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MITAFIX 50
Qe DE XA TAM TAY TRE EM
POC KY HUGNG DAN SU DUNG TRUGC KHI DUNG

1. THANH PHAN CONG THU'C THUOC
Thanh pfn’fu hogat chiit:
EAOTTIRINE s s 5 0 S S R L S M S S VA BN AR 50 mg
(il daap cetia WbVARE .. s R R 55,95 mp)

Thanh phﬁﬂ td duge: Lactose, croscarmellose natri, dudng tring, bot mui déu,

2. DANG BAO CHE

Bot pha hdn dich ubng

M6 ta: Thude bt khé rdi, c6 vi ngot, mui thom cua déu
3. CHI PINH
Nhiém trang dwong tiét ni¢u khong bién chitng

Cefixim dang hdn dich uéng dugc chi dinh diéu trj & nguoi 16n va tré em tir 6 théng tudi tré
Ién bi nhiém tring dudng tiét niéu khéng bién chimg do céc ching nhay cam Escherichia coli
va Proteus mirabilis.

Viém tai giiva
Cefixim dang hdn dich udng dugce chi dinh didu trj cho ngudi 1én va tré em tir 6 thang tudi
trd 1én bi viém tai gitta do cac ching Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis va
Streptococcus pyogenes (hiéu qua doi voi Streptococcus pyogenes trong hé théng co quan
ndy di duge nghién ciru trong it hon 10 ca nhiém tring).

Lueu y: P6i v6i nhimg bénh nhén bj viém tai gitta do Streptococens pneumoniae, dép tmg téng
thé ddi véi cefixim thap hon khoang 10% so véi dbi chimg (xem muc /3. Ddc tinh dwoe dong
hoc — Nghién ciru Idm sang).

Viém hgng va viém amidan
Cefixim dang hdn dich udng dwge chi dinh diéu tri cho ngudi 16n va tré em tix 6 théang tudi
(r¢ 1€n bi viém hong va viém amidan do cac chiing nhay cam Strepiococcus pyogenes.
Luru y: Penicillin 13 thude thuong duoge ding trong didu trj nhidm trung do Streptococcis

A T = x s A . " A a

pyogenes gy ra. Cefixim dang hon dich uong thuomg c6 hiéu qua trong viéc diét trir
Streptococcus pyogenes khoi vom hong. Tuy nhién, chua thiét 1dp dugc hiéu qua cia cefixim
dang hdn dich udng trong viéc phong ngira s6t thip khép cdp sau do.)

Cic dot cﬁp clia viém phé quian man tinh
Cefixim dang hdn dich uéng dwoc chi dinh diéu tri cho ngudi 16n va tré em tir 6 thang tudi
tr¢ 1én bi dot cdp cua viém phé quan man tinh do céc ching nhay cam Strepfococcus
pneumoniae va Haemophilus influenzae.
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Cich sw dung

Dé giam sy phdt trién ciia vi khuan khéng thude va duy tri hidu qua cua cefixim & dang hdn
dich udng eiing nhu cac thude khang khuan khéc, chi nén sir dung cefixim & dang hon dich
ubng dé didu trj céc bénh nhiém tring di duge chimg minh hoc nghi ngdr 1a do vi khuén
nhay cam gay ra. Khi ¢6 thong tin vé nudi cdy va tinh nhay cam, nén xem xét trong viéc lya
chon hoic diéu chinh ligu phap khang sinh. Trong truong hop khong co cac dit li¢u nay, vi¢e
lua chon liéu phap theo kinh nghiém cé thé dya vao dich € hoc dja phuong va cac mé hinh
nhay cam.

4. CACH DUNG, LIEU DUNG
Cich dung:
Thube duge diing bing dudmg udng.
Pha hén dich uong:
D& Iugng bt thude trong goi vao cde, thém mét lugng nude vira du (khoang 20 — 30 ml cho
1 g6i). Khudy ddu va ubng ngay.
Litu ding:
Ngwoi lon:
Lidu khuyén céo ctia cefixim 12 400 mg (8 goi) mdi ngay ding 1 lin hogic chia lam 2 13n céch

nhau 12 gid. D¢ didu trj lau cAu ¢d tr cung/ niéu dao khdng bién chimg nén ding mot lidu
duy nhét 400 mg.
Trong diéu trj nhidm tring do Streptococcus pyogenes, nén ding lidu diéu trj cua cefixim
trong it nhat 10 ngay.

Tré em (tiv 6 thing tudi tré 1én):

Liéu khuyén céo 1a 8 mg/kg/ngay dang hdn dich, ¢6 thé dung 1 lin trong ngay hogic chia 2
ldn, mdi lan 4 mg/kg cach nhau 12 gio.

