh ting bach cdu don nhan nhiém khuan do ting nguy co xuét hién chirng phat ban.

C6 thé xuét hién co giat khi str dung amoxicilin trén cac bénh nhan suy than hoac khi st dung thudc vai liéu cao. Do amoxicilin va acid clavulanic thai trt qua

than, can hiéu chinh liéu trén bénh nhan suy than nang. Nguy co gap doc tinh clia thubc cling tang Ién trén cac bénh nhan cao tudi co chirc nang than suy
gidm. Can giam sat chat ché khi st dung amoxicilin/kali clavulanat trén d6i twgng bénh nhan nay.

Ba ghi nhan cac trwong hop réi loan chirc ndng gan de doa tinh mang nhw viém gan va vang da tdc mat. Can than trong va giam sat chat ché khi s& dung
thudc trén cac bénh nhan suy gan.

Mot sb ché pham dang hén dich hodc vién nhai co chiva aspartam. Chéat nay dwoc chuyén héa thanh phenylalanin tai dwéng tiéu héa sau khi st dung thudc
theo dwdng udng. Trén cac bénh nhan méc chirng phenylceton niéu (bénh di truyén ddng hop tlr gay thiéu hut enzym phenylalanin hydroxylase) hodc cac
bénh nhan phai han ché dung phenylalanin, can s dung ché pham thay thé khéng chira aspartam. Dang thuéc tiém cé chira mét lwong natri va kali. St dung
than trong trén cac bénh nhan dang ap dung ché do &n kiém soat natri va kali hodc trén bénh nhan suy than.



Thei ky mang thai

Mac du dbé an toan QGa gmoxicilip va ka[i clayulanat déi véi phu nL"JJ,mang thgi chwa dwoc thiét lap hqén toan, thug‘)c da dugc st dung trén mot s lwgng nho
phu n&r mang thai de dieu tri nhiem khuan tiét niéu va bénh viém ho6 chau cap ma khong phat hién bang chirng vé ADR doi voi thai nhi. Do chwa cé cac nghién
ctru lam sang c6 doi chirng thich hop trén phu nlr mang thai, chi nén st dung amoxicilin va kali clavulanat trong thai ky khi thwc sw can thiét.

Theoi ky cho con bu

Do amoxicilin va acid clavulanic p(’) tljé duoc bai tiét vao stra me, can s&‘dung thudc mot cach than trong trén phu nie dang cho con ba. Trong mot nghién ctru
lam sang, da ghi nhan nhirng bién co bat Igi mirc d6 nhe va phu thudc lieu trén tré dang bu trong khi ngudi me dugc dieu tri bang amoxicilin/kali clavulanat.
Theo Té chirc Y té thé gidi, amoxicilin va kali clavulanat c¢é thé dwoc can nhéc st dung trong thdi ky cho con bu; can theo ddi tiéu chay va phan (rng di tng
trén tré nho.

Tac dung khéng mong muén (ADR)

Cac ADR duwoc ghi nhan voi ,amoxicilin va kali clavulanat thwong phu t,hucf)c lidu va twong tw nhw khi st dung amoxicilin don déc. Tuy nhién, ty 1&é gap cac ADR
trén hé tiéu héa clia dang phoi hgp amoxicilin/kali clavulanat dwéng udng cao hon so vé&i amoxicilin don doc.

Thuwong gap

Di ¢ng: phat ban (1,1 - 3%).

Gan: tang AST va/hoac ALT mwc dé trung binh.

Tiéu héa: tidu chay (2,9 - 14,5%), budn nén (3%), ndn (2,2%).

B&i nhiém: nhiém ndm Candida (1,4%), viém am dao (1%), nhiém ndm am dao (3,3%).
it gap

Di (rng: nglra, may day.

TKTW: dau dau, chéng mat.

Tiéu hoéa: dau bung, kho tiéu.

Hiém g&p

Huyét hoc: thiéu mau (bao gém thiéu mau tan huyét), gidm bach cau, gidam bach cau trung tinh, mat bach cau hat, tang bach cau wa eosin, tang hoac giam tiéu
cau, ban xuat huyét giam tiéu cau, giam toan bd huyét cau, kéo dai thoi gian chay mau va thoi gian ddng mau.
Gan: tang bilirubin, ting phosphatase kiém, viém gan, vang da tdc mat.

Phé~n trng di trng: phu mach, viém mach di tng, hé‘mg’ ban da dang, hi chirng Stevens-Johson, viém da troc vay hoac viém da bong nwéc, hoai tlr thwong bi
nhiém ddc, héi chirng ngoai ban mun mu toan than cap tinh, bénh huyét thanh, phan (rng phan vé.

