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ho TỜ HƯỚNG DẪN SỬ DỤNG THUÓC 
2x) ̀ ——— LUÀ k 

g theo đơn thuốc 

MITAEIX 50 
ĐỀ XA TẢM TAY TRẺ EM 

ĐỌC KỸ HƯỚNG DẪN SỬ DỤNG TRƯỚC KHI DỪNG 

1, THÀNH PHẢN CÔNG THỨC THUÓC 

Thành phần hoạt chất: 

GÌ TRH ennssaeenianssengianidnraig301022 40 100/280 508-2D600100-00010080- 0308 30105 TrVg SHIĐPEGIU-1'0NĐ814/81-31 50 mg 

(Dưới dạng cefixim †r1ÏHydFaf..................... HS HH nh nhe Hà như, 55,95 mg) 

Thành phẩm tá dược: Lactose, croscarmellose natri, đường trắng, bột mùi dâu. 

2. DẠNG BÀO CHẾ 

Bột pha hỗn dịch uống 

Mô tả: Thuốc bột khô rời, có vị ngọt, mùi thơm của dâu 

3, CHỈ ĐỊNH 

Nhiễm trùng đường tiết niệu không biến chứng 

Cefixim dạng hỗn dịch uống được chỉ định điều trị ở người lớn và trẻ em từ 6 tháng tuổi trở 

lên bị nhiễm trùng đường tiết niệu không biến chứng do các chủng nhạy cảm #2seheriehia eoli 

và Proteus mirabilis. 

Viêm tai giữa 

Cefixim dạng hôn dịch uỗng được chỉ định điêu trị cho người lớn và trẻ em từ 6 tháng tuôi 

trở lên bị viêm tai giữa do các chủng Haetophilus influenzae, Moraxela cafarrhalis và 

Sfrejfococcus pyogenes (hiệu quả đối với Slreptococcus pyogenes trong hệ thông cơ quan 

này đã được nghiên cứu trong ít hơn 10 ca nhiễm trùng). 

Lưu ý: Đôi với những bệnh nhân bị viêm tai giữa do 51reptfoeoccus pheinoniae, đáp ứng tông 

thê đôi với cefixim thầp hơn khoảng [0% so với đôi chứng (xem mục 73. Đặc tính dược động 

học — Nghiên cứu lâm sàng). 

Viêm họng và viêm amidan 

Cefixim dạng hỗn dịch uống được chỉ định điều trị cho người lớn và trẻ em từ 6 tháng tuôi 

trở lên bị viêm họng và viêm amidan do các chủng nhạy cảm S/re?I0cocCIS DVPOĐẴH6S. 

Laru ý: Penicillin là thuốc thường được dùng trong điều trị nhiễm trùng do Sfrej/oeoeceis 

pJogenes gây ra. Cefixim dạng hỗn dịch uỗng thường có hiệu quả trong việc diệt trừ 

SIrepfococcus pyogenes khỏi vòm họng. Tuy nhiên, chưa thiết lập được hiệu quả của cefixim 

dạng hỗn dịch uỗng trong việc phòng ngừa sốt thấp khớp cấp sau đó.) 

£ Ặ T .ˆ F3 + H 
Các đợt cầp của viêm phê quản mạn tính 

Cefixim dạng hỗn dịch uống được chỉ định điều trị cho người lớn và trẻ em từ 6 tháng tuổi 

trở lên bị đợt câp của viêm phê quản mạn tính do các chủng nhạy cảm S/epfococcus 

pHeinoniae và Haemophilus influenzae. 
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h⁄ết ến chứng (cỗ tử cung/niệu đạo) 
“¿2 

Cefixii dạng lỗ dịch uỗông được chỉ định đề điều trị cho người lớn và trẻ em từ 6 tháng tuôi 

£ð fêlêYMlê Ásệh lậu không biến chứng (cổ tử cung/niệu đạo) do các chủng nhạy cảm 

tss©1 /rhoeae (bao gồm các chủng tiết penicillinase và không tiết penicillinase). 

Cách sử dụng 

Để giảm sự phát triển của vi khuẩn kháng thuốc và duy trì hiệu quả của cefixim ở dạng hỗn 

dịch uống cũng như các thuốc kháng khuẩn khác, chỉ nên sử dụng cefixim ở dạng hỗn dịch 

uống để điều trị các bệnh nhiễm trùng đã được chứng minh hoặc nghỉ ngờ là do vi khuẩn 

nhạy cảm gây ra. Khi có thông tin về nuôi cấy và tính nhạy cảm, nên xem xét trong việc lựa 

chọn hoặc điều chỉnh liệu pháp kháng sinh. Trong trường hợp không có các dữ liệu này, việc 

lựa chọn liệu pháp theo kinh nghiệm có thể dựa vào dịch tễ học địa phương và các mô hình 

nhạy cảm. 

4. CÁCH DÙNG, LIÊU DÙNG 

Cách dùng: 

Thuốc được dùng bằng đường uống. 

Pha hỗn dịch uống: 

Đổ lượng bột thuốc trong gói vào cốc, thêm một lượng nước vừa đủ (khoảng 20 — 30 mÍ cho 

1 gói). Khuấy đều và uống ngay. 

