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%~ OBROLEV UNIFLEX

Dé xa tém tay tré em.
Doe ki hwéng din sw dung trude khi ding.
D:mg dich tiém truyén tinh mach.

THANH PHAN CONG THUC
Théanh phdn hoat chat: Levofloxacin (dudi dang levofloxacin hemihydrat)............... 5 mg/ml

Thanh phdn td duoc: lycadex PF (dextrose monohydrat pyrogen free), natri hydroxid, acid
hydrochloric, nudc pha tiém

DANG BAO CHE

Dang bao ché: Dung dich tiém truyén,

Mé ta: Dung dich trong sudt, mau vang dén vang lyc.

CHI PINH

OBROLEV UNIFLEX duoc chi dinh & ngudi 16n (= 16 tudi), diéu trj cic nhiém khuan nhe, trung
binh va nghiém trong do cac chiing nhay cia céc vi sinh vt trong cac didu kién ghi sau day, thudc
ding dudmg tinh mach c6 wu diém hon dudmg udng cho bénh nhan (nhu d6i voi bénh nhan khang
thé dung nap duoc bing dudng ubng). Xin xem phan LIEU DUNG VA CACH SU DUNG cho
nhimg khuyén cdo dic biét.

=Viém phoi mdic phii ¢ cong dong do Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumonia (bao gom
cac ching khang penecillin), Haemophillus influenzae, Haemophillus parainfluenzae, Klebsiella

pneumoniae, Moraxella catarrhalis, Chlamydia pneumoniae, Legionella pneumophila hodc

Mycoplasma pneumoniae.

sViém phoi mdc ¢ bénh vign do céc mam nhay véi methicillin nhu Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Haemophilus influenzae hoac Sireptococcus pneumoniae. Co thé diéu tri bd tro khi c6 chi dinh
ctia lam sang. Khi ma Pseudomonas aeruginosa dugce cho la dung ho#ic chimg minh duoc 1a khuan
gdy bénh, thi nén phdi hop levofloxacin véi mot beta-lactam chdng Pseudomonas.

«Nhiém khuén da va cdu tric da khéng bién chimg (tir nhe dén trung binh) bao gdm ap-xe, viém
mé té bao, dinh nhot, chée 16, viém mu da, nhiém khuén vét thuong do Staphylococcus aureus
hoac Sfreprococcus pyogenes.

sNhiém khuin da va cdu tric da c¢é bién chimg do cic mim nhay voi methicillin nhu
Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Streptococcus pyogenes hodc Proteus mirabilis.
=Viém thin-bé thin (tir nhe dén trung binh) do Escherichia coli.

«Nhiém khuén dwong tiét ni¢u khéng phicc tgp (Nhidm khuén dudng tiét niéu tir nhe dén trung
binh) do Enterococcus faecalis, Enterobacter cloacae, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa hodc Staphyloccocus saprophyticus.

Do khéng sinh fluoroquinolon, trong d6 c6 Obrolev Uniflex lién quan dén phan tmg co hai nghiém
trong (xem muc “CANH BAO VA THAN TRONG”) va nhiém khuan dudng tiét niéu khong
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phirc tap & mot s6 bénh nhén co thé tu khoi, chi nén sir dung Obrolev Uniflex cho nhitng bénh
nhan khéng c6 lua chon diéu trj khéc thay thé.

Dot nhiém khudn cip ciia viém phé quédn man tinh

Do khéng sinh ﬂuoroqumolon trong dé c6 Obrolev Uniflex lién quan dén phan (g ¢0 hai nghlem
trong (xem muc “(,ANH BAO VA THAN TRQNG”) va dot nhiém khuén cAp ctia viém phe quan
man tinh & mot s6 bénh nhén c6 thé tu khoi, chi nén sir dung Obrolev Uniflex cho nhitng bénh
nhan khéng c6 h_ra chon diéu tri khéac thay lhé.

=Viém xoang cip tinh do vi khuin

Do khang sinh ﬂuoroqumolon trong d6 c¢6 Obrolev Uniflex 1ién quan den phan tmg c0 hai nghiém
trong (xem muc “CANH BAO VA THAN TRONG”) va viém xoang cép tinh do vi khuén & mot
sb bénh nhan co thé tr khoi, chi nén sir dung Obrolev Uniflex cho nhimg bénh nhin khong cé luwa
chon diéu tri khéc thay thé.

