Rx

Thubc nay chi ding thee don thube

Pé xa tam tay tré em

Poc ki hirémg dan sir dung trirée khi diing

THANH PHAN CONG THU'C THUOC: M&bi vién nén bao phim chira:

Thinh phin hoat chit: Azithromycin (dudi dang azithromycin dihydrate) .. ...250 mg

Thanh phén td dwge: Cellulose vi tinh thé PH 101, povidon K30, pregelat:mmd starch natri cmscannclluse. natri
lauryl sulfat, talc, magnesi stearat, opadry II white.

DANG BAO CHE:
Vién nén dai bao phim, mau tring hay tring nga, hai mét trom, 16i, canh vi thanh vién lanh 1an.
CHI PINH:

OPEAZITRO 250 dugec chi dinh cho cc bénh nhiém khuén sau déy gay ra boi cac vi khuan nhay cam véi azithromycin:

- Viém xoang cap do vi khuan (chén doan day di)

- Viém 1ai gilta cép (chin doan day du)

- Viém hong, viém amidan

- Dot cap clia viém phé quan man tinh (chén doan diy i)

- Viém phéi méc phai & cong d6ng tir nhe dén vira

- Nhiém tring da va cic mé mém mirc d tir nhe dén vira, vi dy: viém nang 16ng, vi¢ém md té bdo, viém quéng

- Viém ni¢u dao va viém cb tir cung do Chlamydia trachomatis khéng bién chimg

Nén nghién ciru céc hudng dan chinh thire vé viéc sir dung thich hop céc chét khing khuan.

CACH DUNG, LIEU DUNG:

Cich ding:

Thudc ding dwong uéng, cé thé ding ciing véi thirc dn hodc khang.

Ding thudc véi nirs ly nude.

Liéu diing:

OPEAZITRO 250 nén duge ding nhu mét liéu duy nhat mdi ngay. Théi gian diéu trj cac bénh nhiém khuén khac nhau

duge trinh bay dudi day:

Ngueoi Iom, tré em va thanh thieu nién €6 cin nang tir 45 kg trér lén: Téng ligu la 1500 mg, ding 500 mg x 1 lin/ngay

trong 3 ngay Ngoai ra. ciing liéu t6ng (1500 mg) co thé dugc ding trong théi gian 5 ngay, 500 mg vio ngy du tién va

250 mg vao npay 2 dén 5.

zrong truong hop viém nigu dao va viém cé tix cung do Chlamydia trachomatis khéng bién chimg, liéu ding 1a 1000 mg
iéu don.

Tré em va thanh thieu nién co cén néng duwéi 45 kg: OPEAZITRO 250 khéng phi hop cho bénh nhan cin niing dudi 45

kg. Nhom bénh nhin nay nén dung dang bao ché khac.

Ngwoi cao tuoi: ddi vai nguai cao tudi. ¢ thé ding cing liéu véi nguoi 16m. Vi nguoi cao tudi o thé dang c6 tinh trang

géy roi loan nhyp tim, can than trong dic bi¢t do nguy co pht trién rbi loan nhjp tim va xofn dinh.

Ngudi suy than: can diéu chinh liéu o nhimg bénh nhén suy thin tir nhe dén trung binh (GFR 10-80 ml/phit).

Ngurdi suy gan: khong cén diéu chinh liéu d6i véi nhitng bénh nhin cé réi loan chirc ning gan tir nhe dén trung binh.

Dirng bao giir twr ¥ ngung dj@u tri vii OPEAZITRO 250, mé trrde het hiy thio ludn véi bace si. Néu viéc dién trj theo

chi dinh khong hoan tit, nhiém khuan ¢6 thé tro Jai.

Quén diing thude: Néu bénh nhiin quén ding thuoe, hiy bo qua liéu bj quén. Ding liéu ké tiép theo ké boach binh

thuémg. Khong nen gap doi lieu dung dé bi cho liéu bj quen.

CHONG CHI PINH:

Qua man v&i azithromyein, erythromycin, bit ky thude khéng sinh macrolid hodic ketolid ndo hodic bat ky t dugc néo

cua thuac nay.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC:

Giong nhir ervthromycin va céc thude macrolid khic, d3 ¢é bio cdo vé cic phan img dj tmg nghiém trong hiém giip bao

g6m phi né loan than kinh mach va soc phan vé (hiem khi gay tir vong), cac phan ung ¢ da bao gom hoi chimg ngoai

ban myn mu 10an than ¢ap tinh (AGEP), héi chimg Stevens Johnson (SJS), hoi chimg hoai fr da nhiém dgc (TEN) (hiém

khi géy tu vong) va phan img thuoc vén tiing bach ciiu ua acid va cac triéu chimg toan thin (DRESS). Mt s6 trong cac

phan ung nay vén azithromyein cb thé ti phat cic tnéu ching va can mét thol gian quan st va diéu trj dai hon.

Néu mot phan img dj (g xay ra, nén ngung thude va diéu trj thich hop. Bac s can hru ¥ ring 1ai phat cac tridu chimg dj

img cé thé xay ra khi ngimg diéu trj méu chimg.