Liễu dùng: 

Người lớn: 

Liều khuyến cáo của cefixim là 400 mg (8 gói) mỗi ngày dùng 1 lần hoặc chia làm 2 lần cách 

nhau 12 giờ. Để điều trị lậu cầu cỗ tử cung/ niệu đạo không biến chứng nên dùng một liều 

duy nhất 400 mg. 

Trong điều trị nhiễm trùng do S/repfococeus pyogenes, nên dùng liều điều trị của celxim 

trong ít nhất 10 ngày. 

Trẻ em (từ 6 tháng tuổi trở lên): 

Liều khuyến cáo là 8 mg/kpg/ngày dạng hỗn dịch, có thể dùng I lần trong ngày hoặc chia 2 

lần, mỗi lần 4 mg/kpg cách nhau 12 giờ. 

3 7) Ä qIÀ Ä JÄ ~ £ . x £ ^ v + 3 
Tham khảo Bảng 7 về liêu lượng đê xuất đã được xác định cho từng mức cân nặng của trẻ 

em. 

Bảng 1. Liêu khuyến cáo cho bệnh nhỉ theo cân nặng 

Cân nặng bệnh nhỉ (kg) Liêu lượng/ngày (mg) Liều lượng/ngày (gói) 

3—,5 530 1 gói 

10,1 - 12,5 100 2 gói 

12,6 - 20,5 150 3 gói 

20,6 — 28 200 4 gói 

28,1—33 250 5 gói 
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= ñ F 
Đăng 1. Liêu khuyên cáo cho bệnh nhỉ theo cân nặng 

nhỉ (kg) Liều lượng/ngày (mg) Liều lượng/ngày (gói) 

33,1— 40 300 6 gói 

40,1 —45 350 7 gói 

>45,I 400 8 gói 

Trẻ có cân nặng không được ghỉ ở bảng trên nên chọn dạng bào chế thích hợp khác. 

Trẻ có cân nặng hơn 45 kg hoặc trên 12 tuôi nên dùng liêu khuyên cáo như người lớn. 

Viêm tai giữa nên được điều trị băng hỗn dịch hoặc viên nhai. Các thử nghiệm lâm sàng về 

bệnh viêm tai giữa được tiễn hành với viên nhai hoặc hỗn dịch cho kết quả nồng độ đỉnh trong 

máu cao hơn so với dạng viên nén dùng cùng liêu. Do đó, không nên dùng viên nén hoặc viên 

nang thay thế cho hỗn dịch trong điều trị viêm tai giữa. 

Trong điều trị nhiễm trùng do Sfrepfococcus nyogenes, nên dùng liêu điều trị của celxin 

trong ít nhật 10 ngày. 

Bệnh nhân suy thận 

Cefixim dạng hỗn dịch uống có thê được dùng khi chức năng thận bị suy giảm. Không cần 

điều chỉnh liều đối với người bệnh có độ thanh thải ereanitin > 60 ml/phút. Chạy thận nhân 

tạo và thâm phân phúc mạc không loại bỏ đáng kể thuốc ra khỏi cơ thể. 

5. CHÓNG CHÍ ĐỊNH 

- Quá mẫn với hoạt chất chính hoặc với bất kỳ thành phần tá được nào của thuốc. 

- Quá mẫn với các cephalosporin khác. 

6. CẢNH BÁO VÀ THẬN TRỌNG KHI DÙNG THUỐÓC 

Phản ứng quá mẫn 

Phản ứng phản vệ/ giả phản vệ (bao gôm sốc và tử vong) đã được báo cáo khi sử dụng cefixim. 

Trước khi bắt đầu điều trị bằng cefixim, nên tiễn hành điều tra cần thận để xác định xem bệnh 

nhân có tiền sử phản ứng quá mẫn với cephalosporin, penicillin hoặc các thuốc khác hay 

không. Nếu dùng sản phẩm này cho bệnh nhân nhạy cảm với penicillin, nên thận trọng vì 

phản ứng quá mẫn chéo giữa các thuốc kháng khuẩn beta-lactam đã được ghi nhận và có thể 

xảy ra lên đến 10% bệnh nhân có tiền sử dị ứng với penicillin. Ngừng ngay thuốc nếu xảy ra 

phản ứng dị ứng với cefixim. 

Tiêu chảy do Closfrilinm (ljfƒicile 

Tiêu chảy liên quan đến Cfostridium di/fieile (CDAD) đã được báo cáo khi sử dụng hầu hết 

tất cả các chất kháng khuẩn, kế cả cefixim, và có thể xảy ra ở mức độ từ tiêu chảy nhẹ đến 

viêm đại tràng gây tử vong. Điều trị bằng các chất kháng khuẩn làm thay đồi hệ vi khuẩn bình 

thường của ruột kết dẫn đến sự phát triển quá mức của C. đj/ieile. 

€. diffieile sản sinh ra độc tố A và B góp phần vào sự phát triển của CDAD. Các chủng C. 

djƒJ?cile sản sinh độc tố làm tăng tỷ lệ mắc bệnh và tử vong, những bệnh nhiễm trùng này có 

thể khó điều trị bằng liệu pháp kháng sinh và có thể phải cắt bỏ đại tràng. CDAD phải được 
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các bệnh nhân bị tiêu chảy sau khi sử dụng thuốc kháng khuẩn. Cần khai thác 

k bệnh vì CDAD đã được báo cáo xảy ra hơn hai tháng sau khi sử dụng các 

fñgờ hoặc đã xác nhận CDAD, cần ngưng sử dụng thuốc kháng sinh không trực tiếp 

kháng Œ. đjØiciie. Bù dịch và chất điện giải phù hợp, bổ sung protein, điều trị bằng thuốc 

kháng khuẩn đối với C. điƒìeile và có thê đánh giá phẫu thuật theo chỉ định lâm sàng. 