CACH DUNG, LIEU DUNG

Phai dung thudc qua duong truyén tinh mach. Thubc khong dugc dung tiém bép, trong vo, trong
mang bung, hofic duéi da. Liéu ding phu thudc vao bénh va mirc d6 nhiém tring va sy man cam
cua tac nhan gy bénh. Thoi gian didu tri khac nhau theo liéu trinh diéu tri cua mdi bénh. Nhin
chung, giéng v6i liéu phép didu trj cac khang smh khac, phai tlep tuc diéu trj bang Obrolev Uniflex
it nhit 1 48 dén 72 gi¢y sau khi bénh nhan hét s6t hodic co bing chimg da diét duge vi khuan gay
bénh. Thong thudng sau vai ngay dau diéu tri béng dudng tinh mach s€ chuyén sang dang udng.

Liéu dung théng thudng 13 500 mg duge truyén tinh mach chdm trén 60 phit mdi 24 gid hodc
truyen tinh mach cham 750 mg trong 90 phut, timg 24 gio, dung theo lidu duge md ta trong biéu
dd duéi day.

Bénh nhan c6 chirc niing than binh thudmg (d) thanh thai creatinin CLcr > 80 mL/phit):

Nhiém khuin Li¢u don Tansé | Thoigian ding Lieu
hang ngay

Viém phdi mic phai & cong | 500mg | ting 24 gid 7-14 ngay 500 mg
dong
Viém phdi mic phai & cong | 750 mg timg 24 gio 5 ngay 750 mg B
dong
Viém phdi mic phai & bénh | 750 mg | timg 24 gio 7-14 ngay 750 mg
vién
Nhiém khuin da va cau tric | 500 mg | timg 24 gid 7-10 ngay 500 mg
da khéng bién chimg
Nhiém khuén da va ciu tric | 750 mg | timg 24 gio 7-14 ngay 750 mg
da c6 bién chimg
-Viém bé than-than 250 mg | timg 24 gid 10 ngay 250 mg
Nhiém khuén dudmg tiét niéu | 250mg | timg 24 gio 10 ngay 250 mg
khong phire tap
Dot nhiéfm khuin cdp cua| 500mg | timg24 gio 7-10 ngay 500 mg
viém phé quan man tinh
Viém xoang cép tinh do vi| 500 mg ting 24 gio 10-14 ngay 500 mg
khuén
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Bénh nhén suy chirc ning thin

Trang thél thin l Liéu khéi dau (mg) [ Liéu tiép tuc (mg) ‘ Tan s
| Viém phdi méc phai & cong dong/Nhiém khuan da va Cd!.l tric da khong phire tap
CLCR 50-80 mI./phut Khéng can diéu chinh liéu
| CLcr 20-49 mL/phut 500 250 timg 24 gio
CLcg 10-19 mL/phat 500 250 timg 48 gidy
' Thim tich loc mau 500 250 tirng 48 gio
CAPD 500 250 tung 48 gio
Nhiém khun da phirc tap/Viém phdi mac phai & bénh vién/Viém phdi mac phai & cong dong
CLcg 50-80 mL/phut Khdng can didu chinh liéu
CLcr 20-49 mL/phut 750 ' 750 timg 48 gid
CLcr 10-19 mL/phut 750 500 timg 48 gio
Tham tich loc mau 750 500 ting 48 gio
CAPD 750 500 tirng 48 gi&y
Nhiém khuan duong tiét niéu phirc tap/Viém than-bé than
CLcr > 20 ml/phat Khéng can diéu chinh liéu
CLcr 10-19 ml/phut 250 \ 250 { ting 48 gior

