Rx — Thube nay chi ding theo don thude
MCZIPIME-1000

DAl DIEN _,
TAl EHMH PHO

Dé xa tim tay tré em
Poc kj hwdng din siv dung triede khi ding

W2\ Ui CHE MINK /o)
.?’;\tfiwi i /
THANH PHAN CONG THU'C THUOC o

Thanh phén dwge chit: Cefepim hydroclorid v khuén tuong duong véi cefepim 1000 mg
(duéi dang hdn hop v6 khuan cefepim hydroclorid va L-arginin).
Thanh phén ti dwge: Khong co

DANG BAO CHE
Bot pha tiém. Bot mau tring nga dén vang nhat.

CHI DINH

Cefepim duge chi dinh diéu tri cac nhidm khuén do vi khudn nhay cam véi cefepim bao gom:

- Nhidm khuin dudng hé hip dudi, bao gdm viém phoi bénh vién va viém phdi mac phai tai cong
ddng, dot cdp cia viém phé quan man tinh va nhiém khuén thi cp ciia viém phé quan cép tinh.

- Nhiém khuén dudng tiét niéu khong bién chimg va c6 bién chimg, bao gom viém bé than,

- Nhiém khuan da va mé duéi da.

- Nhi&m khuén trong & bung, bao gdm viém phtic mac va nhiém khuén dudng mét.

- Nhiém khuén phy khoa.

- Viém mang ndo do vi khudn & tré so sinh va tré nhé.

- Két hop véi cac khang sinh khéc trong diéu tri bénh nhan giam bach cdu trung tinh bi sOt nghi
ngdr 1a do nhiém khuén.

- Dibu tri nhiém khudn huyét nghi ngd hodic x4c dinh ¢6 lién quan dén bat ky bénh nhidm khuin
nao néu trén.

Cén c4n nhic cac hudng din chinh thirc v& vide sir dung hop 1y thudc khang sinh.

CACH DUNG, LIEU DUNG

Cich dung

Cé thé sir dung ca dudng tiém tinh mach va tiém bap.’

Sau khi hoan nguyén, dung dich ¢6 mau vang nhat dén vang nau.

Liéu thong thuong va dlrém;D dung thay ddi tiy theo mitc d§ nghiém trong ctia nhiém khudn, chirc
nang thén va tinh trang tong quat cla bénh nhan. Pudng tiém tinh mach thich hu;!p hon & nhing

b¢nh nhan bi nhidm khuén ning hodic trong tinh huéng de doa tinh mang, dac biét néu c6 nguy co bi
sbc.

Cdch pha dung dich tiém:

Thube bot pha tiém MCZIPIME-1000 ¢6 thé dugc hoa tan véi cac dung dich tuong thich sau:

a) Nudc cét pha tiém

hoiic mdt trong cac dung dich liét ké & b) dudi day dé tiém tinh mach

b) Dung dich natri clorid 0,9%, natri clorid 0,9% + glucose 5%, glucose 5% hodc 10%, Ringer
lactat, Ringer lactat + glucose 5%, natri lactat 1/6 M.
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Dé tiém tinh mach, thé tich dung méi duge thém vao mdi lo va néng dd cefepim thu dugc duge

trinh bay trong bang sau:

Dé tiém truyén tinh mach, thé tich dung méi pha tiém truyén (cac dung dich liét ké & diém b)) duge

Ham lwgng lg Thé tich dung méi | Thé tich cudi ciing Nong dé cefepim
cefepim (ml) xap xi (ml) x4p xi (mg/ml)
IglV. 10 114 90
2glLV. 10 12,8 160

thém vao mdi lo va nong d6 cefepim thu duge duge trinh bay trong bang sau:

Ham hrong lo Thé tich dung mdi | Thé tich cudi ciing Nong d{ cefepim
cefepim (ml) xép xi (ml) x4p xi (mg/ml)
1gLV. 50 51,4 19
2gLV. 50 52,8 38

Dung dich thu duge nén duge tiém truyén trén 30 phit.

Dé tiém bédp, hoan nguyénlo 1 g bing c4ch sir dung 3 ml nude cdt pha tiém.

Céc dung dich hoan nguyén duge chuan bi ding cach co thé ¢6 mau tir vang nhat dén vang ndu va
diéu nay khong anh hwong dén téc dung cua thudc. Thude chi sir dung 1 1an, nén loai bo phan dung

dich thira.

Kiém tra lo thudc trude khi sir dung. Chi sir dung néu nhu dung dich thude khéng c6 tiéu phan.

Tir quan diém vi sinh, dung dich sau hoan nguyén va pha loing nén dugc sir dung ngay. Néu khong

sir dung ngay, thoi gian va diéu ki¢n bao quan 1a trach nhiém cua ngudi st dung.