Điều chỉnh liều trong suy thận 

Nên điều chỉnh liêu ccfixim ở những bệnh nhân suy thận cũng như những bệnh nhân đang 

thâm phân phúc mạc liên tục ngoại trú (CAPD) và chạy thận nhân tạo (HD). Bệnh nhân lọc 

máu cần được theo dõi cân thận (xem thêm mục 4. Cách dùng, liêu dùng). 

Hiệu ứng đông máu 

Cephalosporin, kê cả cefixim, có thể làm giảm hoạt tính prothrombin. Những người có nguy 

cơ bao gồm bệnh nhân suy thận hoặc suy gan, hoặc tình trạng dinh dưỡng kém, cfng như 
_ ˆ FÀ 1.28 cv: Ặ , . h ¬ ^ h +; 1~ Ã , > 

bệnh nhân đang điều trị băng thuộc kháng sinh kéo dài và bệnh nhân trước đó đã ôn định bắng 

liệu pháp chồng đông máu. Nên theo dõi thời gian prothrombin ở những bệnh nhân có nguy 

cơ và dùng vitamin K ngoại sinh theo chỉ định. 

£ s+Ä h F l Ặ 
Phát triền ví khuẩn kháng thuộc 

Chỉ định cefixim trong trường hợp không có nhiễm trùng do vi khuẩn đã được xác minh hoặc 

nghi ngờ rõ ràng không mang lại lợi ích cho bệnh nhân và làm tăng nguy cơ phát triển vi 

khuân kháng thuôc. 

Trẻ em 

An toàn và hiệu quả của cefixim ở bệnh nhi dưới 6 tháng tuôi chưa được thiệt lập. Tỷ lệ các 

phản ứng không mong muôn trên đường tiêu hóa bao gôm tiêu chảy và phân lỏng ở bệnh nhĩ 

dùng hỗn dịch, tương đương với tỷ lệ gặp ở bệnh nhân người lớn dùng thuốc viên. 

X.Ẻ TJ/ Â+ 
Người lớn tuôi 

Các nghiên cứu lâm sàng không đủ số lượng đôi tượng từ 65 tuôi trở lên đề xác định xem họ 

có phản ứng khác với đôi tượng trẻ hơn hay không. Kinh nghiệm lâm sàng được báo cáo đã 
^ z h z .A 3 „ ..c ˆ ^ Ậ* VA ˆ ^ 3 

không xác định được sự khác biệt trong phản ứng giữa bệnh nhân cao tuôi và bệnh nhân trẻ 

tuôi. Một nghiên cứu dược động học ở người cao tuôi đã phát hiện sự khác biệt về các thông 

sô dược động học (xem mục /3. Đặc fính dược động học). Những khác biệt này thì nhỏ và 

không cân phải điều chỉnh liễu lượng ở người cao tuôi. 

Cảnh báo tá dược lacfose 

kacfose 

Do trong công thức sản phẩm có chứa lactose nên những bệnh nhân có các vẫn đê di truyền 

hiểm gặp về không dung nạp galactose, thiếu hụt men Lapp lactase hoặc kém hấp thu glucose- 

galactose không nên dùng thuộc này. 

NaIri 

Thuốc này có chứa dưới 1 mmol (23 mg) natri trong mỗi gói, về cơ bản được xem như “không 

chứa natr1”. 
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C CHO PHỤ NỮ CÓ THAI VÀ CHO CON BÚ 

ý phụ nữ có thai 

Theo dữ liệu từ các nghiên cứu quan sát đã được công bố, các trường hợp và báo cáo trong 

nhiều thập kỷ về việc sử dụng cephalosporin kể cả cefixim ở phụ nữ mang thai chưa xác định 

được nguy cơ dị tật bẩm sinh nghiêm trọng, sảy thai hoặc kết quả bất lợi cho mẹ hoặc thai 

nhỉ liên quan đến thuốc. Các nghiên cứu về khả năng sinh sản đã được thực hiện ở chuột nhắt 

và chuột cống với liều tương ứng gấp 40 và 80 lần so với liều khuyến cáo ở người trưởng 

thành và không cho thấy bằng chứng nào về tác hại của cefixim đối với thai nhỉ. 

Nguy cơ cơ bản ước tính về dị tật bầm sinh nghiêm trọng và sảy thai đôi với dân số được chỉ 

định là không rõ. Tât cả các trường hợp mang thai đêu có nguy cơ dị tật bâm sinh, mật mát 

hoặc các kêt quả bất lợi khác. 

Trong dân số Hoa Kỳ nói chung, rủi ro cơ bản ước tính về dị tật bẩm sinh nghiêm trọng và 

sảy thai ở những lần mang thai được công nhận lâm sàng lần lượt là 2 đến 4% và 15 đến 20%, 

Cân nhắc lâm sàng 

Nguy cơ liên quan đến bệnh tật của mẹ và/hoặc phôi thai/thai nhỉ. 