Vi gan la con dueng thai trr chinh cua azithromycin, nén cin than trong khi sir dung azithromycin & nhirng bénh nhén

c6 benh gan nghiém trong. Truong hop viém gan bao phat c6 kha ning dan dén suy gan de dga tinh mang di duoc bio

céo vdi azithromycin. Mot s6 bénh nhin c6 thé bj bénh gan tir truée hofic ¢ thé dang ding cic thude khic giy dc cho

EB!'L

Trong truong hop c6 cac dau hi¢u va triéu chimg cua roi loan chic ning gan, ching han nhu suy nhugce co thé tién trién

nhanh chong gén hén vai vang da, nudc tiew sam mau, khuynh huong xuat huyel hoiic bénh niio gan, phai thye hign xét

nghiém/khao sal chirc ning gan npay lap tuc. Nén ngung sir dung azithromyein neu xuat hién ro1 loan chirc néing gan.

Ngé doc nam cya ga khi ding ké1 hep vor mt vii khang sinh nhom macrolid & nhimg bénh nhin dang ding céc din chit

nam cya ga. Khong co dir licu lién quan dén khé ning tuong lic giira nam cya ga va azmthromycin. Tuy nhién, do ¢6 khi

nang ng¢ doc nam cya ga trén |y thuyet, khong nén ding dong thoi azithromycin va céc dan chat nim cya ga.

Béi nhiém:

Giong nhu cac khang sinh khac, dé nghj quan sat cic diu hi¢n bpi nhiem do cic vi khuiin khéng nhay cam, ké ca nAm.

M@t boi nhiém co thé can ngimg diéu trj vén azithromycin vi bat dau véi cfic bign phap thich hgp.

Tiéu chay c6 lién quan Clostridium difficile (CDAD) d3 dugc bao cdo cing vai viée su dung cla gan nhur tar ca cdc

khéng sinh, bao gom azithromycin, va mirc 4y nghiem trong co the dao dong 1ir bicu chay nhe den viem dai trang giy tir

vong, Piéu trj bang khang sinh lam thay dé6i h¢ vi khuin binh thuong cua rugt dan deo sy phat tnén qua mic caa C.

difficile.

C. difficile san sinh djc 10 A va B trong d6 gop phin lam tien trien CDAD Céc ching C. difficile sinh siéu dc 16 Lim

téng ty I¢ mac benh va tr vong, ciac bénh nhuem khuan nay 6 the tro vén dicu tri khang sinh va c6 the doi hor thi thuit

cat bo mut két. CDAD phai duge xem xé1 o 1a1 ca cac benh nhan co biev hign véu chay sau khi ding khiang sinh. Can

hoi tién sir bénh can than do CDAD da duoc bao chio xay ra sau hon haj thang dung céc tic nhan khang khuan. O nhimg

bénh nhan suy than niing (GFR <10 ml/phi) phot nhiem toan than von azithromycin di duge quan sat Ling 33%.

K éo dai thoi gian tai cye va khoang QT giy nguy co réi loan nhyp tim tién tnéo v xoan dinh khi dieu trj véi cac macrolid

bao gom azithromycin. Do dé, cac trudmg hgp sau day co thé dan dén tang nguy co loan nhip that (bao gom xo0én dinh)

c6 thé dan den ngung tim, nen su dyng azithromyein than trong ¢ nhimg bénh nhin cé tinh trang logn nhjp tim nép dien

(dac biét la phy nir va nguo gia) nhu nhimg bénh nhéan:

- QT kéo dii bam sinh hay mac phai.

- Hién dang dieu trj bing cac hoat chit khic di biet c6 thé kéo dai khoing QT nhu céc thube chong loan nhijp ciia nhom

1A (quinidin va procainamid) va nhém Il {dofetilid, amiodaron va solalol), cisaprid va terfenadin; thude chong legn thin

nhu pimozid; thudc chong trdm cam nhur citalopram; va fluoroquinolon nhir moxifloxacin va levofloxacin.

- R6i loan dién giai, dac biét |a trong truong hop ha kali huyét va ha magnesi buyét,

- Nhip tim chim ¢é ¥ nghia lam sang, réi loan nhip tim hodc suy tim néng.

Gia ting cac tnéu chimg nbuge co ndng vi kho phat hi chirng nbuge co mai da duge bao cdo o nhing bénh nhan duge

diéu trj bang azithromycin.

An toan va hiéu qua trong phong ngira hofic diéu trj phite hgp Mycobacterium avium (MAC) & tré em chua dugc thiét

lap.

Nhirng diéu sau diy can dugce xem xét trirge khi ké don azithromycin:

Azithromycin khéng thich hop dé diéu trj cac bénh nhiém khufin ning can nhanh néng dé khéng sinh cao trong méu.

Vigc lya chon azithromyein dé diéu trj cho mt bénh nhin nén tinh dén sy phi hop cia viée sir dung mot thude khéng

khuiin nhom macrohd dya tren chan doan day du dé xac dinh chinh xéc vi khuan gay nhiém khuin trong céc chi dinh 43

dugc phé duyét va ty I Iuu hanh dé khang von azithromycin hodc cac thude macrohd khac.