T 3 ) A oqr A A ~ . . 4 - ~ - 3
Tham khao Bang I vé liéu lugng dé xudt da duge xac dinh cho timg miic cén niing cta tré

em.
Béng 1. Licu khuyén c¢io cho bénh nhi theo cin niing

Cin niing bénh nhi (kg) Li¢u lwgng/ngay (mg) Lidu hrgng/ngay (goi)
5-175 50 1 goi
10,1 - 12,5 100 2 gbi
12,6 — 20,5 150 3 goi
20,6 28 200 4 goi
28,1 -33 250 5 goi
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QOPHAV'" y ing 1. Liéu khu;gh cfo cho bénh nhi theo cén niing

Wlhi (kg) Liéu lrgng/ngay (ng) Licu lwgng/mgay (géi)

33,1 -40 300 6 goi
40,1 - 45 350 7 goi
> 45,1 400 8 goi

5

T

Tré c6 cdn ning khéng dirge ghi o bang trén nén chon dang bao ché thich hop khc.
Tré c6 can ning hon 45 kg hodc trén 12 tudi nén ding liéu khuyén cdo nhu ngudi 6n.

Viém tai gifta nén dugc didu trj bang hdn dich hofic vién nhai. Céc thir nghiém 1am sang vé
bénh viém tai gitra duoce tién hanh véi vién nhai hogic hdn dich cho két qua ndng do dinh trong
méu cao hon so véi dang vién nén ding cing lidu. Do d6, khéng nén ding vién nén hodc vién
nang thay thé cho hén dich trong didu tri viém tai giira.

Trong diéu trj nhiém tring do Streprococcus pyogenes, nén ding liéu diéu i cia cefixim
trong it nhat 10 ngay.

Bénh nhin suy thin

. . .4 A \ & F i ‘ i ~ X
Cefixim dang hdn dich uéng c6 thé duge ding khi chirc ning thén bi suy giam. Khéng can
A 1 A A e Y - A 2 [ . ~ a
diéu chinh liéu d6i voi nguoi bénh cé dd thanh thai creanitin > 60 ml/phit, Chay than nhéin

. A a - ~ . 3 . A A 3. A
tao va tham phén phiic mac khong loai bo déng ké thude ra khai co the.

. CHONG CHi PINH

- Qué min véi hoat chit chinh hodic véi bt ky thanh phén t4 duoc nao cua thude.

- Qué mén véi cde cephalosporin khéc.

6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC

Phin tng qua min

Phan (g phéan vé/ gia phan vé (bao gdm sdc va tir vong) d dirge béo cdo khi str dyng cefixim.

Truédce khi bit dau diéu tr bing cefixim, nén tién hanh diéu tra cén than dé xac dinh xem bénh
nhén cé tién sir phan (mg qua min véi cephalosporin, penicillin hodic cac thude khac hay
khong. Néu dung san phdm nay cho bénh nhan nhay cam véi penicillin, nén than trong vi
phan @mg qua min chéo gitra cac thude khang khuén beta-lactam da duge ghi nhén va cé thé
xay ra lén dén 10% bénh nhéan cé tién sir dj (g v6i penicillin, Ngimg ngay thude néu xay ra
phan tmg di tmg véi cefixim.

iéu chay do Clostridium difficile

Tiéu chay lién quan dén Clostridium difficile (CDAD) di dugc bdo céo khi sir dung héu hét
£ y A i 2 s . u PR X 4 ’ » A 3 A
tat ca cdc chat khang khuan, ké ca cefixim, va cé the xay ra & mirc d§ tir tiéu chay nhe dén
viém dai trang gy tir vong. Didu tri biang céc chét khang khudn lam thay déi hé vi khudn binh

thuong cia rudt két dén dén sy phét trién qua mire cta C. difficile.

C. difficile san sinh ra ddc td A va B gop phan vao sy phat trién cia CDAD. Céc ching C.
difficile sin sinh dc 18 lam ting ty 1& mic bénh va tir vong, nhimg bénh nhiém tring nay co
thé kho diéu tri bang liéu phap khang sinh va cé thé phai cit bé dai trang. CDAD phai duge
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#hgd hodic da xdc nhan CDAD, cin ngung sir dung thude khéng sinh khong tryc tiép
khang C. difficile. Bu dich va chét dién giai phit hop, bd sung protein, didu tri bing thudc
khang khudn déi véi C. difficile va ¢6 thé dénh gia phdu thudt theo chi dinh ldm sang,

Piéu chinh lidu trong suy thin

Nén diéu chinh liéu cefixim & nhitng bénh nhan suy than cling nhu nhitng bénh nhén dang
thdm phan phic mac lién tyc ngoai tri (CAPD) va chay thin nhan tao (HD). Bénh nhén loc
mau can duoc theo doi can than (xem thém myc 4. Cdach dimg, liéu dimg).