TKTW va tam than: méat ngd, 1 I1an, co giat, kich dong, vat va, lo au, tdng ddng, thay ddi hanh vi.
Than: viém than k&, tinh thé niéu, tiéu ra mau.
Tiéu héa: viém dai trang gid mac do Clostridium difficile, viém tiéu - dai trang; ddi mau rang, Iwi, viém miéng, viém da day.

Khac: viém tinh mach tai vj tri tiém.



Hwéng dan cach xir tri ADR

Néu xuét hién phan &ng di ’ng nghiém trong trong khi ding amoxicilin kali clavulanat, cAn ngirng thubc ngay va ap dung cac bién phap can thiép thich hop khi
c6 chi dinh (nhw tiém adrenalin, corticosteroid, duy tri théng khi, oxygen). Tiém bap hodc tiém tinh mach adrenalin thwéng dwoc wu tién lwa chon khi gap phan
&ng phan vé. Béi v&i cac phan &ng di ng nhe trén da nhw phat ban, ngtra, cé thé dung thudc khang histamin (hoac corticosteroid néu can thiét) méc du hién
chwa c6 cac nghién ctru cé déi chirng chirng minh hiéu qua cla cac thudc nay trong diéu tri cac triéu chirng ctia phan (ng di ng penicilin. Trong moi tréng
hop, can khai thac ky tién s di 'ng vé&i penicilin hodc cac beta-lactam khac trwédc khi dung penicilin cho bénh nhan.

Can than trong khi xuét hién tiéu chay trong ho&c sau khi ding amoxicilin do nguy co viém dai trang gid mac do Clostridium difficile. Nhirng trwdng hop viém
dai trang nhe c6 thé tw thoai lui sau khi ngirng thubc. Tuy nhién, véi nhirng trwéng hop viém dai trang va/hoac tiéu chay nang khong tw thoai lui sau khi ngirng
thubc, can thuc hién xét nghiém vi sinh, tién hanh bu nwéc, dién giai, bd sung protein va diéu tri chéng nhiém khuan (vé&i metronidazol hoc vancomycin
duwdng ubng) khi cé chi dinh.

Trong trweng hop xuét hién budn ndn va ndén nghiém trong, can bu nuwéc, dién gidi va can nhac st dung thudc chéng nén.

Twong tac thudc

Alopurinol: Tang nguy co phat ban.

Thubc chéng dé6ng mau nhém coumarin: C6 thé thay ddi INR, mac du twong tac nay chwa dwoc chirng minh trong cac nghién ctru.

Methotrexat: Amoxicilin c6 thé 1am gidm d6 thanh thai than, dan dén tang néng do va tang doc tinh ciia methotrexat (doc tinh trén tiéu hoa va huyét hoc). Nén
tranh str dung dong thi hai thuéc nay. Néu bat budéc phai dung dong thdi, can nhac gidm liéu, giam sat nong d6 trong mau va déc tinh clia methotrexat.

Mycophenolat mofetil: Néng d6 day ctia chat chuyén héa co hoat tinh ctia mycophenolat (acid mycophenolic) co thé gidam khoang 50% khi dung dong thoi véi
amoxicilin/kali clavulanat. Mac du thay ddi néng d6 day khong phan anh chinh xac sy thay ddi mirc d6 phoi nhiém acid mycophenolic, cAn giam sat than trong
khi bat dau hoac ngirng str dung dong thoi hai thudc nay.

Probenecid: Gidm bai tiét amoxicilin tai dng than, dan dén tang ndng do thubc trong huyét twong va kéo dai niva doi thai triy ciia amoxicilin.
Tetracyclin: Cac khang sinh nhém tetracyclin cé thé 1am gidm tac dung diét khuan cla penicilin khi dung déng thoi. Tranh st dung phdi hop.

Thudc tranh thai duong udng: Str dung dong thoi amoxicilin voi cac thude tranh thai dwong udng chira estrogen co thé lam giam hiéu qua tranh thai. Tuy
nhién, y nghfa Iam sang clia twong tac chwa dwoc thiét lap.

Twong ky
Khéng trén chung dung dich tiém amoxicilin/kali clavulanat v&i bat ky thudc nao trong cting mét bom tiém.

Khong dugc trén amoxicilin/kali clavulanat voi cac ché pham mau, dich truyén protein hodc nhii dich lipid truyén tinh mach. Néu thuéc duoc ké cing ]
aminoglycosid, khong dwoc tron lan hai khang sinh vao cung xy lanh, cling chai dich truyén hoac cung bé day truyén do hoat tinh clia aminoglycosid cé thé
giam.