Liéu dang

Newdi lom va tré em > 40 kg ¢6 chitc nang than binh thuong:

Mire dj nghiém trong cua Li¢u lwgng va dwong dang Khoéng céch lidu
nhiém khuén
Nhiém khuan dudng tiét nigu 500mg-1g Mbi 12 gioy
nhe dén trung binh (UTT) tiém {inh mach hodc tiém bép
Céc bénh nhiém khuan nhe lg Madi 12 giar
dén trung binh khac tiém tinh mach hoac tiém bép
(khong phai UTT) -
Cac bénh nhié_rn khuén néing 2 g tiém tinh mach Mai 12 gidy
Céc bénh nhim khuan rét 2 g tiém tinh mach Mbi 8 gidy
nidng hodc de doa tinh mang

Théi gian diéu tri thong thudng 14 tir 7 dén 10 ngay; cac nhiém khudn ning hon ¢6 thé can diéu tri
lau hon. Trong diéu trj theo kinh nghiém sbt giam bach cdu trung tinh, théi gian didu tri théng
thudng khéng duge it hon 7 ngdy hodc cho dén khi tinh trang giam bach ciu trung tinh dugc giai
quyét

O nhirng bénh nhin can ning < 40 kg, nén ding lidu khuyén céo cho tré em.

Ngiroi cao tubi:

Khong cin didu chinh liéu & bénh nhén cao tudi cé chirc nang than binh thudng; khuyén cdo didu
chinh lidu & nhirng bénh nhan suy giam chirc ning than.

Bénh nhdn ngudi lon suy thdn:

Liéu cefepim nén duoc diéu chinh dé bu lai tbc db thai trix qua than chim hon. G bénh nhén ngudi
I6n suy than nhe dén trung binh, ding liéu ban dau bang liéu cho ngudi ¢é chire nang than binh
thuong. Liéu duy tri duge khuyén cao nén tuan theo huéng din trong bang dudi day.
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Khi chi ¢6 gia tri creatinin l-myét thanh, c6 thé st dung cong thirc (Cockeroft va Gault) dé tinh d6
thanh thai creatinin.
(140-56 tudi) x thé trong (ky)
72 x nong dg creatinin huyét thanh
Véi nit gidi: Cl..(ml/phit) = 0,85 x Cl,nam
Trong do: Tudi tinh theo ndm, ndng dd creatinin huyét thanh tinh theo mg/100 ml.

Véi nam gidgi: Cl.(ml/phit) =

D¢ thanh thai Liéu duy tri khuyén cio
creatinin
(mV/phiit) -
>50 2gx3lan/ngdy [2gx2 lin/ngdy | 1gx2 lan/ngay 500 mg x 2
(liéu thudmg diing) lan/ngay
2gx2lan/ngay [2gx1 lan/ngdy | 1gx1lan/ngay | 500 mg x 1
30 - 50 y .
lan/ngay
2gx1 léin/'ngéty lgxl lin/ngdy | 500 mg x 1[500 mg x 1
11-29 3 5 y :
- lan/ngay lan/ngay
<10 1 g x 1 lan/ngay 500 mg x 1/250 mg x 1,250 mg x |1
lan/ngay lan/ngay lan/ngay
: P S00 mg x 1[500 mg x 1[500 mg x 1500 mg x 1
* : : .
Thiienphitn. man lan/ngay lan/ngay lan/ngay lan/ngay

*Cac mo hinh duge dong hoc chi ra ring cAn phai giam liéu & nhitng bénh nhén nay. O nhimg bénh
nhéan ding cefepim va dang thAm phan mau, lidu nap 12 1 g trong ngay diéu tri dAu tién, sau d6 diing
500 mg mdi ngay cho tit ca cc bénh nhiém khuén, ngoai trir s6t giam bach cau trung tinh 13 1 g
mdi ngdy. Vao nhiing ngay thdm phén, nén ding cefepim sau khi thdm phan. Cefepim nén dwoc
dung vao cung mot thoi diém trong ngay.
Bénh nhdn dang thdm phdn:
Khodng 68% tdng luong cefepim cé trong co thé khi bét déu thAm phén s& duoc loai bd trong qué
trinh thim phén sau 3 gid. O bénh nhan dang thdm phan phiic mac lién tyc, cefepim ¢6 thé dugc
dung véi liéu lugng tuong ty nhu khuyén cdo cho bénh nhén ¢é chirc ning than binh thudng, tirc 1a
500 mg, 1 g hodc 2 g, tiy thudc vao mirc dd nghi€ém trong cua nhiém khuén, nhung véi khoang
cach 1a 48 gid giira cac lidu.
Bénh nhdn tré em ¢ chirc ndng than binh thuong:
O tré em, liéu khuyén cdo théng thudng 1a:
- Viém phdi, nhiém khuin dudng tiét niéu, nhiém khuan da va mé duéi da:
+ Tré trén 2 thang tudi va cén ning < 40 kg: 50 mg/kg mdi 12 gidr trong 10 ngdy; trong cic
nhidm khuén niing hon, khoang cach giita céc liéu nén 1a 8 gio.
- Nhi&m khuin huyét lién quan dén nhidm khuén, viém mang néo do vi khuan va diéu tri theo kinh
nghiém s6t giam bach ciu trung tinh:
+ Tré trén 2 thang tudi va cin ning < 40 kg: 50 mg/kg mdi 8 gid trong 7 dén 10 ngay.
Kinh nghiém & tré dudi 2 thang tudi con han ché. Mic du da c6 kinh nghiém véi lidu 50 mg/kg, div
liéu tir cac mé hinh dugce dong hoc thu duge ¢ tré trén 2 thang tudi cho thdy ring & tré tir 1 thang
dén 2 thang tudi, ¢6 thé cén nhic 1idu 30 mg/kg mdi 8 hoic 12 gid. CAn theo dai cAn thin khi sir
dung cefepim & nhitng bénh nhén nay.
O tré can nang > 40 kg, nén diing lidu chi dinh cho ngudi lén. Khéng nén vuot qué lidu khuyén cdo
téi da cho ngudri 16n (2 g mdi 8 gidy). Kinh nghiém sit dung dudng tiém bép & tré em con han ché,
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Bénh nhdn tré em suy thdn:

