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TO HUGNG DAN SU DUNG THUOC
Rx
Thude nay chi ding theo don thude

FUDOFLOX
Vién nén bao phim (;’
Dé xa tim tay tré em {' -l
Doc kj hwong dén sir dung trwdc khi dukg-:
THANH PHAN, HAM LUQNG CUA THUOC: TR MO 2
M&i vién nén bao phim chira:
Thanh phdn hoat cht:
CefditOTEN ....cooveveeerienicrisiesueseessessesnessessesnssasnssenesessnennene 200 mg
(twong duong Cefditoren Pivoxil .......cccocviiciiniccnnns 245,07 mg)

Thanh ph&n ta dicoc:

Primellose, Natri lauryl sulfat, Tween (Polysorbate) 80, Hydroxypropyl methyl cellulose (HPMC) 615,
Magnesi stearat, Vivacoat (Hypromellose (HPMC) 6, Polyethylene glycol (PEG) 3350, Titan dioxyd,
Polydextrose, Talc), Mau Tartrazin, Sat oxyd vang.

DANG BAO CHE:

MO0 ta: Vién nén bao phim mau vang, mét mit tron, mot mat co6 ky hiéu PD

CHI PINH:

Diéu trj cdc bénh nhidm khudn duge liét ké dudi ddy véi mie dé nhe dén trung binh & ngudi 1én va thanh
thiéu nién (12 tudi trd 1€n) gy ra bdi cde ching vi sinh vat nhay cam.

Dot cp cuia bénh viém phé quan man tinh do Haemophilus influenzae (bao gbm cac chiing tiét § -lactamase),
Haemophilus parainfluenzae (bao gbm ca cdc chung tiét B -lactamase), Streptococcus pneumoniae (chi cic
chung nhay cam voi penicillin) hodic Moraxella catarrhalis (bao gbm tiét j -lactamase).

Viém phéi mic phai & cong dong do Haemophilus mﬂuemae (bao gdm cdc ching san sinh B -lactamase),
Haemophilus parainfluenzae (bao gdm céc ching san xuat’ § - lautamase), SIrepIococcus preumoniae (chi cac
chiing nhay cam vai penicillin) hodc Moraxella catarrhalis (bao gbm cac chiing san xuit 3 -lactamase).

Viém hong/Viém amidan do Sireptococcus pyogenes. Luu y rang, ché phim ¢6 hiéu qua diét Streptococcus
pyogenes tir hau hong. Vi chua duge nghién cuu trong du phong thip khép sau viém hong/viém amidan do
Streptococcits pyogenes Chi co pen1c1111n tiém bép da dugc chimg minh 14 ¢6 hiéu qua dv phong thap khop.

Nhiém tring da va cdu triic da khéng blen ching do Staphylococcus aureus (bao gdm céc ching tiét 8-
lactamase) hodc Streptococcus pyogenes.

CACH DUNG, LIEU DUNG:

Céch dung:

Dung bing duong udng. Nén udng ciing vdi bita dn
Li¢u ding:

Ngudi l6n va tré em > 12 tubi:

Céc truwdmg hop nhiém khuén Liéu diing Thoi gian ding thude (ngay)
Pot cip cia bénh viém phé quan man tinh 400 mg x 2 lan/ngay 10

Viém phéi mic phai & cong clconU 400 mg x 2 lan/ngdy 14

Viém hong/Viém amidan 200 mg x 2 lan/ngay 10
Nhiém tring da va cu tric da khong bién chimg
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Lidu & bénh nhin suy thin:

Khong can hiéu chinh liéu & ngudi bénh nhén suy than nhe (Cler: 50 - 80 ml/phit/1 m_}.‘Khong ding ligu
vuot qua 200 ma/lan %2 lanfngay cho nhitng ngudi bénh suy than trung binh (Clerf J@ 49 m]?ﬁhutf | 731112)
Liéu 200 mg/lan x 1 lanfngay cho ngudi bénh suy thén ning (Cler < 30 ml/phif/l 7‘331*‘) Chlra fcﬁxmuc liéu
cho ngudi bénh suy than giai doan cudi. ol \
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Liéu ¢ bénh nhan suy pan:
"n ctru vé dtrf:e d@n,g hoc cua

Pbi véi ngwedi cao tudi: Khong cb khuyén céo dac biét vé lidu néu ngudi bénh ¢6 chu?nﬁ%gﬁf((bmh thudng
CHONG CHIi PINH:

Ngudi di img hode man cim véi cefditoren hodic khang sinh nhém cephalosporin hodc v6i bt ¢t thanh phan
nao cua thude.

Khoéng cin hidu chinh lidu v&i ngudi suy gan nhe hoidc trung binh. Chua ¢ ngh
Cefditoren trén ngudi suy gan nang

Nhitng bénh nhan bi thiéu hut carnitin hogc cic rdi logn vé chuyén hoa c6 thé dan dén thicu hyt carnitin déng
ké vé mét lam sang vi sir dung Cefditoren bai tict qua thén.