Khoéng dugc tron amoxicilin/kali clavulanat v&i glucose, dextran hoac bicarbonat.

Qua liéu va x tri

Triéu chirng: Dau bung, nén va tiéu chay. Mot sé it ngudi bénh bi phat ban, tang kich déng hodc ngl lo mo.

Xt tri: Can ngirng thu6c ngay. Diéu tri triéu chirng va hé tro néu cén‘. Néu qua liéu xay ra som va khéng c6 chong chi dinh, c6 thé géy nén hogc rira da day.
Qua lieu dwoi 250 mg/kg khong gay triéu chirng dang ké va khong can riba da day. Viém than ké dan dén suy than thiéu niéu da xay ra @ mot so it ngwoi bénh

dung qua liéu amoxicilin. Dai ra tinh thé trong mét sb trwong ho’p dan dén suy than da dwoc bao céo sau qua liéu amoxicilin & ngudi I6n va tré em. Can cung
cap di nwdc va dién gidi cho co thé dé duy tri bai niéu va gidm nguy co tinh thé niéu.



Tén thwong than thudng phuc hoi sau khi ngrng thudc. Tang huyét ap co6 Ehé xay ra ngay & ngudi co chivc nang than ton thwong do giam dao thai ca
amoxicilin va acid clavulanic. Cé thé dung phwong phap tham phan mau dé loai bé ca amoxicilin va acid clavulanic ra khai tuan hoan.

Dwoc lwec hoc

Amoxicilin thudc phan nhém khang sinh aminopenicilin, c6 tac dung diét khuan theo co ché e ché tdng hop mucopeptid clia vach té bao vi khuan (xem thém
chuyén luan Amoxicilin). Thuéc dé bi enzym beta-lactamase ctia vi khuan pha hay, do d6 khéng cé tac dung trén cac vi khuan cé kha nang tiét enzym nay. St
dung dbéng thdi véi acid clavulanic khéng lam thay déi co' ché tac dung ctia amoxicilin. Tuy nhién, nhé &i lwc gdn manh va khoéng thuan nghich vao trung tam
hoat ddng clia enzym, acid clavulanic bat hoat beta-lactamase va giup mé rong phd tac dung ctia amoxicilin trén moét sb vi khuan da khang amoxicilin don déc.
Acid clavulanic thAm dwoc qua vach té bao vi khuan nén c6 kha nang bat hoat ca enzym ngoai bao va enzym lién két véi té bao.

Céc nghién ctru in vitro cho thay acid clavulanic thwdng cé tac dung e ché penicilinase cla tu cau, beta-lactamase do Bacteroides fragilis ho&c Moracella
catarrhalis tiét ra va cac beta-lactamase typ Il, lll (typ TEM), IV, V theo phan loai Richmond-Sykes. Acid clavulanic cling cé thé (rc ché mot s6 cephalosporinase
do Proteus vulgaris, Bacteroides fragilis va Burkholderia cepacia tiét ra nhwng nhin chung it cé6 kha nang chéng lai cac cephalosporinase truyén qua trung gian
nhiém sac thé (Richmond-Sykes typ I). Tac dung hiép déng gitra acid clavulanic va amoxicilin khdng xuét hién néu vi khuan dé khang néi tai véi amoxicilin (dé&
khang do gidm tinh thAm ctia khang sinh qua I&p mang ngoai hodc thay dbi d&c tinh clia cac protein lién két véi penicilin - PBP). Tac dung hiép déng gitra hai
thubc nay ciing thworng khong xuét hién khi vi khuén nhay cdm véi amoxicilin don doc. Véi ché dé lidu thuwdng dung trén 1am sang, tac dung khang khuén cla
acid clavulanic rat yéu, do d6 khang thich hop dé s dung don ddc trong diéu tri cac bénh ly nhiém khuan.

Phé tac dung

Amoxicilin va acid clavulanic c6 hoat tinh in vitro chc‘;ng lai cac chiing vi khuan nhay cam vc’::i amoxicilin don doc. Ngoai ra, do acid clavulanic cé thé L'J’C‘Ché mot
sb beta-lactamase gay bat hoat amoxicilin, dang phdi hop nay ciing ¢é hoat tinh in vitro chéng lai nhiéu chiing vi khuan da khang amoxicilin don doc bang cach
sinh enzym beta-lactamase.