Bai tiét qua thdn 14 con dudng thai trgr chinh ,cila ce!“cpim nén can diéu chinh liéut('v tré em bi suy
than. Liéu 50 mg/kg & tré tir 2 thang dén 12 tudi va liéu 30 mg/kg & tré tir 1 thang den 2 thang tuong
duong vai ligu 2 g & nguoi 16n.

Khoang céch giira céc lidu hodic giam liéu duge khuyén cdo gidng nhur chi dinh cho ngudi 16m bi suy
thén.

Suy gan:

Khong cén diéu chinh lidu & bénh nhén suy gan.

CHONG CHi PINH

Qué mén cam vai cefepim, véi bat ky cephalosporin hodc b4t ky thanh phan nao cta thube.

Tién sir qua min nghiém trong (vi du phén {mg phan v¢) vi bét ky loai thube beta-lactam nao khéc
(penicillin, monobactam va carbapenem).

CANH BAO VA THAN TRQNG KHI DUNG THUOC

Qué min

Gibng nhu cdc khang sinh beta-lactam khdc, cdc phan g qua man nghiém trong va doi khi din
dén tir vong da dugc bao cdo. Trong truémg hop xdy ra phan img qua man nghiém trong, phai
ngimg 14p titc cefepim va tién hanh khan cap cdc bién phap diéu tri hd trg thich hop.

Trude khi bat diu didu tri, cdn didu tra xem bénh nhén c6 tién sir phan img qua min nghiém trong
v6i cefepim, cac loai cephalosporin hogic bét ky beta-lactam nao khac. Thin trong néu dimg cefepim
cho bénh nhén c6 tién sir qué man khéng nghiém trong véi cée thudc beta-lactam khac.

Nén théan trong khi ding cefepim cho bénh nhén co tién sir hen suyén hoac di img. Bénh nhén phai
duge theo dai cin thén trong 1in ding thu6c dau tién. Néu xay ra phan (mg di img, phai ngimg diéu
tri ngay lép tirc.

Phan vmg qua man nghiém trong c6 thé cin diing epinephrin va cac liéu phap hd trg khéc.

-Thudc khang sinh nén dugce sir dung than trong cho nhitng bénh nhén cé tién sir di tmg, d#ic biét 1a
di tmg v6i thube. Néu c6 phan img di tmg vé6i cefepim, nén nglmg ding thude va 4p dung bién phép
diéu tri thich hop.

Phé khdng khuin

Do cefepim cé phd khang khuén hep nén khang st dung cefepim trong mét 50 loai nhiém khuén, trir
khi vi khudn gay bénh dugc ghi nhan hay dugc biét 1a nhay cam vai cefepim hofic nghi ngé cao 1a
cefepim phu hop dé diéu tri.

Ciing giéng nhu cc khang sinh khéc, sir dung cefepim ¢6 thé dAn dén sy phat trién cuia cée vi sinh
vit khéng thudc. Néu boi nhidm xay ra trong qua trinh diéu trj, can thuc hién cdc bién phép thich
hop.

Suy thin

O nhitng bénh nhan ¢é chirc ning than suy giam, nhu gidm luong nudce tiéu do suy than (d6 thanh
thai creatinin < 50 ml/phtit) hoac céc tinh trang khéc c6 thé anh hudéng dén chire néng thén, nén diéu
chinh liéu cefepim dé b dép cho tdc d6 thai trir qua thin chdm hon. Vi ndng d9 khéng sinh trong
huyét thanh cao va kéo dai c6 thé xay ra khi ding lidu thong thuong & bénh nhén suy than hodc cac
tinh trang khéc ¢6 thé anh huéng dén chirc nang thén, nén gidm liéu duy tri khi diing cefepim cho
nhitng bénh nhan nay. Liéu tiép tuc nén dugc xdc dinh theo mirc do suy thin, mirc d6 nghiém trong
clia nhiém khudn va tinh nhay cam cia sinh vét géy bénh.

