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1. Thanh phén cong thirc thuoc.

Mot g6i FARBACEF 90 chira:

Thanh phén dwgc chit:

Ceftibuten (dudi dang ceftibuten hydrat).......ceeiivneressesncnssnnsisrsssssnss s 90 mg
Théinh phan td dupc:

Dudng tring, aspartam, avicel PH 102, natri carboxymethyl cellulose, natri benzoat, bgt mui dau

2. Dang bao ché: Thudc bot pha hdn dich uong

Ma td: Bot mau tring, khé toi, khong bi vén, &m méc, mau sic dng nhét, cé mui thom nhe déng

g6i trong thi gidy/nhém/polyethylen han kin.

3. Chi dinh:

FARBACEF 90 duge chi dinh didu tri cho nhimg truong hop nhim tring tir nhe dén trung binh do

cée ching vi khudn nhay cim dugc chi dinh trong cac diéu kién dac biét duge liét ké dudi day:

- Dot cép tinh ciia bénh viém phé quan man tinh do Haemophilus influenzae (bao gdm céc ching /<
tiét B-lactamase), Moraxella catarrhalis (bao gom céc ching tiét p-lactamase), hoic Sireptococcus ;f/
pneumoniae (chi c6 cac chung nhay cam véi penicillin). [o
- Viém tai gitra do vi khudn Haemophilus influenzae (bao gbm céc ching tiét p-lactamase), '.\-.v i\TF
Moraxella catarrhalis (bao gdm céc ching tiét B-lactamase), hodc Streptococcus pyogenes. &
- Viém hong va viém amidan do Streptococcus pyogenes.

4. Céch ding, lidu ding: Diing theo chi dén ciia bic s§.

Lidu ding: Liéu khuyén céo cua ceftibuten tinh theo cin ning: 9 mg/kg/ldn/ngay

+ Tré em (> 6 thang):

Tré 10 kg: 1 g6i/lan/ngay

Tré 20 kg: 2 g6i/lan/ngdy

Tré 40 kg: 4 g6i/lan/ngay

+ Ngudri 16n va tré em trén 12 tudi (> 40 kg): c6 thé diing ché pham FARBACEF vién nang, véi

liéu t6i da 400 mg/lan/ngay.

+ Tré so sinh:
Sy an toan va hidu qua clia ceftibuten déi véi tré so sinh dudi 6 thang tudi chua dugc nghién cim
va xac nhan.

+ Bénh nhén suy thin: Khong cin hiéu chinh lidu déi véi bénh nhén suy than mirc do nhe (46 thanh
thai creatinin >50 ml/phut)

Mirc lidu khuyén céo cho bénh nhén suy thin & cac mirc dd khac nhau nhu sau:
D thanh thai creatinin (ml/phut) | Mt liéu khuyén céo

>50 9 mg/kg/lan/ngay hozic 400 mg/lan/ngay
30—49 4,5 mg/kg/lan/ngay hodc 200 mg/lan/ngay

5-29 2,25 mg/kg/lan/ngay hodc 100 mg/lan/ngay
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+ Bénh nhén chay than nhén tao: Déi véi cac bénh nhan chay thin nhén tao 2-3 lin/tudn: 1 liéu duy
nhét 9 mg/kg/lin hoc tbi da 400 mglan duge ubng vao cudi mbdi 14n chay than.

Cach diung: FARBACEF 90 nén dugc ubng 2 gier trude dn hoic it nhét 1 gidr sau in. Pha bt thube
v6i khoang 5-10 ml nudc, khudy déu va ubng ngay.

5. Chong chi dinh:

- Bénh nhan mén cdm véi bét ky thanh phan nao cia thudc;

- Bénh nhén di img véi ceftibuten hodc bit ki khéng sinh cephalosporin.

6. Cinh béo va thin trong khi ding thude:

Trude khi bét ddu didu tri véi cefibuten, can duge danh gia bénh nhén co di ing véi ceftibuten hay
véi bat ki cephalosporin hay penicilin nao khong.

Thén trong véi bénh nhan di img vdi cephalosporin hofic penicillin vi dj ing véi khang sinh beta-
lactam da dwoc ghi nhin va cé thé xay ra véi khodang 10% bénh nhén.