CANH BAO VA THAN TRQNG KHI DUNG THUOC:

Trude khi diéu trj bing cefditoren, can cdn thin xéc dinh bénh nhan ¢6 tién sir qui man véi cefditoren hay
cephalosporin khéac khéng. Néu cefditoren duge dung cho bénh nhan nhay cam véi penicillin, can than trong
vi d4 ¢6 dir liéu vé& qué min chéo ¢6 thé xdy ra voi nhom khéng sinh 3 lactam va ti 1€ c0 thé Ién t1 10%.
Néu Xdy ra phan ung dj (mg dbi véi cefditoren, ngimg thude. Phan img qua man nghiém trong cap tinh ¢o thé
yéu cau diéu tri bang epinephrin va cdc bién phap diéu tri cdp cttu khéc, bao gom thd oxy, truyén tinh mach,
khéng histamin tinh mach, corticosteroids, mdy €p tim va quan ly dudng tho, n€u c6 chi dinh lam sang.

Viém dai trang gia mac dd duge bao cdo vai gén nhur tat ca cdc khang sinh, bao gém cefditoren va ¢o thé &
mizc d6 tir nhe dén de doa tinh mang. Do d6, didu quan trong Ia phai xem xét chan dodn ndy & nhimg bénh
nhén bj tiéu chay sau khi st dung cic chét khang khuén.

Diéu tri bang khang sinh ¢6 thé lam mét can bang hé vi sinh & dai trang va c6 thé lam phat trién qua mic cia
Clostridium difficile. Tiéu chiy do Clostridium difficile va viém dai trang gia mac c6 thé & mirc d6 tir nhe dén
nguy kich. Céc siéu doc t6 do Clostridium difficile tiét ra gy ra ting ty 1¢ méc bénh va ty 1€ tir vong do khdng
khang sinh va phai cét bo dai tring. CAn theo doi biéu hién ndy trong qud trinh diéu tri.

Sau khi chén dodn x4c dinh viém dai tring gia mac, cac bién phdp diéu tri thich hop nén duge bit ddu. Céc
trwong hop nhe cla viém dai trang gid mac thuong dép tng véi viée nglmg thudc don thuén. Trong cdc
truémg hop trung binh dén ndng, nén can nhéc xtr tri bang truyén dich va chat dién giai, bé sung protein va
diéu trj bang thude khang khuan co higu qua lam sang ddi véi bénh vidm dai trang do Clostridium difficile.
Cefditoren khong duoe khuyén cdo khi cin diéu tri khang sinh kéo dai, vi cdc hop chét chia pivalat khac da
gdy ra cdc biéu hién 1am sang clia sy thiéu hut carnitin khi s dung trong khoang thoi gian nhiéu thang.
Khong ¢6 anh huéng 1am sang cua vi¢e giam carnitin lién quan dén diéu tri ngdn han. T4c dong 1&n ndng do
carnitin cua céc dot diéu tri cefditoren n gan han lap lai chua dugc biét.

O nhimg ngudi tinh nguyén khoe manh (tudi trung binh 32,5 7.6 tudi) ding liéu 200 mg x 2 lan/ngay trong
10 ngay, mirc gidm trung binh cua nong b carnitin toan phan trong huyét twong 14 18,1 +7,2 nmole/mL,
giam 39% ndng do carnitin trong huyet trong. O nhimg ngum tinh nguyén khoe manh (tudi trung binh 34,7
7.2 rucu) ding lidu 400 mg x 2 lin/ngay trong 14 ngay, ndng do carnitin trong huyét twong giam trung binh
la 33,3 +9,7 nmole/mL, gidm 63% ndng dd carnitin trong huyét trong. Néng dd carnitin trong huyét twong
tr¢ lai khoang binh thuong trong vong 7 dén 10 ngay sau khi ngtmg cefditoren. Khéng nén do carnitin huyet
thanh hodc dung déng théi carnitin b sung nhu mdt bién phdp chung cho nhimg bénh nhin dang diéu tri
ng#n han véi cefditoren.

Cling nhu céc logi khéang sinh khac, diéu tri kéo dai cé the ddl‘l dén sir xuﬁt hién va phat trién qué mirc cla cac
sinh vat khéng thuéc. Theo ddi cAn thin bénh nhan 1a diéu cin thiét. Néu bi nhidm xay ra trong khi diéu tri,
nén thyc hién li¢u phédp thay the thich hgp. Cephalosporin ¢6 thé lam giam hoat djng cua prothrombin.
Nhitng ngudi cd nguy co bao gdm bénh nhén suy thin hodc gan, hodc tinh trang dinh dutmg kém, ciing nhu
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bénh nhan dang didu tr khéng sinh kéo dai va bénh nhén dé n dinh trirde doé véi ligu phép chéng dong mau.
Thai gian prothrombin nén duge theo d&i & nhitng bénh nhén c¢6 nguy co va ding vitamin K ngoai sinh theo
c]:n’ dinh. Trong céc thir nghiém 1am sang, khong c6 su khéc bi€t gilta cefditoren va cephalosporin khi so sanh
vé ty 1§ tang thoi gian prothrombin.