Trong qua trinh gidm sat sau khi dua thubc ra thi trudng, cac tac dung phu nghiém trong sau day da
dugc béo cdo: bénh no gan cd thé hdi phuc (rdi loan ¥ thire bao gbm 14 14n, 4o giac, lo mo va hén
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mé), rung giat co, co giat (bao gdm rang thai dong kinh khéng co gidt) va/hoic suy thin (xem phén
Tdc dung khéng mong mudén cua thuéc). Hau hét cac trudong hop xdy ra & bénh nhan suy thén ding
lidu cefepim vuot qua liéu khuyén céo.

Nhin chung, céc tri¢u chimg nhidm doe than kinh c6 thé hét khi ngimg sir dung cefepim va/hodic sau
khi thim phan, tuy nhién, mét s6 trudng hop c6 két cuc tir vong,

Tiéu chay lién quan dén Clostridium difficile

Tiéu chay lién quan dén khang sinh va viém dai trang lién quan dén khéng sinh, bao gom viém dai
trang gia mac va tleu chay lién quan dén Clostridium d:ﬁ" cile, da duge bdo cdo v6i hiu hét céc
khang sinh bao gdm cefepim, mirc dd tir tiu chay nhe dén viém dai tring gdy tir vong. Diéu nay
déc biét quan trong trong chdn doan & nhimg bénh nhan c6 tiéu chay trong hodic sau qua trinh diéu
tri bing cefepim. Néu nghi ngé hodic xac dmh tiéu chay hodc viém dai trang lién quan dén khang
sinh, nén ngung diu tri khang sinh, bao gom ca cefepim va bt diu ngay céc bién phap diéu tri
thich hop. Chong chi dinh ding thude tre ché nhu déng rudt trong trudmg hop nay.

Cefepim duge bai tiét chi yéu qua thin va nguy co thude gdy doc tinh ¢6 thé cao hon & bénh nhén
suy thin. Vi bénh nhéan cao tudi d& bi suy giam chirc ning thin hon nén cAn thin trong trong viéc
lva chon lidu luong va can theo ddi chiic nang thén, & nhitng bénh nhén cao tudi bi suy than ding
lidu cefepim théng thudmg, dé xay ra céc tac dung phu nghiém trong bao gdm bénh ndo gan c6 thé
héi phuc (rbi loan ¥ thirc, bao gdm 16 I4n, 40 gidc, lo mo va hon mé), rung gidt co, co giét (bao gom
trang thai dong kinh khéng co giat) va/hodc suy than.

Can thiép vao cac xét nghi¢m

Nghiém phap Coombs dwong tinh, khong c6 biéu hién tan mdu, di dugc bdo cdo & nhitng bénh
nhan didu tri bing cefepim hai lin mdi ngay.

Céc khéng sinh cephalosporin c6 thé gdy phan img duong tinh gia xét nghiém dénh gia glyeose ni¢u
vcu cac phm:mg phéap khir df\)ng (nhu Bcnedu.l Fehlmg, (.lmltest) nhlmg khong gly du ot

phén g enzym glucose oxidase.

SU DUNG THUOC CHO PHY N7 CO THAI VA CHO CON BU
Phu nir ¢6 thai

Khéng c6 di dir liéu veé viée sir dung cefepim trong thai ky.

Céc nghién ciru trén dong vét khong chi ra tac dong co6 hai trye tiép hodc gian tiép dbi vai sy phat
trién ctia phdi thai/bao thai, qué trinh sinh sén hodc sy phat trién cta tré sau sinh.

Phai that thin trong khi chi dinh cefepim cho phu nif mang thai.

Phu nir cho con bu

Mot lugng nho cefepim vao sita me vi vy nén sir dung thudc than trong d6i v6i phu nir cho con bu.
Kha nang sinh san

Khéng cé dit lidu vé viée st dung cefepim trén kha nang sinh san & ngudi. Cde nghién ctu vé sinh
san & dong vat khong cho thay bat k¥ anh hudng nao dén kha ning sinh san.

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

Chua ¢ nghién ctru v& anh hu‘o*ng ctia thube 1én kha nang lai xe, van hanh may moc. Tuy nhién,
céc tac dung I-.hong mong mudn nhu thay déi v thirc, chéng mit, 1t 13n hodc 4o gide cb thé xay ra
lam anh huéng dén kha nang l4i xe va vin hanh méy méc (xem phén Tde dung khong mong muon
ctia thubc).
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TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tac thude

Pidu tri ddng thei véi khang sinh kim khudn c6 thé can trd tic dung cta céc khéng sinh beta-
lactam.

Khuyén céo theo dai chirc ning thén trong qua trinh diéu tri bf;‘mg ccfe;pim néu sir dung céc thude
khéc ¢é kha ning gy ddc cho thén (vi du aminoglycosid va thude lgi tiéu manh).

Cac cephalosporin ¢6 thé 1am tang tac dung clia cac thude chdng déng mau coumarin,

Twong tdc véi cdc xét nghiém chén dodn:

Nghiém phéap pocmbs dwong tinh, khéng cé biéu hién tan mau, @i dugc bdo cédo & nhing bénh
nhan diéu tri bang cefepim.