Néu xay ra phan tmg dj (mg khi sir dung FARBACEF 90 thi ngung ding thuée ngay. Néu phan tmg
di tmg cAp tinh nghiém trong, c6 thé yéu cAu diéu tri v&i epinephrine va céc bién phap khan cip
khic, bao gdm truyén tinh mach, khang histamin tiém tinh mach, corticoid, ...

Vlem dai trang gia mac d4 duoc béo céo sau khi dung véi hiu nhur cac khang sinh beta-lactam, bao
gbm ca cefibuten, va mirc d nghiém trong c6 thé tir nhe dén de doa tinh mang, do d6 quan trong 1a
phai kiém soat tinh trang tiéu chay sau khi s dung. Diéu tri bang khang sinh ¢6 thé 1am thay ddi
hé vi sinh vét binh thudng cta dai trang va co thé cho phép su phat trién qua mirc ctia Clostridium.

Céc nghién ctru chi ra ring mot chét doc do Clostridium difficile tao ra 12 mdt nguyén nhén chinh
ctia "viém dai trang lién quan dén khéng sinh".

Sau khi chin doan viém dai trang gia mac, cac bién phap diéu tri thich hop nén dugc bit dau. Cac
trrong hop nhe cha viém dai trang gia mac thuong sé dap g véi viée n gung thudc. Trong trudng
hop vira dén nang, can cin nhic viée bd sung nuéc va chét dién giai, bd sung protein va diéu tri
bang thudc khang sinh ¢6 hiéu qua 1am sang didu tri Clostridium difficile.

Ciing nhur v6i céc khang sinh phé rong khée, viée diéu tri kéo dai bing ceftibuten c6 thé dan dén
kha niing xut hién va phat trién qua mitc cac sinh vat khang thude. Can phai theo doi thén cia bénh
nhén str dung ceftibuten. Néu bi nhiém xay ra trong khi diéu tri, cAc bién phap thich hgp nén duge
str dung.

Lidu ceftibuten cAn diéu chinh & bénh nhén c6 mitc d6 suy than khéc nhau, dic biét 1 nhimg bénh
nhén c6 do thanh thai creatinin du¢i 50ml/ phit hodc chay thin nhén tao.

Bénh nhan chay thén nhén tao cAn duoe theo ddi cén thin va cin udng ceftibuten ngay sau khi chay
than nhén tao.

Ceftibuten nén duoc sir dung than trong & nhing bénh nhén c6 tién sir bénh dudng tiéu héa, dac
biét 1a viém dai trang.

Cin than trong déi v6i bénh nhén bi tiéu duong: mdi g6i FARBACEF 90 chira 1,25g sucrose.

7. Sir dung thudce cho phu nit ¢6 thai va cho con bii:

DPéi vdi phu nit cé thai:

Téc dung gy quéi thai: theo cac nghién ciru, ceftibuten khong gdy quai thai & chudt mang thai &
lifu uéng 1én dén 400 mg/kg/ngay (gip khoang 8.6 14n lidu trén ngudi, dua vao mg/m*/ngay).
Ceftibuten ciing khéng gy quéi thai & tho mang thai & lidu ubng 1én dén 40 mg/kg/ngdy (gép 1,5
1&n Lidu trén nguoi, dua vao mg/m*/ngay) va di cho thy khong cé béing chimg vé téc hai cho thai
nhi. Tuy nhién, vin chua ¢ nghién ciru day di va duoc kiém soat trén phu nif mang thai, va cac
nghién ciru trén dong vét mang thai khong phai lic nao cling tién doan duge phan img trén nguoi.
Do d6, chi dimg ceftibuten cho phu nit ¢6 thai khi that cin thiét.
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Phu nit chuyén da:

Ceftibuten chua duge nghién ctru @ sir dung cho phu nir lic chuyén da va sinh no. Viée sir dung
thubc trong thi diém d6 cAn duge can nhic k§ vé loi fch va nguy co tiém 4n cho ¢ me va thai nhi.
Déi véi phu nit cho con bii:

Khéng c6 dit liéu cho biét ceftibuten ¢6 di vao sita me hay khong. Do d6, can that thin trong khi s
dung ceftibuten cho phu nit dang cho con bu.