Trong thamh phdn thuée cé chia td diroc:

Natri lauryl sulfat: Dung thén trong v&i ngudi 6 lan da nhay cam vi c6 thé gdy ra céc phan (g tai chd nhu
cham chich hogc cam gidc dot.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU

Phu nit 6 thai

Phan loai nhém B.

Cefditoren khong gdy quai thai cho dén liu cao nhat duoc thir nghiém trén chudt va tho. O chudt, lidu nay 13
1000 mg/kg/ngay, gap khoang 24 1An so v6i lidu 200 mg x 2 ]anfngé} 0 ngudi tinh theo mgfm /mgay. G the,
lidu cao nhit dugc thir nghiém 1& 90 mg/kg/ngay, cao gép bén lan licu 200 mg x 2 lan/ngay tinh theo
mg/m*/ngdy & ngudi, Lidu lugng nay gdy ra doc tinh nghiém trong cho me, din dén nhiém ddc thai nhi va
sinh non. Trong mét nghién cfu v s phat trién sau khi sinh & chudt, cefditoren khong tao ra téc dung phy
ndo sau khi sinh vé sy phat trién the chat va hanh vi, kha nang hoc tdp va kha néng sinh san khi truong thanh
gidi tinh khi duge thir nghiém & liéu 1&n dén 750 mg/kg/ngay, lieu cao nhat duge thir nghi¢m.

Khoang 18 1an lidu dung cho ngudi 13 200 mg x 2 lan/ngdy tinh theo mg/mzfngay Tuy nhién, khong co
nghién clru dy du va ¢6 kiém sodt & phu nit mang thai. Vi cdc nghién ctru vé sinh san trén dong vét khong
phdi ltc ndo ciing dw dodn duge phan tmg trén ngudi, thudc nay chi nén duge sir dung trong thoi ky mang thai
khi thye sy cén thiét

Phu nir dang cho con bu

Cefditoren dugc phét hién trong sita me cia chudt dang cho con bl. Vi thude duoc bai tiét qua sita mg, nén
théan trong khi dung cefditoren cho phu nit dang cho con b

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

Hién chua c6 nghién ctu v& anh huéng cia thude t6i kha nédng ldi xe hay vén hanh may. Tuy vy, mdt sb tac
dung phu dugc ghi nhan (chong mét, ngu ga, dau dau) c6 thé anh huong téi kha nang 14i xe hay van hanh may.
Bénh nhén cn duoc khuyén cdo vé tac dung phu nay khi su dung thudc.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC {

Thudc trdnh thai diong uong

Ding nhiéu lidu cefditoren khong anh hudng dén duoc dong hoe coa ethinyl estradiol, thanh phan estrogen
trong hau hét cdc loai thude trénh thai.

Thude khéing acid

Str dung dong thdi mot lidu duy nhét Ihuoc khang acid ¢6 chira ca magie (800 mg) va nhom (900mg)
hydroxid 1am gidm sy hdp thu dudng udng 1 lidu cefditoren 400 mg sau bita 4n, bang chimg la giam 14%

trong Cmax trung binh vi giam 11% AUC trung binh. Mac du ¥ nghia lam sang chua dugc biét, nhung khong
khuyén cdo dung cefditoren ddng théi véi thude khang acid.

Thude ddi khdng thu thé Hs

Str dung ddng théi famotidin tiém tinh mach (20 mg) lam gidm sy hdp thu dudng udng khi ding lidu 400 mg
cefditoren duy nhat duge ding sau bira #n, bang ching 14 giam 27% Cmax trung binh va giam 22% glé tri
trung binh. AUC. Mac du y nghia [dm sang chua duge biét 18, nhung khong khuyén cdo ding cefditoren dong
thoi v6i cée thude déi khang thu thé Ha.

Probenecid

Ciing nhu: v cde khang sinh f -lactam khéc, viéc st dung dong thoi probenecid véi cefditoren dan dén tang
phoi nhidin cefditoren trong huyet taorng véi Cmax trung binh I:.mﬂ 49%, AUC 1rung binh tdng 122%, va ting
33% t12.

Xét nghiém
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Cephalosporin d6i khi gay ra xét nghiém Coombs truc tiép duong tinh. Phan (ng duong tinh gia véi glucose
trong nude tiéu co thé xdy ra véi cde xét nghiém khir ddng (dung dich Benedict hodc Fehling hodc véi

Clinitest ), nhumg khéng x4y ra v&i cac xét nghiém dya trén enzym ni¢u (vi du: CLINISTI APE).
Do két qua &m tinh gia c6 thé xdy ra trong xét nghi¢m ferricyanid, nén sir dyng ph Lrongfph‘ap glucose'c}x{dase
hogc hexokinase dé xdc dinh ndng dé ghicose trong méu/ huyét trong & nhimg bénk nhan dung cefdlt()ﬂen
pivoxil. '