Hi¢u wng déng mau
Cephalosporin, ké ca cefixim, c6 thé lam giam hoat tinh prothrombin. Nhimg nguoi ¢o nguy
co bao gdm bénh nhin suy thin hoiic suy gan, hodc tinh trang dinh dudng kém, ciing nhu
bénh nhan dang diéu trj bing thude khang sinh kéo dai va bénh nhan trude do da n dinh bing
ligu phdp chéng déng méau. Nén theo doi thoi gian prothrombin & nhitng bénh nhin ¢6 nguy
co va dung vitamin K ngoai sinh theo chi dinh.

Phét trién vi khudn khang thude

Chi dinh cefixim trong trudmg hop khdng cé nhidm tring do vi khuén da duge xdc minh hogic
nghi ngd 13 rang khong mang lai loi ich cho b&nh nhén va lam tang nguy co phét trién vi
khuén khéng thube.

Tré em

An toan va hi¢u qua cia cefixim & bénh nhi dudi 6 thang tudi chua duge thiét 1ap. Ty 1§ céc
phan Gng khdng mong mudn trén dudng tiéu héa bao gdm tiéu chay va phan long & bénh nhi
dung hon dich, twong duong vai ty 1€ gip & bénh nhin ngudi lon ding thude vién.

Ngwdi lon tudi
Cac nghién ctru lam sang khong du s6 lwong dbi tugng tir 65 tudi trd 1én dé xac dinh xem ho
6 phan tmg khac voi dbi tugng tré hon hay khong. Kinh nghiém 1am sang duge béo cdo di
khong xac dinh duge sy khéc biét trong phéan (g gitta bénh nhén cao tudi va bénh nhén tré
tudi. Mét nghién ciru duge dong hoe & ngudi cao tudi da phat hién su khac biét vé céc thong
s6 duoe dong hoc (xem muc 3. Ddc tinh dige dong hoc). Nhitng khéc biét nay thi nho va
khong cin phai diéu chinh liéu lwong & ngudi cao tudi.

Cinh bdo ta duge lactose
Lactose
Do trong cong thire san phdm c6 chiia lactose nén nhitng bénh nhan ¢6 céc van dé di truyén
hiém gap vé khdng dung nap galactose, thiéu hut men Lapp lactase hogic kém hép thu glucose-
galactose khong nén diung thudc nay.
Natri
Thude nay ¢ chira dudi 1 mmol (23 mg) natri trong mdi géi, vé co ban duge xem nhu ‘khong
chira natri’,
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U DUNG THEOC CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU
COPHAVINA /=

Theo dit ligu tir cic nghién ciru quan sét di duge cong bd, cae trudmg hop va bao céo trong
nhiéu thip ky vé viée sir dung cephalosporin ké ca cefixim & phu nit mang thai chua xéc dinh
duge nguy co dj tit bam sinh nghiém trong, say thai hoiic két qua bt lgi cho me hodic thai
nhi lién quan dén thube. Céc nghién ctru vé kha néing sinh san da dwoc thue hién & chudt nhét
va chudt cbng véi lidu tuong tmg gép 40 va 80 lin so véi lidu khuyén céo & ngudi trudmg
thanh va khéng cho thiy bing chimg nao v& tac hai cta cefixim ddi véi thai nhi.

Nguy co co ban uée tinh vé dj tat bam sinh nghiém trong va sy thai ddi véi dan sé dwoce chi
dinh 1a khong 15. Tét cé cac truomg hop mang thai déu cé nguy co dj tat bam sinh, mat mét
hoic céc két qua bat loi khac.

Trong dén sé Hoa Ky n6i chung, rii ro co ban wée tinh vé& di tit bim sinh nghiém trong va
sy thai & nhitmg lin mang thai duge c6ng nhén 1am sang 1an hrot 13 2 dén 4% va 15 dén 20%.

= Can nhdc lam séng
Nguy co lién quan dén bénh (4t ctia me va‘hodic phéi thai/thai nhi.

Bénh 1u & me ¢6 thé din dén sinh non, tré nhe cdn khi sinh, viém mang bi, han ché ting
trudng trong tir cung, nho so voi tudi thai va vy 6i sém. Viéce truyén bénh 1du khi sinh c6 thé
din dén m 10a & tré so sinh, nhiém trang khép va nhiém tring mau.