8. Anh hwéng ciia thude 1én kha niing I4i xe, vin hanh mdy méc:

Chua c6 bing chimg vé anh hudng ciia thude 1én kha niing 14i xe, vén hanh may mac.

9. Twong tac, twong ky ciia thube:

+ Theophyllin: két hop ceftibuten véi theophyllin tiém tinh mach cho thdy duge dong hoc cua
theophyllin khéng bi anh huéng. Chia c6 nghién ciru v& anh huong cta ceftibuten dén duge dong
hoc ciia theophyllin dudng udng.

+ Thube khang acid hoc thude déi khang thy thé H2: Thude khang acid long khong lam anh huéng
dén Cuax hodic AUC ciia ceftibuten. Tuy nhién, ranitidin c6 thé 1am tang Cpax va AUC ciia ceftibuten.
Tuy nhién 4nh huéng 1dm sang cla viée tang nay chua dugc danh gia.

+ Thir nghiém cén 1am sang/ thi nghiém: Khong thdy c¢6 béo céo nao ve tirong téc giita ceftibuten
va céc thir nghiém/ thi nghiém. Thi nghiém Coombs duong tinh gia da duge bao céo khi bénh nhan
dang dugc diéu tri v6i cac cephalosporin khéc. Vi vy khi bénh nhén d4 sir dung ceftibuten ma c6
két qua xét nghiém Coombs duong tinh thi ¢6 thé nghi ngdr do thube.

10. T#e dung khéng mong muén eiia thude:

Trong céc thir nghiém 14m sang, ceftibuten thude bt duge st dung cho 1152 bénh nhi (97% trén
12 tudi) ding véi lidu khuyén cdo (9 mg/kg/lin/ngay — t6i da 400 mg/ngay) cho thdy khéng c6
truong hop nao tir vong hay gap tac dung bat loi de doa tinh mang hodc khuyét tat vinh vién. Co
8/1152 bénh nhan ngimg ding thude vi gip céc tac dung bét loi duoce cho 12 ¢6 kha nang lién quan
dén doc tinh cia ceftibuten. Céc téac dung bét loi chit yéu 12 trén dudng tiéu hoa, tiéu chay, non trd,
hoac phat ban.

Trong céc thir nghiém 1am sang, céc tée dung khdng mong mudn sau day duge cho 1a lién quan dén
sir dung ceftibuten duong ubng;

Tac dung khéng mong muon khi sir dung thudc bot pha hdn dich udng ceftibuten trén bénh nhi
(n=722)

Tilg=1,0% Tiéu chay 4%
Nén 2%
Pau bung 2%
Phan long 2%
0,1% <ti 16 < 1,0% Kich dong, chan a an, mat nude, v1ern da ving t&, chong mit,
chimg kho tiéu, sot, dau dau, tiéu mau, ting dqn% mét ngu,
khé chiu, budn non, ngira, phét ban, rét run, ndi me day

Thay dbi gid trj xét nghiém khi st dung thuéc bt pha hdn dich ubng ceftibuten trén bénh nhi
Tilg>1,0% 1 bach céu 4i toan 3%

1 BUN 2%

| Hemoglobin 1%

1 Tiéu cau 1%
0,1% < ti1¢ <1,0% 1 ALT (SGPT)

1 AST (SGOT)

1 Alk phosphatase

1 Bilirubin

T Creatinine

I

I
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Trong céc bdo cdo Iuu hanh, céc tac dung khéng mong muén thudng 1a mat ngdn ngit, vang da, dai
tién mau den, réi loan tim thin, phan img gidng bénh huyét thanh, thé rit, hoi chimg Stevens-
Johnson va hoai tir biéu bi dbc hai.