Tl:ong >'(ét nghiém glucose niéu, két qua duong tinh gia c6 thé xay ra véi cée phuong phép khir dong
(tot nhét nén str dung phuong phap enzym).

Twong ky

Khéng duge trdn 1an cefepim vdi céc thube hogic dung dich khéc ngoai trir nhitng dung dich twong
thich d& dé cap & phan Cdch dimg.

Thubc khdng trong thich héa 1y véi metronidazol, vancomycin,.gentamicin, tobramycin, netilmicin
va ‘aminophyllin. Trong trudmg hop chi dinh tiém tinh mach dong thoi, khong nén ding cac hoat
chit nay ctuing v6i cefepim hodc qua cing mét duong tiém tinh mach.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Trong céc thir nghiém lam sing (N=5598), tac dung khéng mong mudn thudmg gap nhét 1a céc tridu
ching tiéu hoéa va phan img qua man. CAc tde dung khong mong muén duge xem 1a chic chén, co
kha nang hodc co thé lién quan dén cefepim dugc liét ké duoi day.

Tén suét cia cde tac dung khong mong mudn duoc bio cdo trong cic thir nghiém 14m sang hoic
kinh nghiém sau khi dua thudc ra thj truong, duge xac dinh bing cach sir dung quy ude sau:
R4t thuong giip (> 1/10), thuomg gdp (> 1/100 dén < 1/10), it gap (> 1/1000 dén < 1/100), hiém gap
(> 1/10000 dén < 1/1000), rit hiém gap (< 1/10000) vi chua biét (khdng thé udc tinh tir dit liéu sin
o).

Céc tac dung phu duge trinh bay theo thi tu mic d§ nghiém trong giam dan trong mdi nhém 1an
suat.

Hé thong co quan Tén suét Tac dung khéng mong mudn

Nhiém Kkhudn va |t gip Bénh ndm Candida & miéng, nhidm khuan 4m dao
% 7 ik .
nhiém ky sinh tring | 1134y oap | Bénh ndm Candida

R&i loan mau va hé | Thuong gip | Thiéu mau, ting bach ciu 4i toan
bach huyét

It gap Giadm tiéu cAu, giam bach ciu, giam bach cAu trung tinh
g g g

Chua biét Thiéu mau bat san®, thiéu méu tan huyét“, mét bach ciu
hat

Réi loan hé mién dich | Hiém gap | Phan (mg phén v&, phi mach

Chua biét | Séc phan vé

Rdi loan tAm thin Chua biét Ll.’l_l_?in, 4o gidc
Réi loan hé thin kinh | it gip Pau dau
Hiém gap Co giat, di cam, rdi loan vi giac, chéng mat
Chua biét | Hon mé, lo mo, bénh néo gan, thay doi y thirc, rung giat
co
R&i loan mach méu Thudng gip | Viém tinh mach tai chd tiém truyén
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Hiémgip | Gian mach
Chua biét Xua’{t. .huyét
R4i loan hé hép, long | Hiém gip | Khé thd
ngwe va trung thit
R6i loan tiéu héa Thuong gap | Tiéu chay
it gap Viém dai trang mang gia, viém dai trang, buén nén, nén
Hiém gap Dau byng, tao bon
Chua biét | Réi loan tiéu hoa
Roi loan da vﬁ mo | Thuong gip | Phét ban da
duéi da it gap Ban 46, may day, ngira
Chura biét Hoai tir da nhiém doc®, hoi chimg Stevens-Johnson, hf’mg
ban da dang
R&i loan thén va tiét | it gap Uré méau tang, creatinin mau tang
nigu Chua biét | Suy than, nhidm déc than®
R&i loan hé sinh sén | Hiém gip Ngtra bd phén sinh duc
va tuyén vi
Roi loan toan than va | Thuong gip | Phan tng tai chd tiém, viém va dau tai chd tiém
tai chd tiém truyén it gap Sét, viém tai chd tiém truyén
Hiém gap On lanh
Xét nghiém Rét thuong | Nghiém phap Coombs dwong tinh
gap
Thuong gap | Alkalin phosphatase tdng, alanin aminotransferase ting,
aspartat aminotransferase tdng, bilirubin mau téng, thoi
gian prothrombin kéo dai, thoi gian thromboplastin mét
phan kéo dai
Chura biét Xeét nghiém glucose ni¢u duong tinh gia

4 Céc phan img bét loi da duoc ghi nhén 14 do cic thude khac trong ciing nhom gy ra.

Tinh an toan cua cefepim ¢ tré so sinh va tré em tuong tu nhu ¢ ngudi lon.

Gibng nhu cac thube khéc thude nhém cephalosporin, bénh ndo gan (rbi loan ¥ thirc, bao gdm i
1an, 40 giac, lo mo va hon mé), co gidt, rung giat co vavhodc suy than di duge béo céo. Héu hét céc
truomg hop xédy ra & bénh nhan suy than diing lidu cefepim vuot qué lidu khuyén céo.