Dit liéu trén ngueoi

Mic dit cac nghién ciru hi¢n c6 khong thé khing dinh chéc chin 14 khéng ¢6 rui ro, dit ligu
dugc cong bd tir cic nghién ciru thudn tap tién ciru, loat trudng hop va bao cdo truomg hop
trong nhiéu thip ky da khong xéc dinh duge mdi lién quan nhit quén cua viéc st dyng
cephalosporin, bao gdom cé cefixim trong thoi ky mang thai véi cac di tat bim sinh nghiém
trong, say thai, hodc cic két qua bét loi khic cho me va thai nhi. Céc nghién ciru hién c6 cé
nhitng han ché vé phuong phép ludn, nhu ¢& miu nhé, thu thip dit lidu hdi ciru va cde nhém
so sanh khong nhét quén.

Dit li¢u trén dong vt

Két qua nghién ciru sir phat trién cia phéi thai & chudt nhit va chudt cdng cho thay cefixim
véi liéu 1én dén 3200 mg/kg/ngay sir dung trong thai ky hinh thanh céc co quan khéng anh
huémg xéu dén sy phat trién. Trong nhitng nghién ciu nay, & chudt nhit va chudt cong,
cefixim khong anh huang dén sy phat trién sau khi sinh hoic kha niing sinh sén cia thé hé F1
hogic sy phat trién ctia bao thai & thé hé F2. Trong mot nghién ciru vé sy phat trién cua phoi
thai & tho, cefixim & lidu 3,2, 10 hodic 32 mg/kg duoc sir dung hang ngay trong thoi ky hinh
thanh cac co quan (ngay mang thai thir 6 dén_ 18) déin dén say thai vi/hoic tir vong me & lidu
> 10 mg/kg (thuomg lién quan dén viée sir dung khang sinh & loai nay), nhung khong c6 di
it ndo duge bio cdo & lidu lhi%p hon. Mgt nghién ciru vé sy phat trién trude va sau khi sinh
cuia cefixim véi lidu ung 1én dén 3200 mg/kg/ngay & chudt cho thiy khong anh hudong dén
thoi gian mang thai, qua trinh sinh nd, sy phat trién va kha nang séng sét ctia con cdi hoiic
kha nang sinh san ctia thé hé F1 va sy phat trién ctia thai nhi (F2).
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Toufter n§
COPHAVIN

1

~ 1A A " A v v - -~ A . » y
dir liéu vé sy hién di¢n cha cefixim trong sita me, anh hudng doi véi tré bu me
N, 2. 3 £ o . . - £ 1ea i g & a
MbAHurong dén san xuat stra. Nhung cefixim ¢6 xuat hién trong sira & dong vat, nén &
o A ' A _w s ~ ~ ~ & e . g A g8
ngudi rat ¢d thé sé co trong sita me. Nén ciin nhiic gitra céc lgi ich doi vai sire khoe va sy phat
A » .a - iy v A ~ . 3 A .t . 5 £
trien cua viée cho con b vai nhu cau lam sang cia me doi vai cefixim va tde dung phuy bat
A . 1 ; .‘ . . » L - - * L L 4.
ky tiem an doi voi tré bu me do cefixim hogc tinh trang co ban ciia ngudi me.

W27

Dit liéu

Trong mdt nghién ciru vé viée sir dung cefixim & chudt me mang thai va cho con bu, truyén
mang bung lién tuc "*C-cefixim 2,54 mg/kg/ngay tir ngdy thir 10 dén ngdy 14 sau khi sinh
din dén ndng dd phéng xa & trang thai én dinh trong huyét twong ciia chu6t me cao hon 70
lan so vé&i clia nhitng con non dang bii me cia chiing.

Sau 102 giér truyén thude, tong lugng phéng xa trong co thé chudt con, bao gbm ca da day va
rudt, bing 1,5% lugng "C-cefixim uéce tinh c6 trong co thé chudt me & trang thai dn dinh.

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

Nén cin trong sir dung thude khi dang van hanh may moc va lai xe vi ¢é thé gay céc triéu
’ A ’ A A A " A '
chirng: dau dau, chong mdt, bon chon, mat ngli, m¢t moi.

9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC
Twong tic thude

Carbamazepin

Trong céc bao cao hdu mai cho thdy, str dung dong thoi voi cefixim lam ting nong do
carbamazepin. Theo ddi ndng do thude co thé hd trg trong viée phat hién nhimg thay déi vé
ndng d carbamazepin trong huyét tuong.

Warfarin vt thudc chdng dong mdu
Tang thai gian prothrombin ¢é hodic khong c6 chay mau lam sang, da dugce bdo cdo khi ding
déng thoi cefixim.

Twong tic véi thiv nghigm thudc/ thiv nghigm cin lim sang

3 - r ‘i A . . - X P A 5 £t . a s
Phan tmg dwong tinh gia doi vai keton trong nude ticu cd thé xay ra voi cde xét nghiém sir
dung nitroprusside nhung khong xay ra voi nhitng xét nghiém str dung nitroferricyanide.