O nhimg ving co ty suit phal sinh dé khing erythromycin A cao, diéu dic biét quan trong 13 phai xem xét sy tién trién
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cia mo hinh nhay cam vai azithromycin va céc khang sinh khac.
Nhur d6i véi cac macrolid khic, t}r 18 dé khang cao cia Streptococcus pnewmoniae véi azithromycin d3 duge bdo co &
mét 6 nude chdu Au. Diéu ndy cén duge tinh dén khi diéu trj nhiém khudn do Sreptococeus pneumoniae.
Doi vai viem hqng do vi khuén, viéc sir dung azithromycin chi dugc khuyén céo trong nhimg trudmg hop khéng thé diéu
tri ddu tién véi cic beta-lactamn.
Nhiém khuén da va4 mé mém: Tac nhan giy bénh chinh cia nhiém khudn mé mém, Staphy]ococcus aureus, rJ:mEmg
khéng azithromycin. Do @6, thir nghi¢m tinh nhay cim duge coi 12 diu kién tién quyét dé diéu trj nhiém khun mé mém
hﬁng azithromyein.
Vét bong bi nhim khudn: Azithromycin khéng durge chi dinh dé diéu trj cac vét bong bi nhigm khudn.
Bénh liy truyén qua duirng tinh duc: Trong truémg hop bénh lay truyén qua dudmg tinh dyc, cén phai loai trir nhiém
khudn dong théi do T. pallidint.

Bénh thén kinh hogic tim thin: Azithromycin nén dugc ding thin trong & nhitng bénh nhin bi r6i loan than kinh hoiic
tdm thén,

SU DYNG THUOC CHO PHUY NU' CO THAI VA CHO CON BU:

Sir dyng thudc cho phu nir cé thai:

Khéng c6 dit liéu diy du vé viée dung azithromyein & phy nir man g thai. Trong cac nghién cira djc tinh sinh sin & djng

vét, azithromyein di duge chirng minh 1 qua duoc nhau thai, nhing khéng thay téc dung giy quai thai. Tinh an todn cia

azithromycin diung trong thai ki chua dugc xéc nhén. Do d6 azithromycin chi nén duge dung trong théi ky mang thai

neéu lgi ich lém hon nguy co.

Sir dyng thude cho phu nir cho con bii:

Azithromycin da dugc bdo cdo tiét vao sita me, nhung khong c6 nhimg nghién ciru lim sing ddy di va kiém sodt t3t trén

phy nit dang cho con bi ¢6 dic diém duge dgng hoc cia sy bai Get azithromycin vio sira me.

Vi khéng biét liéu azithromycin cé thé c6 tc dung phu trén tré so sinh b me hay khéng, nén ngimg cho con bt khi dieu

tri bing azithromycin. Ngoai tiéu chay, nhiém nidm & mang nhiy ciing nhu nhay cim co thé xay ra & tré so sinh bii me.

Meén hay bo sita trong qua trinh diéu trj va cho dén 2 ngay sau khi ngumg diéu trj. Sau d6 ¢6 the tep tye cho bi.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC:

Khéng c6 dit lidu vé anh huémg cia azithromycin d6i véri kha nding 1di xe hodic vin hanh may méc cia bénh nhan. Tuy

nhién, can phai tinh dén kha nfing xay ra céc tdc dung khong mong muén nhu chéng mét va co giat khi thye hién cdc hoat

dong ndy.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC:

Tirong tée thude:

Céc thudc khdng acid: trong mdt nghién ciru duoc dong hoc vé tic dung cia thuac khing acid ding déong thai voi

azithromycin, khong thay anh huong nao déi véi sinh kha dung néi chung, mic di néng d¢ dinh rong huyét thanh d3

giam khodang 25%. Azithromycin phai dugce ding it nhit 1 gié trude hofic 2 gid sau khi dung thuoe khang acid.

Cetirizin: & ngudi tinh nguyén khoe manh, ding déng théi mét phac dd diéu trj 5 ngay azithromycin voi cetirizin 20 mg

o trang thii 6n dinh din dén khéng 6 trong tic duge dong hoc va khéng cé thay doi dang ké trong khoang QT.

Didanosin (Dideoxyinosin): ding ddng théi azithromyein 1200 mg ngiy voi didanosin 400 mgngdy & 6 ddi teong

nhiém HIV duomg tinh di khéng anh hromg dén trang thai én dinh duge dong hoc cua didanosin so véi gia duge.

Digoxin (chdt nén P-gp): diing dong théi cdc thuéc khing sinh nhém macrolid, bao gom azithromyein, voi chit nén

P-glycoprotein nhur digoxin, 43 dugc bao cdo dan dén ting ndng d§ chat nén P- -glycoprotein. Vi viy, néu azithromycin

va chit nén P—gp nhwr digoxin duge ding déng théd, cdn cin nhic kha ning ting nong do chit nén trong huyét thanh.

Zidovudin: liéu don 1000 mg vi da liéu 600 mg hofic 1200 mg azithromycin it inh hudng dén duac dong hoc trong huvét

trong hode bai nét qua tél nigu coa zidovudin hodc chit chuyen hoa glucuromid cua no. Tuy nhien, dung azithromyemn

lam ting nong d§ cua zidovudin di phosphoryl hoa, chat chuyén hoa ¢é hoat tinh ldm sing, trong cdc 1€ bao dom nhan

trong méu ngoai bién. Y nghia lim sing cia phat hi¢n ndy khéng ré rang, nhimg no ¢6 thé ¢é lgi cho bénh nhin.