Gidng nhur céc cephalosporin khéc, phan tmg phan vé, bao gé)m soc phén vé, giam bach cau thoang
qua, giam bach cdu trung tinh, mat bach ciu hat va giam tiéu cau da dugc bao céo.

Trong cde thir nghiém l4m sang, nhimg thay dbi trong céc xét nghiém sinh héa 1a thodng qua &
nhimg bénh nhén cé gié tri co ban binh thuong. Céc thay dbi xay ra voi tan suat tir 1% dén 2% (trir
khi duoc xac dinh tén suét khéc) la: ting alanin aminotransferase (3,6%), aspartat aminotransferase
(2,5%), phosphatase kiém, bilirubin toan phﬁn, thiéu mau, tang bach cau & toan, tang thoi gian
prothrombin vé thoi gian thromboplastin (2.8%) va nghiém phép Coombs duwong tinh khéng c¢é bidu
hién tan mau (18,7%). Tang thodng qua uré huyét, creatinin huyét thanh va gidm tiéu cau duge quan
sat thdy & 0,5% dén 1% sb bénh nhan. Giam bach cfu va giam bach ciu trung tinh thoéng qua da
duge quan sét (< 0,5%).

Théong bio ngay cho bac si hoae dwge si nhitng phin wng c6 hai gip phai khi sir dung thude.
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QUA LIEU VA CACH XU TRi
Trong truémg hop qua liéu nghiém trong, dac biét & bénh nhan suy giam chirc ning thén, thAm phén
mau ¢6 thé gitp loai bo cefepim khdi co thé (thAm phén phtic mac thi khong hitu ich).

Céc trudmg hop vé ¥ qué liéu da xay ra khi ding lidu cao cho bénh nhén suy giam chirc ning thén.

PAC TINH DUGQC LUC HQC

Nhém dwge Iy: Khang sinh cephalosporin thé hé thur 4

Ma ATC: JOIDEOI

Co ché tac dung

Cefepim 13 thubc khang sinh diét khun c6 phé tic dung rong chéng lai nhiéu logi vi khun Gram

dwong va Gram 4m, bao gdm nhiéu ching khéng aminoglycosid ho#c céc cephalosporin thé hé th 3.

Cetepim c6 kha ning chéng hAu hét céc beta-lactamase gdy thity phan. N6 c6 4i luc giam déi voi cac

beta-lactamase bi bién déi nhidm sfc thé va cé kha ning thim nhép nhanh vao té bao cia vi khuin

Gram dm.

Co ché dé khéng

Vi khudn dé khéng véi cefepim c6 thé do mét hoic nhiéu co ché sau:

- Thiy phan béi beta-lactamase: Cefepim 6n dinh véi hau hét cac beta-lactamase bj bién ddi thong
qua plasmid va nhiém sic thé, nhung né c6 thé bj thiy phan bai mot s6 beta-lactamase pho rong
hién dién chi yéu & Escherichia coli va Klebsiella pneumoniae va béi cac enzym bi bién doi
nhi&m sic thé.

- Giam i luc cia cefepim véi chc protein gin penicillin (PBPS). Sy khang thudc phét trién ddi voi
Streptococcus pneumoniae va cac Streplococci khac do dot bién PBPs; su dé khéng cua tu cu
khang methicillin do sy ting sinh cac PBP ¢6 4i luc gidm véi cefepim.

- Thay dbi tinh thdm ciia thanh té bao vi khuén.

Bom chi dong thai thude ra ngoai té bao vi khuan.

C6 thé ¢ dong thoi nhiéu co ché dé khing & mdi té bao. Ty thude véo (cic) co ché hién tai, ¢ thé
xay ra tinh trang khang chéo véi mot s6 hodc tit ca céc loai thudce beta-lactam khac va/hodc céc loai
khéang sinh khéac.

Trong qua trinh didu tri, cde loai sau c6 kha nang phét trién dé khéng: Citrobacter, Pseudomonas (dac
biét 1a P. aeruginosa), Morganella va Serratia.

Ndng dp téi han (Diém giy)

Cac gié tri ndng dd t&1 han dé phan bidt mm bénh nhay cdm (S) v6i mam bénh khéng thude (R), theo
EUCAST (2009-05-25) la:

Vi khuén ] Nhay cim Pé khing

Gié tri ndng db t&i han lién quan dén loai S <4 mg/l R > 8 mg/l
| Enterobacteriaceae S <1 mg/l R > 8 mg/l

Pseudomonas® S <8 mg/l R > 8 mg/l

Haemophilus influenzae va S$<0,25 mg/l R > 0,25 mg/l

Moraxella catarrhalis

Streptococcus pneumoniae S <1 mg/l R >2 mg/l

Streptococci nhém A, B, C va G°

Staphylococcus®

@ Gié tri ndng d6 t&i han & liéu phap lidu cao (2 g x 3).
® Dyra trén gid tri ndng d6 161 han ciia benzylpenicillin,
¢ Dura trén gia tri ndng do t6i han cia methicillin.
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Ty 1¢ khang thuéc c6 thé khéc nhau vé mat dia ly va thoi gian d6i voi cac loai duge chon va thong
tin dia phuong vé tinh trang khang thudc la can thiét, dac biét khi didu tri cdc bénh nhiém khuﬁn
ning. Khi can thiét, nén tham van chuyen gia néu ty 1€ khang thude tai dia phuong cao.