Bệnh lậu ở mẹ có thê dân đên sinh non, trẻ nhẹ cân khi sinh, viêm màng ôi, hạn chế tăng 

trưởng trong tử cung, nhỏ so với tuôi thai và vỡ ôi sớm. Việc truyền bệnh lậu khi sinh có thê 

dẫn đến mù lòa ở trẻ sơ sinh, nhiễm trùng khớp và nhiễm trùng máu. 

Dữ liệu trên người 

Mặc dù các nghiên cứu hiện có không thể khẳng định chắc chắn là không có rủi ro, dữ liệu 

được công bố từ các nghiên cứu thuần tập tiền cứu, loạt trường hợp và báo cáo trường hợp 

trong nhiều thập kỷ đã không xác định được mối liên quan nhất quán của việc sử dụng 

cephalosporin, bao gồm cả cefixim trong thời kỳ mang thai với các dị tật bẩm sinh nghiêm 

trọng, sảy thai, hoặc các kết quả bất lợi khác cho mẹ và thai nhỉ. Các nghiên cứu hiện có có 

những hạn chế về phương pháp luận, như cỡ mẫu nhỏ, thu thập dữ liệu hồi cứu và các nhóm 

so sánh không nhất quán. 

Dữ liệu trên động vật 

Kết quả nghiên cứu sự phát triển của phôi thai ở chuột nhắt và chuột công cho thấy cefixim 

với liều lên đến 3200 mg/kg/ngày sử dụng trong thời kỳ hình thành các cơ quan không ảnh 

hưởng xấu đến sự phát triển. Trong những nghiên cứu này, ở chuột nhắt và chuột cống, 

cefxim không ảnh hưởng đến sự phát triển sau khi sinh hoặc khả năng sinh sản của thế hệ F1 

hoặc sự phát triển của bảo thai ở thế hệ F2. Trong một nghiên cứu về sự phát triển của phôi 

thai ở thỏ, cefixim ở liều 3,2, 10 hoặc 32 mg/kg được sử dụng hàng ngày trong thời kỳ hình 

thành các cơ quan (ngày mang thai thứ 6 đến 18) dẫn đến sảy thai và/hoặc tử vong mẹ ở liều 

> 10 mg/kg (thường liên quan đến việc sử dụng kháng sinh ở loài này), nhưng không có dị 

tật nào được báo cáo ở liều thấp hơn. Một nghiên cứu về sự phát triển trước và sau khi sinh 

của ceñxim với liều uống lên đến 3200 mg/kg/ngày ở chuột cho thấy không ảnh hưởng đến 

thời gian mang thai, quá trình sinh nở, sự phát triển và khả năng sống sót của con cái hoặc 

khả năng sinh sản của thế hệ F1 và sự phát triển của thai nhỉ (F2). 
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người rât có thê sẽ có trong sữa mẹ. Nên cân nhắc giữa các lợi ích đôi với sức khỏe và sự phát 

triển của việc cho con bú với nhu câu lâm sàng của mẹ đôi với ccfixim và tác dụng phụ bất 

kỳ tiêm ân đôi với trẻ bú mẹ do cefixim hoặc tình trạng cơ bản của người mẹ. 

Dữ liệu 

Trong một nghiên cứu về việc sử dụng cefixim ở chuột mẹ mang thai và cho con bú, truyền 

màng bụng liên tục !*C-cefixim 2,54 mg/kg/ngày từ ngày thứ 10 đến ngày 14 sau khi sinh 
r3 L$ Fì ^ + + + Ậ . H M ^ 
dẫn đên nông độ phóng xạ ở trạng thái ôn định trong huyệt tương của chuột mẹ cao hơn 70 

lần so với của những con non đang bú mẹ của chúng. 

Sau 102 giờ truyền thuốc, tổng lượng phóng xạ trong cơ thể chuột con, bao gồm cả dạ dày và 

ruột, bằng 1,5% lượng !*C-cefixim ước tính có trong cơ thể chuột mẹ ở trạng thái ôn định. 

8. ẢNH HƯỚNG CỦA THUỐC LÊN KHẢ NĂNG LÁI XE, VẬN HÀNH MÁY MÓC 

Nên cần trọng sử dụng thuốc khi đang vận hành đứt móc và lái xe vì có thể gây các triệu 

chứng: đau đâu, chóng mặt, bôn chôn, mật ngủ, mệt mỏi. 

9, TƯƠNG TÁC, TƯƠNG KY CỦA THUÓC 

Tương tác thuốc 

| /////0////1//47/11/) 

Trong các báo cáo hậu mãi cho thây, sử dụng đồng thời với cefixim làm tăng nông độ 
. ~* ` ^ FÁ z Ä Lễ 'A , PA ~ Ä*  À 

carbamazepin. Theo dõi nông độ thuốc có thê hỗ trợ trong việc phát hiện những thay đôi vê 

nông độ carbamazepin trong huyết tương. 

. ` F$ FỊ Ạ r2 
Harƒfarin và thuôc chồng đông mắm 

Tăng thời gian prothrombin có hoặc không có chảy máu lâm sàng, đã được báo cáo khi dùng 

đồng thời cefixim. 