Azithromycin khong twong tic vé1 hé thing cytocrom P450 ¢ gan. Khdng trai qua cic tuong tic duge ding hoc cia

thudc vén erythromyein va cic thudc macrolid khac. Syr cim img hodie khir hoat tinh cytocrom P450 qua phirc hep

cytocrom-chat chuyén hoa khong xay ra véi azithromyein.

Cde ddn xuat nam ciea ga: vi vé miit ly thuyét c6 thé xdy ra ngd djc nam cya ga, vide ding dong thoi azithromyein va

cac din xudt nim cyra ga khong duge khuyeén céo.

Cic nghién ctin diegre djng hoc da diege thyee hign giita azithromycin va cdc logi thuée di biét dedi diy dwge chuyén

héa déng ke qua trung gian cytocrom P450,

Astentizol, alfentanil. khong cé dir liéu vé tuong tic ciia thudc vdi astemizol hodc alfentanil. Can thin trong khi ding

dong thoi cac thude ndy voi azithromycin vi dd biét tic dyng ting cuong ciia cde thude niy khi sir dung déng théi voi
erythromycin khang sinh thuge nhom macrolid.

Atorvastatin: Ding dong thoi atorvastatin (10 mg moéi ngay) va azithromycin (500 mg moi ngiy) khong 1am thay doi

nong dj atorvastatin trong huyet luong (dya trén ddnh gid sy e ché HMG CoA-reductase). Tuy nhién, di co bio cio cic

truong hop hiu mai ve tiéu ¢o van & bénh nhin ding azithromycin vai statin.

Carbamazepin: trong mdt nghién ciru tuong téc duge dong hgc ¢ nhilmg ngudi tinh nguyén khée manh, khéng thiy anh

huéng nio dang ké toi nong d§ carbamazepin hodc cdc chat chuyen hoa co hoat tinh cda chung trong huyét twong & bénh

nhan diung cong val azithromycin.

Cisaprid: cisaprid duoc chuyen hoa trong gan boi enzym CYP3A4. Boi vi macrolid ic ché enzym nay, nén ding déng

thét véi cisaprid co thé gy ra gia ting sy kéo dii khodng QT. loan nhjp that va xodn dinh.

Cimetidin: trong mot nghién ciru duge dgng hoc vé dnh buong cia mot héu don cimetidin 1én duge déng hoe cla

azithromycin, dung 2 gio trudc khi ding azithromycin, khoog co thay doi vé duge dong hoc cua azithromyein.

Thuoc chong ding dwong uong dang Coumarin: trong mot nghién ciru tuong tic duge déng hoe, azithromycin khéng

lam thay doi tac dung chong dong cua mot icu don wartann 15 mg ding cho nguoi inh nguy¢n khoe manh. B cé bao

cio trong giai doan hau mai vé ting tac dung chong dong sau khi ding déng than azithromycin va thude chéng déng

duong uong dang coumarin. Miic du méi quan h¢ nhin qua chua duge xdc dinh, ¢in Xem xét dén tin suit theo ddi thoi

gian prothrombin khi azithromycin duge dung o nhimg b¢nh nhin ding thude chong dong duong udng dang coumarin.

Cyelosporin: trong mét nghién ciru vé duge ddog hoc trén nhimg ngudi tinh nguyén khoe manh dugc ding liéu uong

azithromycin 500 mg/ngdy trong 3 ngdy va sau d6 dung mgt lidu don [0 mg/kg cyclosporin, két qua 13 C,_ va AUC

cia cyclosporin di duge ting lén ding ke. Do do. can thin trong trude khi xem xet dung dong thai cic thuoc ndy. Néu

cin phii dang chung cdc thude ndy thi nén theo ddi ndng d¢ ¢yclosporin vi diéu chinh liéu.

Efavirenz: diing déng théi mét liéu don 600 mg uzithromycin va 400 mg efavirenz mdi ngay trong 7 ngiy khéng giy ra

bitt ky tuong tic duge dgng hoc daog ké ndo trén 1im sing.

Fluconazol: ding dong thot mét lieu don 1200 mg azithromycin khéng [im thay déi dugc dong hoc cua mét lidu dom

800 mg fluconazol. Tong phor nhiém vi thol gian ban thdi cga nz.rhmm}'cm khéng thay déi do ding ddng théi

fluconazol. wy ohien, glam € (18%) ding ke ve mit lam sing cia azithromyein di duge quan sat.

Indinavir: diung dong thoi mt h-:u dem 1200 mg uuhmmycm khong anh huéng ding ké vé mit théng ké trén dugc dong

hoc cin indinavir kin ding 800 mg ba lan moi ngay trong 5 ngdy.

Methylprednisolon: trong mét nghién e twong tic duge ding hoc 0 nhimg nguai tinh nguygn khoe manh, azithromycin

khong co anh huong dang ké dén duge djng hoc ciia methylprednisolon.

Midazolam: & ngudi linh nguy¢én khoe manh, ding déng théi vei azithromycin 500 mg/ngdy trong 3 ngdy khéng gy ra

nhirng thay déi duge dong hgc va duge lyc hoe ding ké ve mat lim sing cia mét liéu don 15 mg midazolam.