Str dung cefixim ¢6 thé dan dén phan tmg duong tinh gia ddi vai glucose trong nude tiéu khi
str dung Clinitest™, dung dich Benedict hodc dung dich Fehling. Nén sir dung cac xét nghi¢m
glucose dya trén phan ang enzym glucose oxidase. Thir nghi¢m Coombs trye tiép dwong tinh
gid da duge bio cdo trong qué trinh didu tri vai cae cephalosporin khéc, do do, cin chi ¥ ring
xét nghiém Coombs duong tinh ¢6 thé 1a do thude.

Twong ky ciia thube

~ . ' A v A 8 A A ~ A 3 L e
Do khong c6 cde nghién ciru vé tinh twong ky ctia thude, khdng tron 13n thude ndy voi cic
thude khac,
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cie thiv nghiém lim sang

1iém lam sang duge tién hanh trong céce didu kién rét khac nhau nén ty 1¢ phan
img khong mong mudn quan st duge trong cac thir nghiém lam sang cia mot loal thube
khong thé so sénh trye llep vai ty 1€ trong cdc thir nghi¢m lam sang cia mot loai thuée khac
va c6 thé khdng phéan 4nh ty 18 quan sat duge trong thye té.

Céc phan trg khong mong mudn thuomg thay nhétl trong céc thtr nghi¢m dang vién nén &
Hoa Ky 14 céc bién cb xdy ra trén dudng tiéu héa duge bio cdo ¢ 30% bénh nhan ngudi 16n
diing ché d6 2 1in mdi ngdy hodic 1 1An mdi ngdy. Nam phén trim (5%) bénh nhén trong céc
thir nghiém 1am sang & Hoa Ky da ngimg diéu trj vi cac phan tmg khéng mong mudn lién
‘quan dén thude. Cac phan tmg khong mong mudn riéng 1& bao gbm tiéu chay 16%, di phén
long hogic di ngoai thudng xuyén 6%, dau bung 3%, budn nén 7%, khé tiéu 3% va ddy hoi
4%. Ty 1& cac phan tmg khéng mong mudn trén dudmg tiéu héa bao gém tidu chay va phén
Iéng & bénh nhi ding hdn dich twong duong véi ty 1¢ gip & bénh nhan ngudi lén dimg thude
vién.
Kinh nghi¢m hiau mai

Cac phan (mg khong mong mubn sau ddy di dugc béo céo sau khi cefixim hra hanh. Ty 18
miic méi 1 du6i 1/50 (dudi 2%).

Tiéu hoa

Mbt s truomg hop viém dai trang gia mac da duge ghi nhén trong céac thir nghiém lam sang.
Su xudt hién cua cée triéu chimg viém dai trang gia mac cé thé xay ra trong hoic sau khi diéu
tri.

Phan ttng qud man

Phén tmg phan v/ gia phan vé (bao gdm sbc va tir vong), phét ban da, may day, st do thudc,

ngira, phit mach va phit mat. Hong ban da dang, hoi chimg Stevens-Johnson va céic phan {mg
- l‘ .3 L 4

giong nhu bénh huyét thanh di dugce béo cdo.

Gan

Tang thoang qua SGPT, SGOT, phosphatase kiém, viém gan, vang da.
Thdn

Ting BUN hoic creatinine thoéng qua, suy than cip.

HE théng than kinh trung wong

Nhire dau, chéng miit, co giit.

Hé H’arfug mdau va bach :'myéf

Giam tiéu cau thodng qua, giam bach ciu, giam bach cau trung tinh, kéo dai thoi gian
prothrombin, tang LDH, giam toan thé huyél cAu, mét bach ciu hat va tang bach cu 4i toan.

Cdic xét nghi¢m cdn lam sang bt thieong
Tang bilirubin mau.

Cdac phan irng khong mong muon khdac
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Mot s cephalosporin ¢6 lién quan dén viée gay va céc con co gidt, djc bi¢t & nhing bénh
nhan suy than khi khong giam liéu (xem muyc 4. Cdch ding, liéu dimg va myc 1. Qud liéu
va cdch xir tri). Néu co giét lién quan dén didu trj bing thudc xdy ra, nén ngimg thude. Liéu
phép chéng co gidt c6 thé duogce dua ra néu cé chi dinh 1am sang.

Théng bio che bic 57 hodic duwge st nhitng téc dung khéng mong muén gip phai trong qud
teinh si dung thuéc.