Ngoai cac phan tmg bat loi duoc liét ké & trén da duge quan sét thiy & bénh nhén diéu tri bang
ceftibuten, céc tac dung phu sau day va cdc gi trj xét nghiém bj thay ddi d duoc béo cdo dbi vai
khang sinh nhém cephalosporin: phan img di ing, sbc phan vé, s6t do thude, hoi chimg Stevens-
Johnson, rbi loan chite ning thén, bénh thén doc hai, & mat gan, thiéu mau bat san, thiéu mau tan
huy&t, xuit huyét, xét nghiém duong tinh gia cho dudmg tiét nigu, giam bach cu, giam toan thé
huyét ciu va mét bach cdu hat. Viém dai trang gia mac, khoi phat triéu chimg cé thé xay ra trong
hoiic sau khi diéu tri khéng sinh (xem CANH BAO).

Mot sb cephalosporin cé thé gay co git, dic biét 1a & bénh nhén suy thin nang ma khong gidm liéu.
Xk tri ADR:

Néu xay ra co giat lién quan dén thube, cAn ngimg thube, va co lidu phéap chéng co gidt néu can.
13. Qui4 lidu va cich xir tri:

Qua lidu cac cephalosporin ¢6 thé gdy kich thich nio dan dén co giat.

Ceftibuten c6 thé d& dang thim phan, va mét luong 16n (65% ndng do huyét twong) c6 thé duge
loai bo sau 1 13n chay than nhan tao. Khong c6 théng tin vé viéc loai bd ceftibuten bing tham phin
phtic mac.

14. Pic tinh dwoe lwe hoe

Ceftibuten 12 khéng sinh ban téng hop nhém cephalosporin ding dwdmg ung.

Mi ATC: J01DD14

Ceftibuten c6 tac dung diét khudn bing cach gin két véi cac protein thiét yéu ctia vach té bao vi
khudn din dén viéce tic thé hinh thanh t& bao vi khudn. Ceftibuten dn dinh v6i hau hét cdc enzym
beta-lactamase qua trung gian plasmid, nhung khong 6n dinh khi ¢6 su hién dién cta cic enzym
cephalosporinase qua trung gian nhi &m séc thé sinh ra & cac sinh vat nhu Bacteroides, Citrobacter,
Enterobacter, Morganella va Serratia. Gibng nhu cic thudc khéng sinh beta-lactam khac,
ceftibuten khdng nén duoc sir dung dé diéu trj cac ching vi khudn khang beta-lactam do céc co ché
chung nhu thay ddi tinh thim hoic protein lién két penicillin nhu S. preumoniae khéng penicillin.
Ceftibuten duge chimg minh 13 ¢6 hi¢u qua chdng lai hiu hét céc chung vi khuan sau day, trén ca
invitro va lam sang:

+ Gram duong:

Streptococcus pneumoniae (chi cac ching nhay cam véi penicillin);

Streptococcus pyogene.

+ Gram am:

Haemophilus influenzae (bao gﬁm cac chung san xuit B-lactamase);

Moraxella catarrhalis (bao gbm cac chung san xuét B-lactamase).

Cée ching vi khuén 13 tic nhan gdy bénh tiém tang ma da duge chi dinh sir dung ceftibuten va
ceftibuten ¢ téc dung trén invitro. Tuy nhién, mirc 6 an toan va hi¢u qua cua ceftibuten trong diéu
trj nhidm tring gay ra bdi céc ching vi khuén nay chua duge thanh 1ap va kiém soat tét.

Invitro, ceftibuten khong c6 tic dung véi Acinetobacter, Bordetella, Campylobacter, Enterobacter,
Enterococcus, Flavobacterium, Hafnia, Listeria, Pseudomonas, Staphylococcus, va loai
Streptococcus (loai trir pneumoniae va pyogenes). Ngoai ra, invitro, ceftibuten it c6 tdc dung voi
cac chiing vi khudn ki khi, gdm héu hét céc loai Bacteroides.