Nelfinavir: ding dong thin azithromycin (1200 mg) va nelfinavir ¢ trang thai 6n dinh (750 mg ba lin/ngay) lam ting

nong d9 azithromycin. Khéng c6 tic dung khong mong muon ding ke v€ mit ldm sing va khong can diéu chinh Liéu.

Rifabutin: dung dong thoi azithromycin va rifabutin khéng anh huong dén ndng d$ rong huyet thanh ciia ca hai thude.

Giam bach ciu trung tinh & nhitng bénh nhén didu tr] déng théi azithromycin va rifabutin. Mac di gidm bach cau tung

tinh lién quan dén vi¢c dung rifabutin, nlimg mt moi quan hé nhin qua véi sy phéi hop voi azithromycin van chua duge

xac dinh.

Sildenafil: & tinh nguyén vién nam khoe manh binh thuéng, khong co bang chimg vé tac dung ciia azithromyein (500 mg

moi ngdy trong 3 ngay) trén AUC va C_,, sildenafil hofic chat chuyén héa tuan hodn chinh cia né.

Terfenadin: cic nghién ciu vé duge dnng hoc bio cdo khong cb bang chimg vé tuong tic gida u]tl'lmmycm vil

terfenadin. Da co nhirg trudng hop hiém bdo cio ring kha ning wrong tac nhur vdy khéng thé bj logi trir hodn todn; tuy

nhién khéng cé biing chimg cy thé nao cho thiy tuong tic dé d3 xay ra.

Theophyllin: khong c6 bang chimg vé tuong téc duge djng hoc ¢ ¥ nghia lim sing khi azithromycin va theophyllin



dugc ding dong théi & nhimg ngudi tinh nguyén khde manh. Vi nhimg tuong tic gilra céc thude macrolid véi
theophyllin 43 duge bio cdo, khuyén co phai cinh gidc véi cdc dau higu cho thay sy ting néng d¢ theophyllin.
Triazolam: & 14 tinh nguyén vién khoe manh, ding déng théi azithromycin 500 mg véo ngdy 1 va 250 mg vao ngay 2
v&i 0,125 mg triazolam trong ngay 2 khdng ¢6 anh hwéong ding ké dén bét ky bién thidn dugc ddng hoc ndo ciia triazolam
50 vai triazolam va gia dugec.

Il‘rmeﬂ:opr:mfsu.j@meﬂwxazof sir dung déng thid phni hop tﬁmet]mpnnﬂsulf‘ameﬂmxazn] DS (160 mg/800 mg‘_l trong
7 ngay véi aznhromycm 1200 mg vdo ngay 7 khdng cd anh hlrdmg dang ké dén ndng 46 dinh, toan bd phoi nhiém hodc

bai tiét nude tiéu cia trimethoprim hoac sulfamethoxazol. Néng 44 azithromyein trong huyét thanh twong tw nhur céc
nghién ciru khac.

Tuwong ky thude:

Do khéng c6 céc nghién ciru vé tinh tirong ky ciia thude, khéng trén 1an thude ndy véi cée thude khéc.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC:

Hay ngimg ubng thudc niy vi néi ngay véi bic si hogic dén bénh vién gan nhat néu cé bat kp trign chimg nao ciia
mdit phin img dj smg nghiém trong sau diy:

Khong xdc dinh dhege tin suat (khéng tink dwpe tie div liéu da c6):

* Dt ngdt khé khan khi thé, néi va nubt.

» Sung méi, ludi, mat va cb.

*» Cyc ky chong mit hodc suy sup.

= Phat ban nghiém trong hofic ngira da, dic biét néu ¢é phéng rjp va cd dau nhire & mit, mi¢ng hodc co quan sinh dyc.
+ Phat ban da, sb1, sung hach, ting bach ciu (bach céu wa eosin), viém cic co quan néi tang (gan, phdi, tim, than, rudt
gia) vi ddy c6 thé 1a déu hidu ciia phan tmg qué min (phan img thudc véi ting bach cu wa acid va cac triéu chimg toan
than (DRESS)).

Néu giip phii bt kj tdc dung khéng mong mudn ndo sau déy hay lién hé v6i bac si sém nhdr cé thé:

Hiém gip:

* Tang hofc giam lugng nudc tiéu, holic ¢b méu trong mrdc tiéu.

» Phit ban da dugc d3c trung béi sy xuét hién nhanh chéng mun mi nhé d6 da (phdng rop nhé chira chit long mau tring
hodic ving).

Khéng xée dinh duge tan suar (khéng tink diege tic dit ligu 4 c6):

» Tiéu chay nfng, kéo dai hodc ¢6 mau trong phﬂm -::img véi dau da day hojic sbt. Pay c6 thé 13 diu hiéu cia tinh trang
viém rugt ning. Bi khi ¢ thé xay ra sau khi ung thudc khang sinh.

« Vang da hofic ving mét do céc van 4é vé gan.

= Viém tuy, gay dau dir d6i & vitng bung va lung.

* Phat ban da do nhay cam véi 4nh sing mit tréi.

» Bam tim holic chay mau bét thiémg.