CLcr = @6 thanh thai creatinin
CAPD = thim tach mang bung man tinh luu dong
Khi chi ¢6 s6 liéu vé néng do creatinin huyét thanh, c6 thé ding cong thirc sau day dé danh gia hé
thanh thai creatinin:
i trong lw kg) x (140—tudi
Nam gidi: CLcr (mL/phtit)= — :reic;r?:.ghifé)r HEcmh (mg;m.)
Ni giai 0,85 x gia tri duo*:. tinh ¢ nam giéi
Creatinin huyét thanh ciing c6 thé tidu bleu trang thai cuia chirc ndng than.
Bénh nhén suy chirc ning gan: Khdng cin chinh lidu, vi levofloxacin khong chuyén hoa manh
qua gan va duéng dao thai chi yeu qua thén.
Ngudi cao tudi: Khong can diéu chinh lidu & ngudi cao tudi, trir khi phai can nhiic vé chirc ning
CHONG CHI PINH
Chéng chi dinh dung thudc dbi véi cac truomg hop:
- Bénh nhan qua min véi levofloxacin, cdc khang sinh quinolon khéc hay véi bét ky ta duoe ndo.
- Bénh nhén dong kinh
- Bénh nhan ¢ tién sit mic cac bénh vé gan c6 lién quan dén viée dung khang sinh fluoroquinolon.
- Tré em hay thanh thiéu nién dang trong d9 tudi phat trién.
- Phu nir mang thai
- Phu nit cho con bu
CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Céc phan tng c6 hai nghiém trong c6 kha ndng khong hoi phuc va gy tan tat, bao gbm viém gén,
dirt gan, bénh 1y than kinh ngoai bién va céc tac dung bat loi trén than kinh trung wong.
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Cac khang sinh nhom ﬂuoroquinon cé lién quan dén cac phan (mg c6 hai nghiCm trong co kha
nang ga\a tan tat va khong phuc hoi trén cac hé co quan khéac nhau cta co thé. Cac phan img ndy
c6 thé xuat hién déng thai trén ciing bénh nhan. Céc phan (mg c6 hai thudong dugce gh] nhén gdm
viém gan dat gén, dau khop, dau co, bénh ly thdn kinh ngoai vi va cac tic dung bit loi trén hé
théng thn kinh trung wong (4o giac, lo au, tram (,am, mét ngu, dau dau néng va It 14n). Cée phan
umg nay c6 thé xay ra trong vong vai glir dén vai tudn sau khi sir dung thubc. Bénh nhén & bat ky
tudi nao hodc khdng cé yéu té nguy co ton tai tir trude déu co thé giip nhitng phan Gng c6 hai trén.

Ngtrng sir dung thude ngay khi cé déu hiéu hoic triéu chimg dau tién cia bét ky phan tmg cé hai
nghiém trong nao. Thém vao dé, tranh sir dung céc khang sinh nhém fluoroquinolon cho cac bénh
nhéan da timg gép cdc phan img nghiém trong lién quan dén fluoroquinolon.

Nén tranh ding levofloxacin cho bénh nhén da c6 tién st gip céc téc dung khong mong mudn
nghiém trong khi ding céc thude chira khang sinh quinolon hay fluoroquinolon. Chi nén khoi tri
béng levofloxacin & nhitng bénh nhan nay khi khéng cé cac bién phap diéu tri thay thé va di danh
gid loi ich/nguy co cén than.

Céc nghién ctru dich té& hoc cho thdy ¢6 su ting nguy co phinh va tach déng mach chu sau khi dung
levofloxacin, nhét 1 & ngudi 16n tudi. Do d6, chi nén ding levoﬂoxacm sau khi da danh gia cin
than loi ich/nguy co & nhitng bénh nhan cé tién sir gia dinh ¢6 ngudi mic bénh phinh mach néo,

hay & nhi‘mg bénh nhén dugc chin do4n dang bi phinh va/hogc tach déng mach chu, hogc khi cé
nhimg yéu t6 nguy co, nhimg bénh 1y ¢ khuynh huéng gy phinh va tach dong mach chi (w du
héi chu.mg Marfan, hdi chimg Ehlers-Danlos, viém dong mach Takayasu, viém dong mach té bao
khéng 18, bénh Behcet, tang huyét 4p, xo vita dong mach)

Trong trudng hqp dau bung, nguc, lung dot ngodt, can khuyén bénh nhan tim sy twr van ngay lap
tirc cia bac si cap clu.

S. aureus d& khang methicillin rit c6 kha nang cling dé khing céc khéng sinh nhém fluoroquinolon,
bao gdm levofloxacin. Do d6 khong khuyén cdo ding levofloxacin dé diéu tri cac truomg hop
nhim hay nghi ng® nhi®m MRSA trir khi két qua xét nghiém x4c nhén vi khuan gdy bénh vén con
nhay cam véi levofloxacin (va cac khang sinh théng thuong duge khuyén céo dung dé diéu tri
nhiém MRSA duogc cho 1a khong phi hop).