* Khéng thudc: Ciing nhu céc loai khang sinh phd rng khéc, didu tri kéo dai c6 thé dén dén sy xudt
hién v phat trién qué mirc céc sinh vit khéng thube. Theo dai cén than bénh nhén 1 diéu can thiét.
Néu boi nhidm xay ra trong qua trinh tri liéu, nén ¢6 bién phép thich hop.
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15. Dic tinh dwge dong hoc

* Hiip thu:

Ceftibuten duoc hip thu nhanh sau khi ubng. Cac théng sbé vé néng do trong huyét twong va cac
thong sb duge dong hoc cia cefiibuten sau mot don lidu 9 mg/kg ceftibuten cho 32 bénh nhi nhin
an (6 thang dén 12 tudi) dugc hién thi trong bang sau:

Gia tri ndng d6 huyét tuong va céc thong
Théng sé sé duge déng hoc sau khi ubng lidu
9mp/kg/ngay (£ 1SD), n = 32 bénh nhi
1.0 h 9.3 (6,3)
1,5h 8.6 (4.4)
20h 11,2 (4,6)
3.0h 9,0 (3.4)
40h 6,6 (3.1)
6,0 h 3,8 (2,5)
8,0 h 1,6 (1,3)
12,0 h 0,5(04)
Cmax, pg/mL 13,4 (4.9)
Tmax, gid 2,0 (1,0)
AUC, pg-gio/mL 56,0 (16,9)
TV, gi® 2,0 (0,6)
(CUF)
ml/min/kg 0.0

* Phiin bo:

Thé tich phén bé trung binh (V/F) ciia ceftibuten trong 32 tré 12 0,51/kg (+ 1SD=0,21/kg)

Lién két protein: ceftibuten lién két 65% v6i protein huyét tuong.

Tham nhép mé va dich tiét phé quan:

Trong nghién ctru 15 ngudi 16n udng 1 Lidu duy nhat 400 mg ceftibuten/ ngdy va du kién ndi soi
phé quan, néng do trung binh trong dich mang 16t 1€ bao bibu mé va dich tiét phé quan 14n luot 14
15% va 37% ndng d6 huyét tuong.

Péom: Nong db ceftibuten trong dom trung binh khoang 7% ndng do trong huyét tuong. Trong mot
nghién ctru 24 ngudi I6n udng 200 mg hodc 400 mg/ldn/ngay, Cmax trung binh trong dém (1,5 pg
/ ml) xay ra sau 2 gio sau khi uéng va Cmax trung binh trong huyét tuong (17 pg / mL) xay ra ltc
2 gity sau udng.

Dich tai gitta (MEF): Trong mét nghién ctru cia 12 bénh nhan nhi ding 9 mg/kg, dién tich dudi
dudng cong (AUC) cia ceftibuten trong MEF trung binh khoang 70% AUC huyét tuong. Trong
cling mot nghién ctru, cdc gia tri Cmax la 14,3 +2,7 pg / mL trong MEF & 4 gid sau uémg va 14,5
+3,7 pg / mL trong huyét twomg liic 2 gid sau udng.

Mé amidan: dir liéu v& kha niing phéin b6 ctia ceftibuten vao mé amidan ciing chua duoc nghién
clru.

Dich ndo tiy: dif lidu vé kha ning phan bé cia ceftibuten vio dich nfo tily chua dwoe nghién ciru.
* Chuyén héa va thai tric:

Mbt nghién ctru véi dong vi phéng xa ceftibuten ding cho 6 tinh nguyén vién nam truéng thanh
khoe manh chimg minh ring cis-ceftibuten 12 thanh phin chiém wu thé trong ca huyét tuong va
trong nude tiéu. Khoang 10% ceftibuten duge chuyén thanh dong phan trans. Pong phan trans manh
xép xi % vé hoat lyc khéng sinh so véi ddng phan cis. Ceftibuten dugc bai tiét trong nuée tiéu; 95%
phéng xa ubng dugc bai tiét vao trong nude tiéu hodc phén. Trong 6 tinh nguyén vién nam trudng
thanh khoe manh, khodng 56% liéu ding ceftibuten dugc bai tiét vao nuée tiéu va 39% vao phén
trong vong 24 gid. Vi bii tiét qua than 12 mot con dudng thai trir chu yéu, do @6 bénh nhan bi réi
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loan chitc ning than va bénh nhan trai qua chay thén nhén tao cin dugc diéu chinh liu (xem licu
dung va cach ding).

* Anh hudmg cua thirc dn dén sinh kha dung ceftibuten: nghién ciru & 18 tinh nguyén vién nam
truong thanh khde manh, uéng 400 mg ceftibuten sau 1 dém d6i, hodc ngay sau khi vira ian xong,
két qua cho thAy giam Cmax 26% va giam AUC 17% khi bita an c6 ham luong béo cao, va Cmax
17% va giam AUC 12% khi bira dn ¢6 lugng calo thﬁp va khong béo.