» Nhjp tim khéng déu.

Téc dung khéng mong mubn cé thé c6 hodic c6 thé lién quan dén azithromycin dira trén kinh nghig¢m thir nghié¢m
lédm sang va gidm sét hia mai:

- Rér thieomg gép (ADR >1/10): Tiéu héa: tiéu chay, dau bung, bubn nén, ddy hoi

- Thuwong gap (17100 <ADR < }/10):

Chuyén hda va dinh duémg: chén Zn

HE thén kinh: chong mit, dau diu, dj cim, loan vj gidc

Mat: suy giam thi gidc. Tai va tai rong: diée

Tiéu hoa: ndn, khod tiéu

Da va mé dudi da: phat ban, ngira

Co xuong khop va mb lién kér: dau khép. Toan than: mét moi

Thong ké: giam sb luong lympho béo, ting sb lugng bach céu ua eosin, giim bicarbonat trong mau, ting bach ciu va
bazo, ting bach cau don nhin, ting bach cau trung tinh.

- frgap (1/1000 <ADR < 1/100):

Nhiém khuin v nhiém k¢ sinh tring: bénh nim Candida, nam Candida duémg udng, nhiém khuén ém dao, viém phbi,
nhiém nim, nhiém tring do vi khuin, viém hong, viém da day rudL, réi loan hé hip, viém mii.

Meau va hé bach huyét: chimg giam bach céu, giam bach céu trung tinh, ting bach cau wa eosin.

Hé mién djch: phi mach, qua man

Tam thiin: ciing thing, mat ngii. Hé théin kinh: giam xiic gidc, bun ngi

Tai va tai trong: roi loan tai, chong mil, suy giam thinh lyc,  tai

Tim: dénh trong ngyc. Mach mau: néng birng

Hé hap, ngwe va trung thét: khé thé, chiy mau cam

Tiéu héa: viém da day, tio bon, khé nuot, diy bung, khd miéng, ¢ hoi, loét miéng, ting tiét nude bot.

Gan mat: viém gan

Da va mé dudi da: hdi chimg Stevens-Johnson, phan (g nhay cdm vdi 4nh sing, ndi may day, viém da, da kh, ting tiét
mo hoi.

Co xuong khép va mé lién két: viém xuong khép, dau co, dau hng, dau cb.

Than va tiét niéu: tiéu khé, dau than. Hé sinh san: chay méu tir cung, réi loan tinh hodn.

Toan than: dav ngye, phi mét, so1, dau ngoai bién, phi né, khé chiju, suy nhugc.

Théng ké: ting enzym aspartat aminotransferase, ting enzym alanin aminotransferase, ting bilirubin méu, tAng uré mau,
ldng creatinin mau, bal thuong kali mau, ting enzym phosphatase kiém trong miu, ting clorua, ting glucose, ting tiéu
chn, giam 1 1€ hong chu, ting bicarbonal, nam bat thwrémg. Chiln thuong va nhiém dée: céc bién chimg sau thi thuit.

- Hiém g@p (1/10000 < ADR < 1/1000):

Tam than: kich dong, roi loan nhan céch.

Gan mat: chire ning gan bat thuong, vang da @ mat

Da va mé dudi da: phan img dj img bao gom phi né loan thin kinh mach, h$i chimg ngoai ban mun mi toan thin cip
tinh (AGEF).

Thén va tiét niéu: suy thiin cip, viém thén ké.

- Khong xdc dinh dwpe tén suar (khéng tinh duoc tir diz liéu 43 c6):

Nhiém khuéin va nhiém k¥ sinh tring: viém dai trang gia mac.

Mau va h¢ bach huyét: gidm tiéu cau, thiéu méu tin huyé

Hé mién dich: phan {mg phan vé.

Tam théan: hung hang, lo ling, mé sing, ao gidc.

Hé than kinh: ngat, co git, tAng dgng tim than van dong, mat khiru gide, mét vi giac, réi loan khiru gidc, bénh nhuge co
nang.

Tim: xodin dinh, loan nhjp tim bao gom nhjp nhanh that, QT kéo dii uén dién tim d5. Mach méu: giam huyé1 ap.

Tiéu héa: viém tyy, ludi va ring bj doi mau. Gan mat: suy gan (hiém khi din dén tir vong), viém gan bao phit, hogi ni
gan. Da vd mé duéi da: hoai tir biéu bi nhiém doc, hong ban da dang; hji chimg DRESS (phén img thuée voi ting bach
Cau ra eosin va cac triéu ching toan thin).

Céic the dyng khong mong mubn cé thé lién quan téi dy phbng v diéu trj phire hqrp Mycobacteritem avium dya

trén thir nghi¢m lam sing va khao st hjiu mai. Nhimg phin irng khéng mong mubn niy khfic nhau véi dgng bio
ché phéng thich tirc thii hofic phéng thich kéo dai, ca vé loai hodc vé lgn sufit:

- Rait thuomg gap (ADR = 1/10)

Tiéu héa: Tiéu chay, dau bung, budn nén, day hoi, kho chiu & byung, phan long
- Thuemg gap (1/100 < ADR < 1/10)

Chuyén héa va dinh dudng: chan in

Hé than kinh: chong mit, dau dau, dj cam, loan vi gide

Mat: suy giam th gidc. Tai va tai trong: diéc. Da va md dudi da: phét ban, ngita. Co xwong khéop va mé lién két: dau
khop

Toin thiin: mét mol

- It gip (1/1000 < ADR < 1/100)

H& than kinh: giam xic giac. Tai: suy giam thinh lyc, t tai.