Tương tác với thừ nghiệm thuôc/ thử nghiệm cận lâm sàng 

Phản ứng dương tính giả đỗi với keton trong nước tiểu có thê xảy ra với các xét nghiệm sử 

dụng nifroprusside nhưng không xảy ra với những xét nghiệm sử dụng nitroferricyanide. 

Sử dụng cefixim có thể dẫn đến phản ứng dương tính giả đối với glucose trong nước tiểu khi 

sử dụng Clinitest®, dung dịch Benedict hoặc dung dịch IFehling. Nên sử dụng các xét nghiệm 

glucose dựa trên phản ứng enzym glucose oxidase. Thử nghiệm Coombs trực tiếp dương tính 

giả đã được báo cáo trong quá trình điều trị với các cephalosporin khác, do đó, cần chú ý rằng 

xét nghiệm Coombs dương tính có thể là do thuốc. 

Tương ky của thuốc 

Do không có các nghiên cứu về tính tương ky của thuốc, không trộn lẫn thuốc này với các 

thuộc khác. 
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HÔNG MONG MUỒN CỦA THUỐC 

các thử nghiệm lâm sàng 

hiệm lâm sàng được tiến hành trong các điều kiện rất khác nhau nên tỷ lệ phản 

Ứng không mong muốn quan sát được trong các thử nghiệm lâm sàng của một loại thuốc 

không thể so sánh trực tiếp với tỷ lệ trong các thử nghiệm lâm sàng của một loại thuốc khác 

và có thể không phản ánh tỷ lệ quan sát được trong thực tế. 

Các phản ứng không mong muốn thường thấy nhất trong các thử nghiệm dạng viên nén ở 

Hoa Kỳ là các biến cố xảy ra trên đường tiêu hóa được báo cáo ở 30% bệnh nhân người lớn 

dùng chế độ 2 lần mỗi ngày hoặc 1 lần mỗi ngày. Năm phần trăm (5%) bệnh nhân trong các 

thử nghiệm lâm sàng ở Hoa Kỳ đã ngừng điều trị vì các phản ứng không mong muốn liên 

'quan đến thuốc. Các phản ứng không mong muốn riêng lẻ bao gồm tiêu chảy 16%, đi phân 

lỏng hoặc đi ngoài thường xuyên 6%, đau bụng 3%, buồn nôn 7%, khó tiêu 3% và đầy hơi 

4%. Tỷ lệ các phản ứng không mong muốn trên đường tiêu hóa bao gồm tiêu chảy và phân 

lỏng ở bệnh nhi dùng hỗn dịch tương đương với tỷ lệ gặp ở bệnh nhân người lớn dùng thuốc 

viên. 

Kinh nghiệm hậu mãi 

Các phản ứng không mong muốn sau dây đã được báo cáo sau khi cefixim lưu hành. Tỷ lệ 

mắc mới là dưới 1/50 (dưới 2%). 

Tiêu hóa 

Một số trường hợp viêm đại tràng piả mạc đã được ghi nhận trong các thử nghiệm lâm sàng. 

Sự xuất hiện của các triệu chứng viêm đại tràng giả mạc có thê xảy ra trong hoặc sau khi điều 

rỊ. 

Phản ứhg quá mẫn 

Phân ứng phản vệ/ giả phản vệ (bao gồm sốc và tử vong), phát ban da, mày đay, sốt đo thuốc, 

ngứa, phù mạch và phù mặt. Hồng ban đa dạng, hội chứng Stevens-Johnson và các phản ứng 

giống như bệnh huyết thanh đã được báo cáo. 

Gan 

lăng thoáng qua SGPT, SGOT, phosphatase kiểm, viêm gan, vàng da. 

Thận 

Tăng BUN hoặc creatinine thoáng qua, suy thận cấp. 

Hệ thống thần kinh trung trơng 

Nhức đầu, chóng mặt, co giật. 

Hệ thông máu và bạch huyết 

Giảm tiêu câu thoáng qua, giảm bạch câu, giảm bạch câu trung tính, kéo dài thời gian 

prothrombin, tăng LDH, giảm toàn thê huyệt cầu, mật bạch cầu hạt và tăng bạch câu ái toan. 

Các xét nghiệm cận lâm sàng bát thường 

Tăng bilirubin máu. 

Các phản ng không mong nhiên khác 
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PS lÃ :A Ti Ha tia CS Ã „1Ÿ SN vn 
, viêm âm đạo, nhiễm nấm candida, hoại tử biều bì nhiễm độc. 

+) 

CdEwliun "nh ) bắt lợi được báo cúo đối với thuốc nhôim cephdlosporin 
COPHAVINA y/ vo cố * : 

ứng, bội nhiễm, rôi loạn chức năng thận, bệnh thận nhiềm độc, rôi loạn chức 

tràng. 

Một số ceplialosporin có liên quan đến việc gây ra các cơn co giật, đặc biệt ở những bệnh 

nhân suy thận khi không giảm liều (xem mục 4. Cách dùng, liễu dùng và mục 11. Quá liều 

và cách xử trí). Nếu co giật liên quan đến điều trị bằng thuốc xảy ra, nên ngừng thuốc. Liệu 

pháp chống co giật có thể được đưa ra nếu có chỉ định lâm sàng. 

Thông báo cho bác sĩ hoặc dược sĩ những tác dụng không mong muỗn gặp phải trong quá 

trình sử dụng thuốc. 