* Tuong duong sinh hoc giita 2 dang ceftibuten vién nang va thudc bdt pha hén dich:

Mot nghién ciru & 18 tinh nguyén vién nam truéng thanh khoe manh da chimg minh rang liéu 400
mg vién nang ceftibuten fao ra néng d6 twong duong vai lidu ceftibuten 400 mg thubc bot pha hén
dich uéng. Gia tri Cmax trung binh 12 15,6 (3,1) pg/mL dbi véi vién nang va 17,0 (3.2) ug/ml cho
thube bot. Gid tri AUC trung binh 1a 80,1 (14,4) pg.gio/ml d6i v6i vién nang va 87,0 (12,2)
pg.gio/ml cho thube bdt.

* Cée dbi tugng dac biét:

+ Ngudi cao tudi: nghién ciru duge dong hoc cua ceftibuten trén bénh nhan cao tudi (=65 tudi), 8
dan dng va 4 phu nit. M3i ngudi tinh nguyén ubng 200 mg ceftibuten vién nang x 2 lan/ngay, trong
3,5 ngay. Cmax trung binh 1a 17,5 (3,7) pg/mL sau 3,5 ngay so v6i 12,9 (2,1) pg/mL sau lidu thir
nhit. Tich lily ceftibuten trong huyét twong 12 40 % & trang théi én dinh. C6 thé diéu chinh liéu cho
bénh nhén cao tudi néu cin, tity vio chitc ning than ctia bénh nhin. (xem céch dung va liéu dung).
+ Bénh nhéan suy than: Duoc dong hoc cua ceftibuten duge nghién citu trén céc bénh nhéan trudng
thanh bi suy gidm chirc ning than cho thiy: thai gian ban thai huyét twong ting va CL/F giam tuong
{tng vdi mirc do ting cua suy thin. Trong 6 bénh nhén suy thén vira (Cler tir 30 — 49ml/ phut), thoi
gian béan thai huyét tuong ting dén 7,1 gio va CL/F giam dén 30 ml/phit. Trong 6 bénh nhén suy
thén niing ( Clg tir 5 — 29 ml/phut), thoi gian ban thai huyét twong ting dén 13,4 gio va CL/F giam
dén 16 ml/phit. Trong 6 bénh nhan suy thin nghiém trong (Cle: < 5 ml/phut), thoi gian ban thai
tang dén 22,3 gid va CL/F giam con 11 ml/phit (thay déi 7-8 l4n so vé6i tinh nguyén vién khoe
manh). Chay than nhén tao loai b 65% lugng thube trong mau sau 2-4 gios. Nhiing thay doi nay la
co s0 cho céc khuyén nghi diéu chinh liéu cho bénh nhén suy than (xem lidu ding — cach ding).

+ Bénh nhén suy gan: Dugc dong hoc trén bénh nhan suy gan khong thay dbi; khong cén diéu chinh
lidu. :
+ Phu nif ¢6 thai va cho con bi: Chua cé nghién cirn day du vé duge dong hoc cua ceftibuten (rén '
phu nff ¢é thai va cho con bt. Khong 16 thube ¢6 phin phéi vao sita me hay khong. Do do, chi sir
dung thubc cho phu nit c6 thai va cho con bu khi thit su cAn thiét, va can than trong khi sir dung.

16. Quy cach dong goi:

Hop 12 gbi x 1,5 g, kém to huéng din sir dung thude

17. Piéu kién bao quin, han dung, tiéu chuén chit lrgng ciia thudc:

Diéu kién bao quan: Nhiét do dudi 30°C, noi kho.

Han dung: 24 thang ké tir ngay san xut.

Tiéu chuén chét luong: TCCS

18. Tén, dia chi ciia co s& sin xuit thube:

@ Céng ty cb phin Dugc phim Trung uong I - Pharbaco
160 Toén Pirc Thing — Hang Bot — Dong Da - Ha Noi

PHARBACO San xuét tai: Thach L&i - Thanh Xuén - Sé¢ Son - Ha N§i