11. QUA LIEU VA CACH XU TRI
Qus licu

Céc phan (g khong mong mudn & mot sd it ngudi 16n tinh nguyén khoe manh khi dang li¢u
don 1én dén 2 g cefixim khong khac biét so v6i cdc phan tmg di thiy & nhimg bénh nhén
duge diéu trj ¢ liéu khuyén cdo.
Cach xiw tri
Khong co thude didu tri diic hiéu, chi dinh ria da day trong trudng hop qua lidu cefixim.
Cefixim khong bj loai bo khoi co thé bai chay thin nhan tao va tham phén phic mac.

12. PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém dwge 1y: Khang sinh cephalosporin thé hé 3

Ma ATC: J01DDO08

Co ché hoat djng;

. . ~ , . Iy X “ 3. A e A - . .
Cefixim la mdt khang sinh di¢t khuan, dung dudng uong. Giong nhu cae cephalosporin khac,
e iy 2 * . N o « . . ’ . - . ey AL r A
co che di¢t khuan ctia celixim 14 gan vao cac protein dich (protein gan penicilin), gay tc che
- - A . . + . A ~ - » LT
qué trinh téng hop vach t& bao, tir do lam vi khuan phan hiiy va mat di.

A r L2 r -& h - - k ‘
Sy dé khéng cefixim c6 the la do mdt hodic nhiéu co ché sau:

- Bi thiy phan bdi B-lactamase phd rdng v&/ hoiic B-lactamase logi AmpC dugre tiét ra boi
mdt sb vi khudn gram am hidu khi.

- Giam 4i lye cia protein lién ket penicillin.
] ’ A wr oy - K .8 A ~ 4 A *a - A .
- Giam tinh thdm mang ngoai & mdt s6 vi khudn gram dm ddn dén giam kha ning gin ket véi
- . .. K o agqe
cac protein licn ket penicillin.
A '- \
- Bom thuoc ra khoi mang

» ’ . A - i A i - - \ P s a A % .
C6 thé ¢6 nhidu hon mdt trong cac co ché dé khang trén ciing xuét hién trong mdt € bao vi
\ z A \ A sa ‘A . . A g A ‘- . ’ . - A s
khuén. Tuy thude vao co che hién dién, vi khuén c6 thé biéu hién khéng chéo véi mdt s6 hoiic
1 ¥ . . re ’ r . ~ -
tat ca cac khang sinh f-lactam hogic vai cic khing sinh thuge nhém khéc.
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monocytogenes, da sb céc ching staphylococci (ké ca cac ching khéng methicillin),
Enterobacter, Bacteroides fragilis va hiu hét cac ching Clostridium ddu d& khang véi
cefixim.

Phé khéng khun:

Cefixim da duge chirg minh 12 ¢6 hoat tinh chdng lai hiu hét cc ching vi sinh vét phan ldp
sau day, ké ca in vitro va nhidém triing trén 1am sang.

s A .
Vi khudn gram dwong: Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes.

Vi khudn gram am: Escherichia coli, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis,
Neisseria gonorrhoeae, Proteus mirabilis.

Dit liéu in ¥ifro duéi day 1 sin c6 nhung ¥ nghia 14m sang ctia chiing chua duge biét dén. it
nhéit 90% vi khuén sau day c6 ndng dd \rc ché t6i thidu in vitro (MIC) thap hon hojic bing
diém gi6i han nhay cam ctia cefixim dbi véi cde ching phan 1ap thude chi hofic nhém sinh
vt trong t. Tuy nhién, hiéu qua cta cefixim trong didu tri nhidm tring 14m sang do nhimg
vi khuén ndy gdy ra chwa duge thiét 1ap trong céc thir nghiém lam sang ddy di va duge kiém
sodt tot.

Vi khuan gram duong: Streptococcus agalactiae

. A ~ 1. . 1 . .
Vi khuan gram am: Citrobacter amalonaticus, Citrobacter diversus, Haemophilus
parainfluenzae, Klebsiella oxytoca, Klebsiella pneumoniae, Pastewrella multocida, Proteus
vulgaris, Providencia species, Salmonella species, Serratia marcescens, Shigella species.