1i. QUÁ LIÈU VÀ CÁCH XỬ TRÍ 

Quá liều 

Các phản ứng không mong muốn ở một số ít người lớn tình nguyện khỏe mạnh khi dùng liều 

đơn lêu đến 2 g cefixim không khác biệt so với các phản ứng đã thấy ở những bệnh nhân 

được điều trị ở liều khuyến cáo. 

Cách xử trí 

Không có thuốc điều trị đặc hiệu, chỉ định rửa dạ đày trong trường hợp quá liều ceñxim. 

Ccfixim không bị loại bỏ khỏi cơ thể bởi chạy thận nhân tạo và thắm phân phúc mạc. 

12. ĐẶC TÍNH DƯỢC LỰC HỌC 

Nhóm được lý: Kháng sinh cephalosporin thế hệ 3 

Mã ATC: I01DD08 

Cơ chế hoạt động: 

Cefixim là một kháng sinh diệt khuẩn, dùng đường uông. Giỗng như các cephalosporin khác, 

cơ chê diệt khuân của cefixim là gắn vào các protein đích (protein găn penicilin), gây ức chế 

quá trình tông hợp vách tê bào, từ đó làm vi khuân phân hủy và mật đi. 

Sự đề kháng cefixim có thê là do một hoặc nhiêu cơ chê sau: 

- Bị thủy phân bởi j-lactamase phổ rộng và/ hoặc J-lactamase loại AmpC được tiết ra bởi 

một số vi khuẩn gram âm hiếu khí. 

- Giảm ái lực của protein liên kết penieilin. 

x'Ợ , LẤ ` `" ^ K2 Ả ^ X H4 .. # . * x H r 
- Giảm tính thâm mảng ngoài ở một số ví khuẩn gram âm dẫn đên giảm khả năng găn kêt với 

các protein liên kết penieillin. 

- Bơm thuôc ra khỏi màng 

Có thể có nhiều hơn một trong các cơ chê để kháng trên cùng xuất hiện trong một tế bào vi 

khuẩn. Tùy (huộc vào cơ chê hiện diện, ví khuẩn có thế biêu hiện kháng chéo với một sô hoặc 

tất cả các kháng sinh ƒ-lactam hoặc với các kháng sinh thuộc nhóm khác. 
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*fixim ở các chủng Hưemophilus mƒluenzde và Neisseria gonorrhoeae phân 

“uồñ quan đến sự thay đổi các protein gắn penicillin (PBPs). Cefixim có thể có 

XẾ chế đối với Emerobaeteriacede sinh ra beta-lactamase phổ rộng (ESBLs). Các 

loài Pseudomonas, Enlerococcws, các chủng liên cầu Sfrepfococci nhóm D, Fisteria 

monocy(ogenes, đa số các chủng sfaphyloeoeei (kể cả các chủng kháng methicillin), 

Emerobacter, Bacteroides /iagilis và hầu hết các chủng Clostridium đều để kháng với 

cefixim. 

Phố kháng khuẩn: 

Cefixim đã được chứng minh là có hoạt tính chồng lại hầu hệt các chủng vi sinh vật phân lập 

sau đây, kế cả im viro và nhiễm trùng trên lâm sàng. 

Vị khuẩn gram dương: Šf'€?ÍOCOCCHS J21€IHOHId6, Sr€ĐfOCOCCHS DJO0Đ€H6S. 

Vi khuân gram âm: scherichia coll, Haemophilus influenzde, Moraxella catarrhalis, 

Neisseria gonorrhoeae, Proteus mirabilis. 

Dữ liệu ¡ ÿi/ó dưới đây là sẵn có nhưng ý nghĩa lâm sàng của chúng chưa được biết đến. Ít 

nhất 90% vỉ khuẩn sau đây có nồng độ ức chế tối thiểu ¡m viro (MIC) thấp hơn hoặc bằng 

điểm giói hạn nhạy cảm của ceñxim đối với các chủng phân lập thuộc chỉ hoặc nhóm sinh 

vật tương tự. Tuy nhiên, hiệu quả của cefixim trong điều trị nhiễm trùng lâm sàng do những 

vi khuẩn này gây ra chưa được thiết lập trong các thử nghiệm lâm sàng đầy đủ và được kiểm 

soát tốt. 

Vị khuân gram dương: Sfre?fococcis agalactiae 

Vị khuân gpram âm: C7robacter qmalonalicus, Citrobacle' diversus, Haemophilu 

pardinfluenzae, Klebsiella oxyloca, Klebsiella pneumonide, Pasteurella multocida, Proleus 

wilgaris, Provideneia species, Sahnonella species, Serratia marcescens, Shigella species. 