Cic chiing vi khuén nhay cim

Gram duong hiéu khi: Staphylococeus aureus va staphylococci coagulase dm tinh bao gdm céc chiing
sinh beta-lactamase, Streptococci, Pneumococci

Gram am hiéu khi: Acinetobacteria, Aeromonas spp, Citrobacter, Enterobacteriae, Escherichia
coli, Haemophilus influenzae bao gbm cédc ching sinh beta-lactamase, Klebsiella, Moraxella
catarrhalis bao gdm cac chung sinh beta-lactamase, Morganella morganii, Proteus, Providencia,

Pseudomonas, Serratia

Céc chiing vi khufn di xuit hién khang thube
Gram duong hiéu khi: Enterococos, Listeria

Gram am hiéu khi: Burkholderia cepacia, Legionella, Stenotrophomonas maltophilia
Vi khudn ky khi: Vi khudn ky khi bao gdbm Bacteroides va Clostridium difficile
Khéc: Chlamydia, Mycoplasma

PAC TiNH DUQC PONG HQC

Hap thu

Cefepim dugc he‘ip thu hoan toan sau khi tiém bép.
Phén bé

Nguai lon:

Nong d trung binh trong huyét tuong ciia cefepim quan sat dwge & nam gi6i truéng thanh,

lidu truyén tinh mach (30 phit) hodic sau khi tiém bép cac liéu 500 mg, 1 g va 2 g duoc tom tat
trong bang 1; trong bang 2 trinh bay nong d6 trung binh trong cidc md va dich sinh hoc. Sau khi tiém
bép, cefepim duge hap thu hoan toan.

Liéu cefipim 0,5 gior 1 gior 2 givy 4 gitr 8 gidr 12 givr
500 mg IV 38,2 21,6 11,6 5,0 1,4 0,2
1glV 78,7 44,5 24,3 10,5 2.4 0.6
2glV 163,1 85,8 44.8 19,2 3,9 1,1
500 mg IM 8,2 12,5 12,0 6,9 1,9 0,7
1gIM 14,8 25,9 26,3 16,0 4,5 1,4
2gIM 36,1 49,9 51,3 31,5 8,7 2.3

Nong d cefepim trong cédc md va dich sinh hge cu thé dugc trinh bay trong Béang 2.

Cefepim lién két véi protein huyét thanh trung binh la 16,4% va khéng phy thudc vao nong dj trong
huyét thanh.

Béng 2: Néng db trung binh ctia cefepim trong md (microgram/g) va dich sinh hoc (microgram/g)

Mé hodc dich sinh | Liéu ding (IV) Thoi gian sau thu | Nong d6 trung binh
hoc thip miu (gid)
Nude tiéu 500 mg 0-4 292
lg 0-4 926
2g 0-4 3120
Mat 2g 9.4 17,8
Dich phiic mac 2g 4.4 18,3
Bong nudc da 2¢ 1,5 81,4
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Dich phé quan 2g 4.8 24,1
DPém 2g 4,0 7.4
Tuyén tién liét 2g 1,0 31,5
Rudt thira 2g 5.7 b W)
Tai mat 2g 8,9 11,9

Chuyén héa

Cefepim duge chuyén héa thanh N-methylpyrrolidinium va nhanh chong chuyén héa thanh N-oxid.
Khoéng 85% lidu ding duge thai trir duéi dang khong ddi; ndng do cao cua cefepim khéng chuyén
héa dugc phat hién trong nude tidu. it hon 1% lidu ding duge thai trlr qua nude tiéu duéi dang
N-methylpyrrolidinium, 6,8% duéi dang N-oxid va 2,5% du6i dang cefepim epimer.

Thai trir

Thoi gian ban théi trung binh cua cefepim 1a khoang 2 gio va khong phu thudc vao liéu dung trong
khoz’lqg tir 250 mg dén 2 g. Kh?ng ¢6 bing chimg vé su tich liy & ngudi kh-.?:e manh khi diing liéu
lén dén 2 g tiém tinh mach mdi 8 gi¢r trong 9 ngdy. DY thanh thal toan phin lé‘120 ml/phut. D¢
thanh thai trung binqh qua tha?m ctia cefepim la 110 ml/phut, cho thay su thai trir gdn nhu hoan toan
qua than, cht yéu bang loc céu thén.

Méi lién quan dwge ddng hoc/duge lye hoe (PK/PD)

H‘oz_at tinh khéqg khue“m phu thudc vao thoi gian ndng dé tw do trong huyét thanh/nude tiéu vurot qua
nong do uc ché toi thieu (MIC).