13. PAC TiNH DUQC DPONG HQC
Hip thu

Hén dich cefixim ding dudmg udng hip thu khoang 40 — 50% bét ké diing cing hay khong
ctng thire #n, tuy nhién thoi gian hap thu t6i da ting khoang 0,8 gio sau khi ding cing thire
an. Mot liéu don dang vién cefixim 200 mg tao ra néng do dinh trung binh trong huyél turong
khoang 2 meg/ml (trong khoang tir 1 — 4 mcg/ml), mdt lidu don 400 mg tao ra ndng do dinh
trung binh khoang 3,7 meg/ml (trong khoang 1,3 dén 7,7 meg/ml). Hon dich udng tao ra nong
d6 dinh trung binh cao hon khoang 25% - 50% so vai thude vién khi thir nghiém trén nhimg
ngudi tinh nguyén khée manh binh thudng. Liéu 200 mg va 400 mg hdn dich udng tao ra
nong dd dinh trung binh lin luot 14 3 meg/ml (trong khoang 1 dén 4,5 meg/ml) va 4,6 meg/ml
(trong khoang 1,9 dén 7,7 meg/ml) khi thir nghiém & nhing ngudi tinh nguyén truéng thanh
binh thuémg. Dién tich dudi dudng cong AUC ctia hén dich u6ng I16n hon khodng 10 — 25%
so vGi vién nén sau liéu 100 — 400 mg & ngudi tinh nguyén khée manh binh thudng. Sy gia
tang hfip thu ndy nén dwge xem xét néu hdn dich duoc sir dung dé thay thé cho ché I)hfim
dang vién. Do thiéu thong tin v& twong dwong sinh hoc, khéng nén str dung ché phim dang
vién thay thé hdn dich ubng trong diéu tri viém tai gitra. Céc nghién ciru chéo vé thude dang
vién va hon dich chua duge thue hién trén tré em.
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)0 mg dang vién va liéu 400 mg dang hdn dich. Ndng dd dinh trong huyét tuong
u khoang tir 2 — 5 gior sau khi ding liéu duy nhét 200 mg dang hn dich.

Trong m{t nghién ciru da liéu duge thye hign véi cong thire nghién ciu it sinh kha dyng hon
so v6i vién nén hogc hdn dich, thude tich Iy rt it trong huyét thanh hodc nude tiéu sau khi
dung thudc trong 14 ngay. Khéng cé dit lidu ddy du v& ndng do cefixim trong dich ndo tiy
(CFS).

Clluyén hoa va thai trir

Khong ¢6 bing chimg v& sy chuyén hoa cta cefixim in vivo. Khoang 50% liéu hip thu dugc
bai tiét duai dang khong ddi qua nude tiéu (rong 24 gio. Trong cic nghién ctru trén dong vat,
ngudi ta ghi nhin ring cefixim ciing duge bai tiét qua mét hon 10% liéu ding. Thoi gian ban
hity trong huyét thanh cuia cefixim & ngudi khoe manh khéng phy thude vao dang bao ché va
(rung binh tir 3 dén 4 gior nhung c6 thé 1én dén 9 gio & mot s6 ngudi tinh nguyén binh thudng.

Ngwdi cao tudi

AUC trung binh ctia bénh nhén cao tudi & trang thai n dinh cao hon khodng 40% so véi
AUC trung binh & ngudi l6n khde manh khéce. Sy khic biét vé théng sb duge dong hoc giita
12 ngudi tré va 12 ngudi cao tudi st dung 400 mg cefixim mét 1in mdi ngay trong 5 ngay
durge tém tét nhur sau:

Cic théng s6 duge djng hoe (Trung binh + SD) ciia Cefixim
0 ¢a ngudi tré va ngudi cao tubi
Théng s6 duge djng hge Ngudi tré Ngudi cao tudi
Cunx (Mg/L) 4744143 5,68+ 1.83
Tinax (gi0)* 3,9+0,3 43+0,6
AUC (mg.gid/L)* 349+ 12,2 49,5 + 19,1
Ty (h)* 3,540,6 42404
Cave (mg/L)* 1,42+ 0,5 1,99 £ 0,75

Bénh nhén suy thin

* Sur khéc biét gitra cac nhom tudi la co y nghia (p < 0,05).

Tuy nhién, sy gia ting nay khong ¢ y nghia lam sang,.

O nhirng bénh nhén suy giam chie ning than vira phai (do thanh théi creatinine tir 20 - 40
ml/phit), thoi gian ban hity trung binh trong huyét thanh cta cefixim kéo dai dén 6,4 gio. O
ngudi suy than n@ing (do thanh thai creatinine tir 5 - 20 ml/phut), thoi gian ban thai tang Ién
trung binh 11,5 gid. Thube khong duge loai bo dang ké khoi mau bing cach chay than nhan
tao hodic thim phén phiic mac. Tuy nhién, mot nghién ctru chi ra rang vai liéu 400 mg, bénh
nhin chay thin nhan tao c6 thanh phz"in mau twong ty nhu bénh nhan ¢é do thanh thai
creatinine tir 21 - 60 ml/phit.
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hoac™ ton=th n;, nhiém séc thé in vitro va khong biéu hlen kha n"iug lao clastogen in vivo
trong thir nghiém vi nhan (micronucleus test) ctia chudt. Trong nghién ciru vé kha néing sinh
sin va kha ning ting san & chudt cdng, khong phat hién thdy sy khéc biét gitta dong vat déi
chimg va dgng vét duge diéu tri bing thube v& hanh vi giao phdi, ty 1& mang thai hoiic cée
thong sb vé Itra dé (duge xdc dinh vao ngy thir 13 cta thai ky) véi lidu ubng 1én dén 1000
mg/kg/ngay (gAp 25 l4n liéu didu tri chia ngudi 16n) ding cho con dire (trong 68 ngdy trude
khi bat cip va trong thoi gian chung sdng) va con cdi (trong 14 ngay trude khi bét cip dén cai
sira).