Cac vi khuan nhay cam:

Vi khuan Gram dwong hiéu khi: Hau hét cac cau khuan hiéu khi Gram dwong bao gom cac chiing sinh hodc khéng sinh beta-lactamase clia Staphylococcus
aureus, S. epidermidis, S. saprophyticus; lién cau 8 tan huyét nhém A; Streptococcus pneumoniae; Enterococcus faecalis va lién cau nhém viridans.

Vi khudn Gram am hiéu khi: Neisseria meningitidis, N.gonorrhoeae, Haemophilus influenzae, H. parainfluenzae va H. ducreyi; Moracella catarrhalis; mét s6
chdng E. coli, Proteus mirabilis, P. vulgaris, Salmonella, Shighella, Citrobacter diversus, Klebsiella pneumoniae.

Vi khuan ky khi: Cac chiing Clostridium, Peptococcus va Peptostreptococcus; Prevotella melaninogenica, P. oralis; nhiéu chiing Bacteroides fragilis (thuwéng
khang amoxicilin don doc).

Cac vi khuén khac: Amoxicilin két hop acid clavulanic cé hoat tinh in vitro chéng lai mét s6 chiing Mycobacterium nhw M. tuberculosis, M. fortuitum va mot sb
chiing Legionella; tuy nhién, y nghia |am sang ctia thudc nay trong diéu tri cac nhiém khuén nay chwa dwoc xac dinh.

Khang thuéc

Truc khudn Gram am sinh beta-lactamase typ | (phan loai Richmond-Sykes) truyén qua trung gian nhiém séc thé (nhw Citrobacter freundii, Enterobacter
cloacae, Serratia marcescens, Pseudomonas aeruginosa) thuwdng dé khang véi amoxicilin va acid clavulanic do acid clavulanic khéng c6 kha naéng &rc ché hau
hét cac beta-lactamase typ |. Cac chiing E. coli sinh beta-lactamase truyén qua trung gian nhiém séc thé ciing dé khang véi amoxicilin va acid clavulanic. Mot
sb truc khuan dueng rudt khac nhw Enterobacter cloacae, Morganella morganii, Providencia thwéng khang ca amoxicilin don doc va amoxicilin két hop acid
clavulanic.

Mac du tu cau sinh penicilinase co thé nhay cdm véi amoxicilin va acid clavulanic, cac chiing da khang vai penicilin nhom M (nhw oxacilin) cling khang dang
phoi hgp nay. Ngoai co ché sinh beta-lactamase giam nhay cam vai acid clavulanic, cac vi khuan thuong thu dwgc kha nang de khang amoxicilin/kali
clavulanat thong qua thay doi ai lwc clia khang sinh v&i PBP. Cac co ché dé khang khac it gdp hon bao gom tao bom tong thudc va thay doi tinh tham cla
mang té bao.



Dwoc dong hoc

Cac nghién ctru bat phéo str dung dang phéi hop cb dinh amoxicilin/ kali clayulanat, amoxicilin don dﬁ)C hoac kali’clavulanat don doc cho théy kali clavulanat
khéng anh hwdng dén dwoc dong hoc clia amoxicilin. Tuy nhién, st dung dong th&i amoxicilin cé thé lam tang hap thu qua dwong tiéu hoa va tang thanh thai
than cua kali clavulanat.

Hép thu: Amoxicilin va kali clavulanat bén virng trong mai trieong acid dich vi. Ca hai thanh phan nay déu dugc hép thu tot qua dwong tiéu hoa. Khi ding thube
theo dwong udng trén ngwdi tinh nguyén khée manh, ndng dé dinh trong huyét twong thwong dat dwoc sau 1 - 2 gio. Trén nguoi trwdng thanh khée manh st
dung mét liéu don 250/125 mg amoxicilin/kali clavulanat dang vién nén quy woc, nong do dinh cua amoxicilin va acid clavulanic trong huyét twong twong ng
khodng 3,7 - 4,8 microgam/ml va 2,2 - 3,5 microgam/ml. Trong khoang liéu diéu tri, dwoc dong hoc clia amoxicilin tuyén tinh theo liéu. Sinh kha dung dwéng
ubng cla thuée khoang 70%. Thirc &n khdng &nh hwéng dén hap thu ctia amoxicilin nhwng cé thé lam tang sinh kha dung cla kali clavulanat. Déi véi dang gidi
phéng kéo dai, st dung thuébc lic déi hodc cung biva an giau chat béo déu dan dén gidm sinh kha dung cla thubc. Do d6, nén sir dung dang gidi phéng kéo
dai sau mét biva an chuan. Mac du cac nghién ctvu 1am sang cho thay hiéu qua cla dang gidi phong quy wéc khdng phu thudce vao thei diém dung thube so voi
bira &n, nha san xuat thwerng khuyén cao dung thude trong biva &n dé tranh nguy co khéng dung nap thuéc tai dwdng tiéu héa va téi wu hoa kha nang hép thu.