13. ĐẶC TÍNH DƯỢC ĐỘNG HỌC 

Hấp thu 

Hỗn dịch cefixim dùng đường uống hấp thu khoảng 40 — 50% bất kể dùng cùng hay không 

cùng thức ăn, tuy nhiên thời gian hấp thu tối đa tăng khoảng 0,8 giờ sau khi dùng cùng thức 

ăn. Một liều đơn dạng viên cefixim 200 mg tạo ra nồng độ đỉnh trung bình trong huyết tương 

khoảng 2 mcg/ml (trong khoảng từ 1 — 4 mcg/ml), một liều đơn 400 mg tạo ra nồng độ đỉnh 

trung bình khoảng 3,7 mecg/ml (trong khoảng 1,3 đến 7,7 mcg/ml). Hỗn dịch uống tạo ra nồng 

độ đỉnh trung bình cao hơn khoảng 25% - 50% so với thuốc viên khi thử nghiệm trên những 

người tình nguyên khỏe mạnh bình thường. Liều 200 mg và 400 mg hỗn dịch uống tạo ra 

nồng độ đỉnh trung bình lần lượt là 3 meg/ml (trong khoảng 1 đến 4,5 meg/ml) và 4,6 mcg/ml 

(trong khoảng I,9 đến 7,7 meg/ml) khi thử nghiệm ở những người tình nguyện trưởng thành 

bình thường. Diện tích dưới đường cong AUC của hỗn dịch uống lớn hơn khoảng [0 — 25% 

so với viên nén sau liều 100 — 400 mg ở người tình nguyện khỏe mạnh bình thường. Sự gia 

tăng hấp thu này nên được xem xét nếu hỗn dịch được sử dụng để thay thế cho chế phẩm 

dạng viên. Do thiếu thông tin về tương đương sinh học, không nên sử dụng chế phẩm dạng 

viên thay thế hỗn địch uống trong điều trị viêm tai giữa. Các nghiên cứu chéo về thuốc dạng 

viên và hỗn địch chưa được thực hiện trên trẻ em. 
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)0 mg dạng viên và liều 400 mg dạng hỗn dịch. Nồng độ đỉnh trong huyết tương 

u khoảng từ 2 — 5 giờ sau khi dùng liều duy nhất 200 mg dạng hỗn dịch. 

Trong một nghiên cứu đa liều được thực hiện với công thức nghiên cứu ít sinh khả dụng hơn 

so với viên nén hoặc hỗn dịch, thuốc tích lũy rất ít trong huyết thanh hoặc nước tiểu sau khi 

dùng thuốc trong 14 ngày. Không có dữ liệu đầy đủ về nồng độ cefixim trong dịch não tủy 

(CE8). 

Ẩ . ` 2. ^ 
Chuyên hóa và thải trừ 

Không có bằng chứng về sự chuyển hóa của cefixim  wivo. Khoảng 50% liều hấp thu được 

bài tiết dưới dạng không đổi qua nước tiểu trong 24 giờ. Trong các nghiên cứu trên động vật, 

người ta ghi nhận rằng cefixim cũng được bài tiết qua mật hơn 10% liều dùng. Thời gian bán 

hủy trong huyết thanh của cefixim ở người khỏe mạnh không phụ thuộc vào dạng bào chế và 

trung bình từ 3 đến 4 giờ nhưng có thể lên đến 9 giờ ở một số người tình nguyện bình thường. 

.. rÝ 
Người cao tuôi 

AUC trung bình của bệnh nhân cao tuổi ở trạng thái ổn định cao hơn khoảng 40% so với 

AUC trung bình ở người lớn khỏe mạnh khác. Sự khác biệt về thông số dược động học giữa 

12 người trẻ và 12 người cao tuổi sử dụng 400 mg cefixim một lần mỗi ngày trong 5 ngày 

được tóm tắt như sau: 

Các thông số dược động học (Trung bình + SD) của Cefixim 

ở cä người trẻ và người cao tuôi 

Thông số dược động học Người trẻ Người cao tuổi 

Cmay (mg/L) 4,74 + 1,43 5,08 + 1,83 

Thay (giờ)” 3,90+0,3 43+0,6 

AUC (mg.giờ/L)* 34,9 + 12,2 49,5+ 19,1 

T» (h)* 3,5+0,6 42+0,4 

Cave (mg/L)* 1,42+0,5 1,99+0,75 

* Sự khác biệt giữa các nhóm tuôi là có ý nghĩa (p < 0,05). 

Tuy nhiên, sự gia tăng này không có ý nghĩa lâm sảng. 

Bệnh nhân suy thận 

Ở những bệnh nhân suy giảm chức năng thận vừa phải (độ thanh thải creatinine từ 20 - 40 

ml/phúÐ, thời gian bán hủy trung bình trong huyết thanh của cefixim kéo dài đến 6,4 giờ. Ở 

người suy thận nặng (độ thanh thải crcatinine từ 5 - 20 ml/phúU), thời gian bán thải tăng lên 

trung bình 11,5 giờ. Thuốc không được loại bỏ đáng kế khỏi máu bằng cách chạy thận nhân 

tạo hoặc thấm phân phúc mạc. Tuy nhiên, một nghiên cứu chỉ ra rằng với liều 400 mg, bệnh 

nhân chạy thận nhân tạo có thành phần máu tương tự như bệnh nhân có độ thanh thải 

creafinine từ 21 - 60 mÌ/phút. 
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lây đột biến điểm ở vi khuẩn hoặc tế bào động vật có vú, tổn thương DNA 

ong nhiễm sắc thể ¿z vio và không biểu hiện khả năng tạo clastogen /! wiwo 

trong thử nghiệm vi nhân (micronucleus test) của chuột. Trong nghiên cứu về khả năng sinh 

sản và khả năng tăng sản ở chuột cống, không phát hiện thấy sự khác biệt giữa động vật đối 

chứng và động vật được điều trị bằng thuốc về hành vi giao phối, tỷ lệ mang thai hoặc các 

thông số về lứa đẻ (được xác định vào ngày thứ 13 của thai kỳ) với liều uống lên đến 1000 

mg/kg/ngày (gấp 25 lần liều điều trị của người lớn) dùng cho con đực (trong 68 ngày trước 

khi bắt cặp và trong thời gian chung sống) và con cái (trong 14 ngày trước khi bắt cặp đến cai 

sữa). 