Nghién ciru lim sang

Céc thir nghiém 1am sing so sdnh vé bénh viém tai gitta da duge tién hanh & gén 400 tré em
trong do tudi tir 6 thang dén 10 tudi. Streptococcus pneumoniae duge phén lap tir 47% bénh
nhan, Haemophilus influenzae tix 3%, Moraxella catarrhalis ti 15% va S. pyogenes tir 4%.

Ty 1¢ dép tmg tdng thé clia Streprococeus preumoniae véi cefixim thdp hon khodang 10% va
ctua Haemaophilus influenzae hoic Moraxella catarrhalis cao hon khoang 7% (12% khi bao
gbm ca céc ching H. influenzae tiét beta-lactamase) so véi ty 1§ dap img cua céc vi sinh vét
nay ddi véi cdc loai thube kiém sodt tich cye.

Trong cac nghién ciru nay, bénh nhan dwgc chon ngu nhién va didu tri bé’mg cefixim véi lidu
4 mg/kg, 2 lan/ngay hoic 8 mg/kg, 1 1An/ngdy hodic ding thube ddi chimg. 69 dén 70% bénh
nhin trong moi nhom dé cai thién cac ddu hiéu va triéu chimg cia bénh viém tai gitta khi
danh gia diéu trj sau 2 dén 4 tudn, nhung van thiy tran dich dai ddng & 15% bénh nhan. Pénh
gia khi két thic diéu i, 17% bénh nhén ding cefixim va 14% bénh nhén ding thuéc déi
chimg ¢6 hi¢u luc (18% bao gdm nhitng bénh nhan bj Haemophilus influenzae khéng thube
dbi chimg va bénh nhan ding thude khéng khudn ddi chimg) dugc coi 1a diéu trj thét bai. Sau
2 dén 4 tuan theo doi, tdng cong 30 — 315 bénh nhén c6 bing chimg v& thit bai didu trj hogic
bénh t4i phét.

Két qui vi Idluﬂn hoc ciia viém tai giita sau hai dén b6n tuéin sau dleu trj dya trén nudi
city dich tai giiva Iip Iai hodic ngoai suy tir két qua lim sang

Vi sinh vit Cefixim(a) Cefixim(a) Thude ddi chiing
4 mg/kg 2 lain/ngay | 8 mg/kg 1 lan/ngiy (a)

Phé cdu khudn 48/70 (69%) 18/22 (82%) 82/100 (82%)

Haemophilus influenzae 24/34 (71%) 13/17 (76%) 23/34 (68%)

khong tiét beta-lactamase

Haemophilus influenzae 17/22 (77%) 912 (75%) 1/1 (b)

tiet beta-lactamase

Moraxella catarrhalis 26/31 (84%) 5/5 18/24 (75%)

S. pyogenes 5/5 3/3 6/7

Tét ca cac ching phén 120/162 (74%) 48/59 (81%) 130/166 (78%)

lap

(a) Sb bi loai bo/sé b ¢d lap.
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chung Haemophilus influenzae duong tinh véi beta-lactamase da dugc phén 1dp,
i logi khoi phan tich nay vi ching khang véi thude khang khuén dbi chimg. Trong
hop nay, 10 truong hop c6 thé danh gia tién trinh 1am sang va dat duge két qua

lidu phép diéu tri bing thude dbi chimg, 140/185 (76%) mam bénh dugc coi la da bj loai bd.

14. QUY CACH DONG GOI
Hop 10 goi x 0,75g, kém & hudng din sir dung.

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

Diéu kién bio quin: Noi kho, nhiét d khong qua 30°C, tranh 4nh séng.

Han ding: 36 thang ké tir ngay san xuét

Tiéu chudn chit lupng: TCCS
16. TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC

112 Trin Hung Pao — P. Pham Ngii Lao — Q.1 — TP. FId Chi Minh - Viét Nam
COPHAVINA DT: 1800 8150
Fax: 028 38368437

CONG TY TNHH MTV DUQC PHAM 150 COPHAVINA
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