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THU(’)C

khuven cdo vién nén cefdltoren (?00 mg hoac 400 mg x 2 lan/ngé.y) Hau hét cac tac d, Sl
thé hoi phuc. Khong cé trudng hop tir vong hodc thwong tat vinh vién nao gy ra bai cefditoren.
Cac téc dyng khong mong mudn sau ddy dwoe cée nha nghién ciru cho rang c6 thé, ¢6 thé, hodic chic chin
lién quan dén vién nén cefditoren tron g cdc thir nghiém ldm sang da lidu:

200 mgx 2 400 mgx 2 b
lén;’niéy lénfniz‘ly E;::];gfa
(n=2409) (n=1890) T
Tiéu chay 11% 14% T%
Budn nén 4% 6% 5%
o Pau déu 2% 2% 2%
?jf“ R - 2% 2% 1%
Nhiém ném 4m dao 3% 6%:" 591
Réi loan tiéu hoa 1% 2% 2%
Noén 1% 1% 1%

® bao gdbm amoxicillin/clavulanat, cefadroxil monohydrat, cefuroxim axetil, cefpodoxim proxetil,
clarithromycin va penicillin

© 1296 ni ¥

1010 nir

11320 nit

Ty 1€ thng thé ciia cde tac dung khéng mong muén va dic biét la tiéu chay ting 1én khi ding liu cao hon
khuyén cao.

C4c tdc dung khong mong muén lién quan' dén diéu tri <I% nhung > 0,1% trén bgnh nhan ding cefditoren
200 mg hoac 400 mg x 2 lan/ngdy la bat thuong, phan img di (g, chan &n, suy nhuge, Lang thoi gian déng
mau, téo bon, chong mit, khdé miéng, kho chiu, sot, ddy hm nhiém nam viém da day, rbi loan tiéu hoa, tang
duong huyét, tang cam giac thém an, mat ngl, gidm bach cau, huyét tring khi hu, kiém tra chirc ning gan bét
thuong, loét mleng, dau co, lo ling, ndm miéng, dau, ph ngoai vi, viém hong, viém dai trang gia mac, ngua,
phat ban, viém mili, viém xoang, budn ngi. viém miéng, 5 md hoi, thay ddi vi gidc, tang tidu cau, tiéu sén,
may day, viém am dao va sut can. Céc trigu ching viém dal trang gia mac co the bat dau trong hodc sau khi
diéu tri khang sinh.

53 trong sb 2409 (2%) bénh nhén d nhan 200 mg x 2 lan/ngay v 64 trong sd 1890 (3%) bénh nhan nhén 400
mg x 2 lanfngay cua cefditoren dé ngirng thude do cée tac dung phu ma nghién ciru vién cho la ¢ kha nang
c6 thé hodc chic chin lién quan dén lidu phap cefditoren. Viéc ngimg thude chi yéu lién quan dén r01 loan
tiéu hoa, thudng 13 tiéu chay hodc budn nén. Tiéu chay 1a Iy do chinh ngimg diing thudc & 18 trong sb 2409
(0,7%) bénh nhan diree ding 200 mg x 2 Ianfngay va & 26 trong sb 1890 (1.4%) bénh nhan_dugc diing 400
mg x 2 1An/ngay ctia cefditoren.

Thay déi céc thong sé xét nghiém c6 thé co ¥ nghia lam sang, khong lién quan dén thude va xay ra & 1% bénh
nhdn dung cefditoren 200 mg hodc 400 mg x 2 lan/ngay, 1a tiéu mau (2,9% va 3,2%), tang bach cau trong
nuée tidu (2,3% va 2,5%), giam hematocrit (1,7% va 2,2%), va téng glucose (1,6% va 0,8%). Nhimg bicn ¢o
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xay ra ¢ <1% nhung> 0,1% bénh nhén bao gom: tﬁngfglam bach cAu, ting bach cu 4i toan, gidm bach cau
trung tmh tang te bao l}mpho, tﬁng 56 lu’omg tieu cau glam hemoglobm, tang kah, 4

Cac phan ng co haz cua nhom cephafosporm "{I""-’T{ CO PH

Ngodi cdc phan img c6 hai duge liét ké & trén da dwgc quan sat thiy & nhimg bé nhhn dLroc dleu tri bﬁng
cefditoren, céc phan ung c6 hai sau day va két qua xét nghidm thay doi trong phong it nghlém dﬁ dlICFC bdo
céo dbi véi khéng sinh nhém cephalosporin: \‘::r'i'; T

Phén tmg c6 hai: Phan ung di img, phan v¢, s6t, hoi chimg Stevens-Johnson, phin Umg giong benh huyet
thanh, hong ban da dang, hoai tir thugng bi nhiém ddc, viém dai trang, rbi loan chirc ndng than, bénh thin
nhiém ddc, ting dong cé hbi phuc, tang trrong Tue, r8i loan chiic ndng gan bao gdm 1 mét, thiéu méu bat san,
thiéu méu tan mau, xuAt huyet, boi nhiém.