Phan bé: Ty 18 lién két voi protein huyet tu’o’ng clia amoxicilin va acid clavulanic 1an lwgt khodng 18% (17 - 20%) va 25% (22 - 30%) tai néng dé 1 - 100
microgam/ml. Thé tich phan b biéu kién ciia amoxicilin khoang 0,26 - 0,31 lit/kg, cua acid clavulanic khoang 0,2 lit’/kg. Ca amoxicilin va acid clavulanic déu co
kha nang phan bd tét vao mé phdi, mé xwong, dich mang phdi, dich cb trwéng, dich tai gitra va thwong dat dwoc ndng do diét khuan thich hop trén hau hét cac
vi khuan nhay cam thwéng gép tai cac vi tri nay. Thudc ciing phan bé vao dom va nwéc bot véi ndng do thap (dwdi 1 microgam/ml dbi véi ca amoxicilin va acid
clavulanic). Chi mét lwgng nhé thudc phan b dwoc vao dich ndo tly khi cé viém mang ndo. Trong mét nghién clru trén cac bénh nhan bj viém mang ndo mic
dd trung binh st dung amoxicilin (50 mg/kg) va acid clavulanic (5 mg/kg) dwéng tinh mach, néng dd trung binh ctia amoxicilin va acid clavulanic trong dich néo
tay 1an lwot 1a 2,25 microgam/ml va 0,25 microgam/ml. Amoxicilin va acid clavulanic d& khuéch tan qua hang rao nhau thai. Thubc ciing dwoc bai tiét vao siva
véi ndng do thap.

Chuyén héa: Amoxicilin dwoc chuyén hdéa mot phan nho phan &ng thlly phan vong beta-lactam, tao ra chat chuyen hoa acid peniciloic khdng c6 hoat tinh
khang khuan. Chét chuyen héa nay dwoc bai tiét qua nwdc tidu véi lwong twong ing khodng 10 - 25% so véi liéu ban dau. Acid clavulanic dwoc chuyén hoéa
manh qua gan. Chat chuyén hoéa chinh xuét hién trong nwéc tiéu 1a 1-amino-4-hydroxybutan-2-on.

Thaéi trir: Nong dd amoxicilin va acid clavulanic trong huyét twong gidm theo kiéu hai pha. Sau khi diing dang vién nén quy wéc hodc dang vién giai phéng kéo
dai, nlra d&i thai trlr cia amoxicilin va acid clavulanic 1an lwot khoang 1 - 1,3 gi¢ va 0,78 - 1,2 gid. Trén tré em 2 - 15 tudi, nlra doi thai trlr trung binh ctia thudc
twong tng la 1,2 gio déi véi amoxicilin va 0,8 gio ddi véi acid clavulanic. Amoxicilin va acid clavulanic bai tiét qua than véi mirc dd khac nhau. Amoxicilin thai
trir qua than chd yéu theo con dueng bai tiét tai 6ng than va mot phan théng qua loc tai cau than. Ngwoc lai, acid clavulanic bai tiét chi yéu thong qua loc tai
cau than. Sau khi ding mét liéu don dueng ubng trén ngudi trwdng thanh cé chire nang than binh thueng, ty 1& amoxicilin va acid clavulanic bai tiét qua nwoéc
tiéu dwéi dang khéng bién di trong vong 6 - 8 gi¢ 1an lwot khoang 50 - 73% va 25 - 45%. Trong mot nghién clru trén ngwdi tinh nguyén khde manh st dung
lidu don 250/125 mg amoxicilin/kali clavulanat, ndng dé trung binh ctia amoxicilin va acid clavulanic trong mau nuwéc tiéu thu dwoc trong vong 2 gid dau tién
sau khi udng twong &ng bang 381 microgam/ml va 118 microgam/ml. Trén bénh nhan suy than, néng dé thudc trong huyét twong cao hon va nira doi thai triy
dai hon so véi ngudi cé chire nang than binh thuéng. Ca amoxicilin va acid clavulanic déu c6 thé bi loai bé béi thdm tach mau. Thdm phan phic mac ciing cé
thé loai bd acid clavulanic nhwng chi cé thé loai bd mét lwong nhd amoxicilin.