Nghiên cứu lâm sàng 

Các thử nghiệm lâm sàng so sánh về bệnh viêm tai giữa đã được tiến hành ở gần 400 trẻ em 

trong độ tuổi từ 6 tháng đến 10 tuôi. S/reptoeoeeus pneioniae được phân lập từ 47% bệnh 

nhân, Haemophilus inf[uenzae tù 34%, Míoraxella catarrhalis từ 15% và S. pyogenes từ 4%. 

Tỷ lệ đáp ứng tổng thê của Š/refoeoceus pieumoniae với cefixim thấp hơn khoảng 10% và 

của Haemojhilus inƒfluenzae hoặc Moraxella catarrhalis cao hơn khoảng 7% (12% khi bao 

gồm cả các chủng 71. in/luenzae tiết beta-lactamase) so với tỷ lệ đáp ứng của các vi sinh vật 

này đối với các loại thuốc kiểm soát tích cực. 

Trong các nghiên cứu này, bệnh nhân được chọn ngẫu nhiên và điều trị bằng cefixim với liều 

4 mg/kg, 2 lần/ngày hoặc 8 mg/kg, 1 lần/ngày hoặc dùng thuốc đối chứng. 69 đến 70% bệnh 

nhân trong mỗi nhóm đã cải thiện các dấu hiệu và triệu chứng của bệnh viêm tai giữa khi 

đánh giá điều trị sau 2 đến 4 tuần, nhưng vẫn thấy tràn dịch dai dẳng ở 15% bệnh nhân. Đánh 

giá khi kết thúc điều trị, 17% bệnh nhân dùng cefixim và 14% bệnh nhân dùng thuốc đối 

chứng có hiệu lực (18% bao gồm những bệnh nhân bị /uemophilus in/luenzae kháng thuốc 

đối chứng và bệnh nhân dùng thuốc kháng khuẩn đối chứng) được coi là điều trị thất bại. Sau 

2 đến 4 tuần theo dõi, tổng cộng 30 — 315 bệnh nhân có bằng chứng về thất bại điều trị hoặc 

bệnh tái phát. 

£ „. V Ả - .ˆ^ .. 1K + SÃ F$ À *;À . ˆ ^+ 
Kết quả vỉ luân học của viêm tai giữa sau hai đến bôn tuân sau điều trị dựa trên nuôi 

£ . .. h_c ~ ñ x h ` £ 2 TI^ ` 
cñy dịch tai giữa lặp lại hoặc ngoại suy từ kết quả lâm sàng 

Vi sinh vật Cefixim(a) Cefixim(a) Thuốc đối chứng 

4 mg/g 2 lần/ngày | 8 mg/kg 1 lần/ngày (a) 

Phế cầu khuẩn 48/70 (69%) 18/22 (82%) 82/100 (82%) 

Haemophilus in/luenzde 24/34 (71) 13/17 (76%) 23/34 (68%) 
không tiệt beta-lactamase 

Haemoplilus in/luenzae 17/22 (77) 9/12 (75%) 1⁄1 (b) 

tiêt beta-lac(amase 

AMioraxella catarrhalis 26/31 (84%) - 5⁄5 18/24 (5%) 

Š. DJOg€16% 5⁄5 3/3 6/7 

Tất cả các chủng phân 120/162 (74%) 48/59 (81⁄4) 130/166 (78%) 
lập 

(a) Số bị loại bỏ/số bị cô lập. 
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¡ loại khỏi phân tích này vì chúng kháng với thuốc kháng khuẩn đối chứng. Trong 

hợp này, 10 trường hợp có thể đánh giá tiến trình lâm sàng và đạt được kết quả 

liệu pháp điều trị bằng thuốc đối chứng, 140/185 (76%) mầm bệnh được coi là đã bị loại bỏ. 

14. QUY CÁCH ĐÓNG GÓI 

Hộp 10 gói x 0,75g, kèm tờ hướng dẫn sử dụng. 

15. ĐIỀU KIỆN BẢO QUẢN, HẠN DÙNG, TIỂU CHUẢN CHÁT LƯỢNG CÚA THUỎC 

Điều kiệm bảo quản: Nơi khô, nhiệt độ không quá 309C, tránh ánh sáng. 

Hạn dùng: 36 tháng kê từ ngày sản xuất 

Tiêu chuẩn chất lượng: TCCS 

16. TÊN, ĐỊA CHỈ CÚA CƠ SỞ SẢN XUẤT THUÓC 

CÔNG TY TNHH MTV DƯỢC PHẢM 150 COPHAVINA 
112 Trân Hưng Đạo — P. Phạm Ngũ Lão — Q.1 — TP. Hỗ Chí Minh — Việt Nam 

COPHAVINA ĐT: 1800 8150 
Fax: 028 38368437 
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