Tium: danh trong ngyc. Gan mit: viém gan.

Da vii md dudn da: bin chirng Stevens-Johnson, phan tmg nhay cam dnh sing
Toin thin: Suy nhugc, mgl moi

Théng bdo ngay che bdc si hodc dupe si nhitng phan img c6 hai gap phai khi sie dung thuoc.

QUA LIEU VA CACH XU TRi:

Trigu chimg: Céc phan ing khéng mong mubn xay ra vai liéu cao hon lidu khuyén cdo la tuong ty nhu véi nhimg liéu
binh thuémg. Céc triéu chimg dién hinh cia qué liéu khéng sinh nhém macrolid bao gém mét thinh hee ¢6 héi phyc, budn
ndn nang, nén va tiéu chay.

Cdch xir tri: Trong truémg hgp ding qua lidu, cin chi dinh diéu trj tri¢u chimg chung va diéu trj hé trg.

DUQC LU'C HOC:

Nhém duge B: Thube khang sinh nhém macrolid ding duémg toan thin

Ma ATC: JOIFALQ

Co ché hoat djng

Azithromycin 14 m{t khang sinh macrolid thudc nhém azalid.

Phén tir duge xay dyng bing céch thém mét nguyén tir nito vio vong lacton ciia erythromycin A. Tén héa hoc cia
azithromycin la 9-deoxy-92-aza-9a-methyl-9a-homoerythromycin A. Trong luegng phan tir 14 749,0.

Co ché hogt dfng: Azithromycin Iz mot azalid, mét phan nhém ciia khéng sinh macrolid. Bing cich gén két vio tiéu
don vj ribosom 508, azithromycin trinh dwge s dich chuyén cdc chudi peptit tir mét bén ctia ribosom sang phan khéc.

Két qua 14, sy ting hgp protein phu thugc RNA trong cic sinh vit nhay cam bj ngin chin.

M&i quan h§ duge djng hoe/duge hre hoc: dbi véi azithromycin, AUC/MIC la théng sé PK/PD chinh twong quan nhit

vai higu qua cua azithromycin.

Khing thude: dé khing véi azithromycin c6 thé nguyén phét hodc mdc phii. C6 ba co ché dé khang chinh trong vi

khuéin: thay déi dich tic dung cia thudc, thay déi vin chuyén khéng sinh v bién d6i khéng sinh.

Khing chéo toan bd ton tai giira cdc vi khudn Streplococcus pneumoniae, Streptococeus betahaemolytic cia nhom 4,

Enterococcus faecalis va Staphylococcus aureus, bao gom S. awreus khing methicillin (MRSA) dén erythromyein,
azithromycin, macrolid khac va lincosamid.

Diém gy nhay cim

EUCAST (Uy ban v& thir nghiém d6 nhay cim ciia chau Au)

Mim bénh Biém MIC (mg/h
Nhay cam (mg/T) P2 khéng (mg/l)

Staphylococcus spp. 51 >2
Streptococcus spp. (Nhém A, B, C, G) <025 >0,
Streptococcus pneumoniae <025 =05
Haemophilus influenzae <0,125 =4

Moraxella catarrhalis <025 >0.5

Meisseria gonorrhoeae <025 >0.5

Tinh nhay cam:

Cac ching nhay ¢am théng thwimng:

- Céc vi khuan hiéu khi Gram dm: Haemophilus influenza®, Moraxella catarrhalis*; cae vi sinh vitkhic: Chlamydophila
preumoniae, Chlamvdia trachomatis, Legionella pnenmophila, Mycobacterium avium, Mycoplasma pneumonia®

Cic chiing ¢6 thé giip vén dé khing thue mic phai:

- Céc vi khuan hiéu khi Gram dwong: Staphylococcus aureus *, Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae™,
Streptococcus pyogenes®; vi sinh vit khic: Ureaplasma ureabvticum

Céc vi sinh vét khing thude nguyén phit:

- Céc vi khuén hiéu khi Gram duong: Staphylococcus aureus — cée ching khing methicillin va erythromycin, Strepfococ-
cus pneumoniae — ciic chung khéng penicillin,

- Cdic vi khuan hiéu khi Gram ém: Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella spp.

- Céc vi khudn ky khi Gram ém: Dang vi khudn nhém fragilis

* Higu qua [dm sing duge minh hoa véi céc vi khudn nhgy cim phin lip d6i véi cdc chi dinh lim sang da dugc phé duyér.
DUQC BONG HQC:

Hap thu: Sinh kha dung cia azithromyein sau khi udng 13 khodng 37%. Nong d§ dinh trong huyét trong dat dugre sau
2-3 gi6. Nong d§ tbi da trung binh quan sét (C__ ) sau mét lidu don 500 mg la khoing 0,4 pg/ml.