Céc xét nghiém trong phong thi nghiém da thay doi: Thoi glan prothrombin kéo dai, xét nghiém Coombs
duwong tinh tre tiép, xét nghzem ducrng tinh gia v6i glucose nigu, phosphatase kiém tang, bilirubin ting, LDII
tang, téng creatinin, giam ticu cdu, gidm bach cau va mét bach cdu hat.

Mot s6 cephalosporin ¢6 lién quan dén viéc gy ra co giat, ddc biét & bénh nhén suy thin khi khong giam liéu.
Neu xay ra co gidt lién quan dén didu tri bang thude, nén ngimg thude. Liéu phép chdng co giat ¢6 thé dua ra
néu ¢6 chi dinh 1am sing.

Théng bdo cho béc sT nhitng tdc dung khéng mong mudn gap phdi khi sic dung thude

QUA LIEU VA CACH XU TRi

Qria liéu

Théng tin vé qué lidu cefditoren & ngudi khong ¢6 sin. Tuy nhién v6i céc khang sinh J - lactam khéc, cdc tac
dung phu sau khi dung qua liéu bao gém buon nén, nén mira, dau vung thuong vi, tiéu ché.y va co giat.

Trong céc nghién ctu doe tinh cép trén dong vét, cefditoren khi duge thir nghiém & liéu ubng gidi han 1a 5100
mg/kg & chudt va lén dén 2000 mg/kg & chd khong cho thiy bat ky anh hudmg sitc khoe nao dang lo ngai.
Mot sb tac dung nhét dinh, ching han nhu tiéu chay va phan mém kéo dai trong vai ngay da duge quan sat
thdy & mot s6 dong vat nhu dy doan voi hau hét cac loai khang sinh udng do e ché hé vi sinh dudmg rudt.

X tri i

Thém téch mau c6 thé hd tro loai bd cefditoren khoi co thé:, diic biét néu chirc nang than bi ton thuong (giam
30% ndng do trong huyét trong sau 4 gi&r chay thin nhan tao). Didu tri triéu chimg qud lidu va thuc hién cée
bién phép hd tro theo yéu cau.

PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém duge ly: cephalosporin thé hé ba.

M3 ATC:JO1DD16

Co ché tac dung

Cefditoren phat huy tac dung khang khudn bing cach trc ché sur tong hcrp thanh vi khuan do & e VCfl céc
protein lién két véi pemcllm (PBP). Cefditoren 6n dinh khi ¢6 nhiéu loai j3 - lactamase, bao gém ca
penicilinase va mot so cephalosporinase.

Cefditoren da duge chimg minh 1a ¢6 hoat tinh chéng lai hiu hét cac chiing vi khuin sau, ca trén in vitro va
ldm sang trong céc bénh nhiém khudn duwoc mo ta nhu phan Chi dinh va cich ding.

Vi sinh vat Gram duong hiéu khi

Staphylococcus aureus (cic ching nhay cam véi methicillin, bao gdm céc ching san xudt § - lactamase)

¥

Luru y: Cefditoren khdng ¢6 hoat tinh chéng lai tu cdu vang khang methicillin
Streptococcus pneumoniae (chi eic ching nhay cam voi penicillin)
Streptococcus pyogenes -

Vi sinh vat Gram &m hiéu khi

Haemophilus influenzae (bao gdm céc chiing sinh B -lactamase)
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Haemophilus parainfluenzae (bao gdm céc ching san xuit f -lactamase)

Moraxella catarrhalis (bao gdm céc ching sin xuét -lactamase) T

Cac dir heu in wtro sau day ¢O san, nhung y nghla lam sang van chura duoc biét.

do cdc vi khudn ndy chua duorc thiét lap trontr céc thir nghlem lam sang day da va du.
Vi sinh vt Gram duong hiéu khi

Streptococcus agalactiae
Streptococcus nhém C va G
Streptococcus, nhém viridans (cac chung nhay cam va nhay cam trung gian véi penicilin)

Kiém tra tinh nhay cam

K9 thuét pha lodng

Cac phuong phép dinh luong duge st dung dé xédc dinh MIC cung cdp cac wdc tinh ¢6 thé lip lai duge vé tinh
nhay cam ctia vi khuin véi céc hop chét khang khuén. MIC phai duoc xéc dinh bing cach sir dung m6t quy
trinh chuin héa. C4c quy trinh chudn héa dua trén phuong phép pha lodng (canh thang) hodc twong duong voi

ndng d6 chat cdy duoc chudn hoa va néng do chuin héa ctia bdt cefditoren. Cée gia trj MIC thu dugc phai

dugc didn giai theo cAc tiéu chi sau:

Dé kiém tra Haemophilus spp.? va Streptococcus spp. bao gdm S, preumoniae®:

Phén lap 14m sang MIC (g/mL) Dién gidi

S. pneumoniae <0.125 Nhay cam (S)
0.250 Nhay cam trung gian (1)
>0.50 Pe khing (R)

Haemophilus spp. <0.125 Nhay cam (8)
0.250 Nhay cam trung gian (1)
>0.50 De khing (R)

S. pyogenes <0.125 " Nhay cam (S)

® Tiéu chuén ;lién giai ndy chi 4p dung cho cdc thir nghiém vé tinh nhay cam véi vi pha loing trong méi
trudmg nudi cdy Haemophilus spp. st dung mdi tredng thir Test medium Haemophilus (HTM) .