C#ic nhém dén s6 diic biét

Réi loan chire néng thén:

Théi gian ban thai ting 1&n & bénh nhan suy than cac mirc d§, do dé nén diéu chinh liéu.

Réi logn chire ning gan:

Duge dong hoc cua cefepim khang thay d6i & bénh nhin suy gan ding litu 1 g. Khong can diéu ____

chinh liéu & nhém dbi tuong ndy. :
Ngudi cao tudi: AM PHC
Nhitng ngudi tinh nguyén khoe manh tir 65 tudi tré 1én ding mot liéu duy nhat cefepim 1 g tiém U“}m‘j
finh mach ¢6 gid tri AUC cao hon va do thanh thai qua than thap hon khi so sanh véi ngudi tré tudi. ﬁUTE:\‘
Nén diéu chinh lidu & bénh nhan cao tudi bi suy giam chiic nang than. LA

Trong s6 hon 6400 ngudi 16m duoc diéu trj bﬁng cefepim trong cac nghién ciru 1am sang, 35% c6 dé S B

tudi tir 65 tudi tro 1én va 16% c6 do tudi tir 75 tudi trd 1én. Trong cic nghién ciru 1dm sang khi bénh
nhan cao tudi ding lidu khuyén cdo thong thuong cho nguoi 1on, tinh an toan va hi¢u qua lam sang
twong duong ¢ cac bénh nhin ngudi lon khong phai 1a ngudi cao tudi, trir cac bénh nhén cé suy
thdn. Théi gian ban thai gia ting nhe va d§ thanh thai qua than thip hon khi so sanh véi nguoi tré
tudi. Nén diéu chinh liéu nu chirc ning than bj suy giam.

Tre em:

Duge dong hoc cua cefepim voi lidu don va da lidu duge danh gid & bénh nhén tir 2,1 théng dén
11,2 tudi, voi lidu 50 mg/kg truyén tinh mach hoic tiém bap; da liéu dugc ding véi khoang thoi
gian 8 hodic 12 giy trong it nhat 48 gio.

Sau khi tiém finh mach lidu don, do thanh thai toan phén la 3,3 ml/phit/kg, véi gié tri phan b 14 0,3
I/kg. Thoi gian ban thai 1a 1,7 gio, luong cefepim khéng bién d6i duge tim thdy trong nude tiéu 13
con duodng thai trir chinh (2,0 ml/phut/kg), trung binh khoang 60,4% lidu dung,.

Nong do trung binh trong huyét tuong cia cefepim & trang thai on dinh sau khi ding nhiéu liéu tiém
tinh mach tuong tu nhur nong d6 duoc thiy sau liéu ddu tién, ¢6 sy tich liy nhe sau khi ding lidu lap
lai.
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Sau khi tiém bép, & trang thai 6n dinh thi ndng d6 cefepim trong huyét tuong t6i da khoang 68
microgam/ml dat duge trung binh trong 0,75 gio. Sinh kha dung trung binh la 82% sau khi tiém
bap.

Néng dd cefepim trong dich néo tuy (CSF) so voi trong huyél twong nhu sau:

Bang 3: Nong do trung binh trong huyét twong va trong dich néo tiy & tré em*

Thoi gian | N Nﬁng dd trong huyét | Nong dd trong dich ndo | TV 1 dich nio
thu thip twong (microgram/ml) | tiy (microgram/ml) tiy/huyét twong
miu (gio)

0,5 7 67,1 (51,2) 5,7 (7.,3) 0,12 (0,14)

1 4 44,1 (7,8) 4,3 (1,5) 0,10 (0,04)

2 5 23,9(12,9) 3,6 (2,0) 0,17 (0,09)

4 5 11,7 6L 4,2 (1,1) 0,87 (0,56)

8 5 4,9 (3,9 3,3(2.8) 1,02 (0,64)

* P tudi cia bénh nhan dao dong tir 3,1 thang dén 12 tudi. Nhitng bénh nhan nghi ngd nhigm khuan hé thin
kinh trung uong dugc truyén 50 mg/kg mdi 8 gid, truyén trong 5 dén 20 phit. Huyét twong va dich nio tiy
duoc thu thap véo thoi diém két thic truyén thude vao ngay diéu tri thir 2 hodc thir 3.

Nhom khac:

Dép img |am sang dd duoe ghi nhén khi st dung cefepim trong diéu tri cde dot nhiém khuén phéi
cép tinh & bénh nhin xo nang. Duge dong hoc cia cefepim khong thay d6i & bénh nhén suy chirc
ndng gan ding lidu duy nhét 1 g va & bénh nhén xo nang. Khéng can diéu chinh liéu cefepim & ddi
tuong nay.

QUY CACH PONG GOI
Hop 1 lo.

DIEU KIEN BAO QUAN
Bao quan dudi 30°C. Tranh anh séng va am.

HAN DUNG

24 thang ké tir ngay san Xudt.

TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC
USP.

Co sé san xuit
Zeiss Pharma Ltd.
Unit I1 IGC Phase [1, Samba, Jammu & Kashmir, 184121, An bd.
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