Phén bo: Azithromycin duémg ubng duge phin phdi rgng rii trén khip co thé. Céc nghién cim vé duoc déng hoe cho
thay néng d¢ azithromycin do duge trong mé li cao hon nhiéu so vé1 do duge trong huyét twong (1én dén 50 lin nong
d§ do dugc 16i da trong huyét tuong). Dicéu niy cho thiy tic nhin nay gén ket manh vai mé (the tich phan boé on dinh
khoang 31 Vkg).

O liéu khuyén cdo thuée khong co tich liiy trong huyét thanh. Tich ldy trong cic md co néng d¢ cao hon nhiéu so vai
trong huyét thanh. Ba ngdy sau khi ding 500 mg li¢u don hodic trong cic liéu img phén, nong d¢ 1,3-4.8 pe/g, 0,6-2,3
ng/e, 2,0-2,8 pe/g va 0-0,3 pg/ml da do dugce trong phoi, tuyen tén ligt, amudan va huyet thanh.

Chuyén hoa: Trong nghién ciru thir nghiém in vitro v in vivo azithromycin tich Iy rong thuc béo. Sy phong thich dugc
kich thich béi thye bio hoat djng. O ding viit qua trinh ndy gop phin vao sy tich liy cia azithromycin trong mé.

Gfin ké1 giiia azithromycin véi protein huyét thanh bién thién vi thay déi tr 52% & 0,05 mg/l dén 18% & mire 0,5 mg/l,
tiy thudc vdo nong d tong huyél thanh.

Théi trir: Théi gian ban thai cudi cing trong huyét wong phin dnh chit ché thai gian bin thai tir cic md wong 2-4 ngdy.
Khodng 12% liéu tiém tinh mach dugc bai tiét dudi dang khong déi qua nudrc tiéu trong khoang 3 ngdy; phén lém 13 rong
24 gio dau. Nong do 1én dén 237 pg/ml azithromycin, 2 ngdy sau m§t dot diéu trj 5 ngay, di duge tim thdy trong mat cua
ngudi. Mudi chit chuyén héa di duge xdc dinh (hinh thinh boi N- va O-demethylation, bing cich h}rdmwl hoa cic
vong desosamin vi aglycon, va bnng céich chia tich lién hop cladinose). Che nghién ciru cho thdy cic chat chuyén héa
khéng déng vai trd trong hogt tinh vi sinh v{it hoc cla azithromycin.

Durge djng hoc o nhém dén s6 diic bift:

Suy thin: Sau khi uong liéu dom azithromycin 1g, Cmax trung binh va AUCO-120 ting twong ung 13 5,1% va 4,2% &
nhimg bénh nhin suy thin nhe dén trung binh (d9 lgc ciu thia 10-80 mLphit) so véi chie ning than binh thuomg (GFR
> 80 mUphat). O nhig bé¢nh nhén suy thiin njing, Cmax trung binh va AUCO-120 ting tueng img 61% va 35% so véi
binh thudmg.

Suy gan: O nhimg bénh nhdn suy gan nh¢ dén trung binh, khong <6 bing chimg vé sy thay dbi rd nét vé duge ding hoc
clia azithromyecin trong huyét thanh so voi chirc ning gan binh thudmg. O nhitng bénh nhin nay, phuc hdi azithromycin
dudmng tiét niéu dudng nhu ting lén ¢o I¢ dé ba cho viéc lim gidm d¢ thanh thai trong gan.

Nguwoi gid. Duge ddng hoc cua azithromycin & ngudi gid twong b nhu ug_m 1ém; Tuy nhién, o phy nif cao tuéi, mic di
nong d9 dinh cao hon (ting 30-50%), nhung khong cé sy tich liy dang ke.

d ngucr: cao tudi (> 65 wdi) céc gid trj AUC cao hon (29%) di do dugc sau 5 ngay diéu tri so véi nhimg ngudi tinh
nguyén tré wdi (<45 tuoi). Nhimg khic biél ndy khong duge coi li ¢6 ¥ nghia den lam sing; do d6 khéng nén diéu chinh
heu.

Tvé so sinh, tre mdi biet di, tré em va thanh thiéu nién:

Duge ddng hoc di duge nghién cinu & tré em tir 4 thing - 15 tudi uéug vién nang, thuéc cdm hodc hdn dich. 4 liéu 10
mg/kg vao ngdy thir nhit uép sau dé 1a 5 mgﬂ:g vio ngdy 2 dén ngdy 5,C__dat dugc hoi thip so vai nguén 1ém, véi 224
pgﬂ & tré em tir 6 thing — 5 téi, sau 3 ngay dung thudc, 383 pe/l & nhu'ng ngudi tir 6-15 tudi. Thon gian ban thai 14 36
gity & tré lom nim trong pham vi dyr kién cho ngudi 1n.

QUY CACH DONG GOl:

Hop 1 vi x 6 vién nén bao phim

PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC:

Bio quan: ¢ nhiét d6 dudi 30°C, noi kho rio, tranh dnh sing.

Han diing: 36 théng ké tir ngdy sin xuit. Khdng diing thude khi qué han ding.

Tiéu chuin chit Irgng ciia thude: TCCS

TEN, PJA CHI CUA CO $O SAN XUAT THUOC:

CONG TY CO PHAN DUQ)C PHAM OPV
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