® Céc tiéu chuan dién giai niy chi &p dung cho céc thir nghiém vé tinh nhay cam véi vi pha loang trong moi
truomg nudi cdy S!rcp:owccu.s spp. sit dung canh thang Mueller-Hinton d& duoc didu chinh cation véi 2-5%
mdu ngua phin giai.

Tiéu chi thir nghiém tinh nhay cam khong thé duoc thiét 1ap ddi voi S. aureus

Béo cdo vé "Kha ndng nhay cam" chi ra ring mam bénh ¢6 kha ning bi e ché néu hop chat khang khuén
trong mau dat dén néng dd thudmg c6 thé dat dugc. Bo cdo "Nhay cam trung gian” chi ra ring ket qua nén

dugce coi 1a khong chudn va néu vi sinh vat khong hoan toan nhay cam voi cac loai thude thay thé, kha thi vé
mit lam sang, thi thir nghiém phai dugc lip lai.

Danh muc ndy thé hién kha nang tmg dung 1am sang c6 thé ¢6 & cdc vi tri co thé noi thude tép trung hoac
trong cac tinh hudng c6 thé st dung liéu cao. Danh muc nay cfing cung cAp mdt ving dém ngén chan céc yéu

t6 ky thudt nho, khéng duoc kiém soat gay ra su khac biét lcm trong viéc giai thich. Mot béao cao vé "Khang
thuoc" chira réng mam bénh khong c6 kha néng bi (re ché néu hgp chat khang khudn trong mau dat den nong
dd thuémg c6 thé dat duoce va lidu phap khac nén duge hra chon.

Céc quy trinh kiém tra tinh nhay cam dugc tiéu chudn hoa yéu ciu sir dung céc chimg vi khudn kidm soét
trong phong thi nghi¢m dé kiém sodt cac khia canh k¥ thudt cta quy trinh phong thi nghi¢m. Bt cefditoren
tiéu chuin phai cung cAp cac MIC sau ddy v6i cac chiing kiém tra chat luong sau:
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/’-__H-':'"‘-\
Chiing Khodng MIC (gyﬁ)
Streptococcus pneumoniae® ATCC 49619 0,016 - 0,12 / ’a
Haemophilus influenzae® ATCC 49766 0,004 - 0,016 i | DUQC PRAM | J7 j
Haemophilus mﬂuemae ATCC 49247 0,06 - 0,25 \ N\FHUUNG BURG '__.,"*’

2Pham vi kiém so4t chat lugng nay chi 4p dyng cho S. pneumoniae ATCC 49619 du‘t}c;@l_ ngh
trinh pha loding vi lugng st dyng méi trwong canh thang Mueller-Hinton duge didu chinh cation v&i 2-5%
mau ngwra phén giai.

® Pham vi kiém sodt chét lwong nay chi ép dung cho H. influenzae ATCC 49247 va ATCC 49766 duge kiém
tra bang quy trinh pha loing vi sinh str dung HTM.

PAC TINH DUQC PONG HOC

Hip thu

Sinh kha dung dwong uong

Sau khi udng, cefditoren duce hdp thu qua dudng tiéu hoa va thiy phan thanh cefditoren bi céc esterase.
Nong d6 téi da trong huyét trong (Cuax) clia cefditoren khi doi trung binh 1a 1,8 = 0,6 pg/mL sau mot lidu
200 mg duy nhit va dat duge trong vong 1,5 dén 3 gio sau khi dimg thude. Mirc tang Cumax va dién tich duéi
dudng cong (AUC) it hon ty 1& véi liéu da duoc quan sit o lidu 400 mg tré 1én. Cefditoren khong tich liy
trong huyét twong sau khi dung hai 1an mdi ngay cho ngudi ¢é chirc ning than binh thuong. Khi déi, sinh kha
dung tuyét déi ude tinh cta cefditoren 1a khoang 14%. Sinh kha dung tuyét ddi ctia cefditoren ding trong bita

an {t chat béo (693 cal, 14 g chat béo, 122 g carb, 23 g protein) la 16,1 = 3,0%.

Anh hudomg clia thire in

Sur dyng cefditoren pivoxil sau mdt bira &n nhiéu chit béo (858 cal, 64 g chit béo, 43 g carb, 31g protein) din
dén ting 70% AUC trung binh va ting 50% Cuax trung binh so voi dung cefditoren pivoxil trong trang thdi &n
chay. Sau bita in nhiéu chit béo, Cmax trung binh 13 3,1 £ 1.0 pg/mL sau khi ding mdt lidu cefditoren 200
mg va 4.4 = 0,9 Hg/mL sau liéu 400 mg. Gia tri Cf:fditoren AUC va Cpay tir cac nghién ctru duge thyc hién
v&i mét bira an chét béo vira phai (648 cal, 27 g chit béo, 73 g carb, 29 g protein) twong tw nhu nhiing gi4 trj
thu duge sau mot bita an nhidu chit béo.

Phin bd

Thé tich phan bé trung binh & trang théi 6n dinh (Vss) ciia cefditoren l&‘l 9.3 & 1,‘6 L. Lién két cia cgfditoren
Vo1 protein huyet tuong trung binh 88% in v1tr0 va khong phu thude ndng do & nong d¢ cefditoren ndm trong
khoang 0,05 dén 10 pg/mL. Cefditoren chir yeu lién két voi albumin huyét thanh ngucn va lign két giam khi
nong do albumin huyet thanh giam. Lién két véi -1-acid glycoprotein dao dong tir 3,3 dén 8,1%. Sy tham
nhap vao cdc té bao hong céu la khéng déng ké.

Dich phéng rép da

Nong dp t6i da cua cefditoren trong dich phong rop do hit duge quan sat tir 4 dén 6 gio sau khi dung
cefditoren lidu 400 mg v&i gid tri trung binh 1a 1,1 % 0,42 ug/mL. Gia trj AUC trung binh ctia dich phong rop
la 56 = 13% ndng do twong tmg trong huyét trong.

Mo amidan

O nhimg bénh nhan nhin in duge cit amidan chon loc, néng do trung binh cta cefditoren trong mé amidan tir
2 dén 4 giv sau khi dung lidu 200 mg cefditoren pivoxil 13 0,18 =+ 0,07 pg/g. Nong do cefditoren & mé
amidan trung binh la 12 = 3% so voi ndng do twong img trong huyét thanh.

Dich nio my (CSF) gy

Dit liéu vé sy x4m nhép cua cefditoren vao dich ndo tuy cua con ngudi khéng co san.

myen héa va thai trir

7/9




https://trungtamthuoc.com/

Cefditoren duge thai trir khéi huyét tuong. v6i thori gian ban thai cudi trung binh (t1) 14 1,6 = ,Q,A-gi@qn guoi
16n tre khoe manh. Cefditoren duge chuyén héa khong dang ké. Sau khi hép thu, cefdltorgn’ifwﬁc thaj h‘il‘\t;.bu
yéu bang cach bai tiét vao nudce tiéu véi @6 thanh thai qua thén khoang 4-5 L/h. Céc nghién clru véi tde: nhfi'n
ngan chan véan chuyén qua bng than 1a probenecid chi ra rang sy bai tiét & dng thén, cuffg v61 quartrinh loc ¢ m
cau thin ¢6 lién quan dén viée thai trir cefditoren & than. D6 thanh thai qua than cla cef 1t0ten bl glam o benh'

nhén suy than. :
Su thiy phén cefditoren pivoxil thanh thanh phén hoat tinh cefditoren dan dén sy hinh thank p‘“valat Saukﬁl

ding nhleu lidu cefditoren pivoxil, hon 70% pivalat duge hap thu. Pivalat duge thai trir chi y%?{?—W) qua
bai tiét & thén, gan nhu chi la plvaloylcarmtm Theo phéc @6 200 mg x 2 lan/ngay trong 10 ngay, nong do
carmtm toan phan giam trung binh trong huyét turong la 18,1 = 7,2 nmole/mL, twong unrr v61 mire gidm 39%
ndng do carnitin trong huyét trong. Theo phéc dd 400 mg x 2 lalﬂnge’ly trong 14 ngay, ndng d6 carnitin trong
huyét trong giam trung binh 1 33,3 = 9,7 nmole/mL, giam 63% nong dj carnitin trong huyét trong. Néng
d6 carnitin trong huyét twong trd lai pham vi kiém soat binh thuong trong vong 7 dén 10 ngay sau khi ngimg
cefditoren pivoxil.

Poi twgng dic biét

Nguedi cao tudi

Anh hudmg ciia tudi 1én duge dong hoc clia cefditoren duge danh gia & 48 dbi twong nam va nit tir 25 dén 75
tucn khi diing 400 mg cefditoren x 2 lAn/ngdy trong 7 ngay. Nhiing thay b1 sinh 1y lién quan dén viéc ting
tudi lam ting mitc d6 phoi nhiém cefditoren trong huyét tvong, bing chimg la Cmax cao hon 26% va AUC
cao hon 33% ¢ doi trong 265 tudi so véi ddi tuong tré hon. Ty 1€ thai trir cefditoren khoi huyét twong thip
hon & dbi twong > 65 tudi, v&i gid tri ti2 dai hon 16-26% so voi dbi twong tré hon. DG thanh thai cefditoren
qua thin & ddi twong 2 65 tudi thip hon 20-24% so véi di tugng tré hon. Nhimg thay ddi nay 6 thé la do
nhimg thay ddi lién quan dén tudi trong do thanh thai creatinin. Khong can diéu chinh lidu dbi véi bénh nhén
cao tudi ¢o chirc nang thén binh thudng

Gidi tinh

Anh hudng cia giéi tinh 1én duge dong hoc clia cefditoren duge danh gid ¢ 24 déi trong nam va 24 déi twong
nif duge cho ding 400 mg cefditoren x 2 lan/ngay trong 7 ngdy. Mirc d4 phm nhiém trong huyét twong & nit
nhiéu hon nam, b{mg ching 1a Caax cao hon 14% va AUC cao hon 16% ¢ nir so v6i nam. DO thanh thai
cefditoren qua thin & nir thap hon 13% so v&i nam. Nhirng khic biét nay c6 thé 1a do sur khic biét lién quan
dén gi6i tinh trong khéi lirong co thé nac. Khéng cin diéu chinh lidu cho gidi tinh.

Suy than

Duge dong hoc cia cefditoren da duoe nghién ciru & 24 ddi frgng ngudi 1ém véi cac mire @6 chirc nang than
khéc nhau sau khi ding cefditoren 400 mg x 2 la.nz’ncay trong 7 ngay. Giam do thanh thai creatinin (CLer) co
lién quan dén vi€e tang phén cefditoren khong lién két trong huyét twong va giam tdc do thai trir cefditoren
din dén phm nhiém toan than nhidu hon & ngudi suy than. Crava AUC cta cefditoren khong lién két twong
ty & nguoi suy than nhe (CLer: 50-80 mL/phiit/1,73 m?) so véi ngudi ¢6 chire ndng thin binh thudng (CLor:>
80 mL/phat/1,73m?). Suy than trung binh (CLer: 30-49 mL/phut/1 ,73m?) hoic nang (CLer: <30 mL/phav'1,73
m?) 1am ting mitc d6 phm nhim trong huyét twong, bang chimg 12 gid trl Cmax trung binh khong lién két cao
hon 90% va 114% va gia tri AUC cao hon 232% va 324% so véi dbi tong c6 chite ning thin binh thudmg.
Ty 18 thai trir khoi huyét twong thap hon ¢ ngudi suy than vira hodc néng vdi gid trj tiz trung binh tuong img
1a 2,7 va 4,7 gid. Khong cén dleu chinh liéu cho bénh nhén suy than nhe (CLer: 50-80 mL/phut/1,73 mz)
Khuyén cao khéng ding qua 200 mg x 2 ldn/ngdy cho bénh nhin suy thin trung binh (CLer: 30-49
mgﬁphut;‘ 1,73 m?) va 200 mg x 1 lan/ngdy duge ding cho bénh nhan suy than ning (CLer: <30 mL/phut/1,73
m-).

Chay thdn nhdn tao

Duge ddng hoc cua cefditoren duoc khao sat ¢ sau déi tirgng nguoi lom bi bénh than giai doan cudi (ESRD)
dang chay thén uban tao khi ding mot lidu cefditoren 400 mg la tit khic nhau. Trung binh t2 12 4, 7 gior va
dao ddng tir 1,5 dén 15 gitr. Thdm phan maéu (thoi gian 4 gid) loai bo khodng 30% cefditoren khoi tudn hodn
toan than nhung khong thay dbi thoi gian ban thai cudi cling 13 rang. Lidu lvong thich hgp cho bénh nhan
ESRD vén chua duoc xde dinh.
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Bénh gan

Duge dong hoc cua Cefditoren duge danh gid & sdu d6i twong ngudi 16m bi suy gan nhe (Child- Pugh Class A)
va sau doi twong suy gan trung binh (Child-Pugh Class B). Sau khi dung cefditoren 400 mg x 2 14n/ngay trong
7 ngdy & nhimg d6i twong nay, gid tri Cmax va AUC trung binh cao hon mét chit (<15%) so v6i nhitng gié tri
quan sat duge & nhitng déi twong binh thuémg. Khéng cin diéu chinh lieu cho bénh nhan suy gan nhe hodc
trung binh (Child-Pugh Class A hodc B). Dugc ddng hoc cua celditoren ¢ ngudi suy gan ndng (Child- Pugh
Class C) chua dwgce nghién ciru

QUY CACH PONG GOI

Vi 10 vién, hép 3 vi, hop 6 vi va hop 10 vi

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

Pidu kién bao quén: Noi kho, nhiét dd dudi 30°C, trinh 4nh séng.

Han ding: 36 thang ké tir ngay san xuat.

Tiéu chuén chét lrgng ciia thude: TCCS

TEN, BIA CHI CUA CO SG SAN XUAT

3 N ., San xuat tai
PU CONG TY CO PHAN DUGC PHAM PHUONG DONG

/"‘— ~, LO7 Dusng 2, KCN Tan Tao. £.Tan Tao A, Q. Binh Tan, TP.HCM.
A BT (028) 37540724, (028) 37540725 FAX: (028) 37505807
m Website: ornentoharma. v Email info@orentpharma wn

CONG TY CO PHAN DUQC PHAM PHUONG PONG

o

VO QUAN DUY
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