Céc béc si can tham khao ty 18 dé khang khang sinh nhém fluoroquinolon tai dia phwrong cta E. Coli
(vi khuén thuong gap trong céc truomg hop nhiém khudn dudmg tiét niéu).

Bénh than 1ay qua dudong hd hip: viéc sir dung thude cho ngudi dwa trén dit liéu nhay cam khéng
sinh in vitro cha Bacillus anthracis, dit liéu thir nghiém trén dong vat va dir liéu giéi han trén
ngudi. Béc si diéu tri nén tham khio céc tai liéu dong thuan quéc gia vi/hodc quéc té vé viée diéu
tri bénh than.

Thoi gian tiém truyén

Thoi gian tiém truyén khuyen c40 la t5i thidu 60 phut dbi véi liéu 250 mg va 500 mg levofloxacin
va lo: thiéu 90 phit ddi v6i liéu 750 mg levofloxacin. Pdi vai ofloxacin, trong qua trinh tiém
truyén c6 thé xdy ra tinh trang nhip tim nhanh va tut huyét 4 ép tam thoi. Trong cée trudmg hop hiém
giip, co thé xay ra suy tuan hoan do sy tut huyel ap manh. Néu quan sat thiy su tut huyét 4p xay ra
trong khi dang tiém truyén levofloxacin (dong phan dang L ctia ofloxacin), can ngimg viéc tiém
truyén ngay lap tic.

Viém gan va dirt gin

Page 4/15



Viém gan hiém khi xay ra. Thudng gap nhét 13 viém gin Achilles va cling c6 thé dén dén durt gan.
Viém gan va dirt gan (nhét la viém gan Achilles nhung khéng giéi han & gan Achilles), doi khi
xay ra d6i xtmg hai bén, ¢6 thé xudt hién sém trong vong 48 gid tir lic bat ddu dung cdc khang
sinh nhém quinolon va fluoroquinolon hodc xay ra mudn sau nhiéu thang tir lic ngimg diéu tri débi
v6i céc bénh nhan dung liéu 1000 mg levofloxacin méi ngay. Nguy co viém gan va dirt gan tang
dbi v6i ngudi 16m tudi, bénh nhan suy than, bénh nhén ghép co quan va ngudi dang diing dong thoi
corticosteroid. Do do, nén tranh dung dong thai corticosteroid .

Khi c6 d4u hiéu diu tién goi ¥ tinh trang viém gén (vi du nhu dau c6 sung, viém), cin ngimg sit
dung levofloxacin va cén nhic diéu tri thay thé. Vi tri viém nén dugce diéu tri phu hop (vi du nhu
cb dinh chd viém). Khong nén sir dung corticosteroid néu xuat hién cac dAu hiéu bénh gan.

Cén chinh liéu hang ngay d6i v6i bénh nhan 16n tudi dya trén d6 thanh thai creatinin. Can theo déi
sat nhirng bénh nhin nay néu ho dugc ké don levofloxacin.

Cdc bénh ly lién quan Clostridium difficile

Néu bénh nhén xay ra tiéu chay, nhét 1 tiéu chay ning, kéo dai va‘hodc c6 mau trong hoic sau khi
diédu tri voi levofloxacin (bao gdm trudmg hop xay ra nhiéu tuan sau khi diéu tri), day c6 thé la
triéu chimg cua cic bénh ly lién quan Clostridium difficile (CDAD). Céc bénh 1y nay co6 thé & mirc
do nhe dén de doa tinh mang, trong d6 ning nhét la viém dai trang gia mac. Can can nhéc chén
doan nay & bénh nhén bi tiéu chay nghiém trong trong hodc sau khi diéu tri bfmg levofloxacin. Néu
nghi ngd hay xéac nhén 1a do Clostridum difficile, can ngimg dung levofloxacin ngay 1ap tic va
khai dau diéu tri phi hop. Céc thude 1am giam nhu ddng rudt bi chdng chi dinh trong trirdng hop
nay.

Bénh nhan cé khuynh hwéng xdy ra con co giit

Céc khang sinh nhém quinolon c6 thé lam giam nguéng co gidt va kich hoat con co giat. Chong
chi dinh dung levofloxacin & nhimg bénh nhén c6 tién sir dong kinh va cling nhu véi cac khang
sinh nhém quinolon khac, cén diing thudc than trong & nhimg bénh nhén c6 khuynh huéng xay ra
con co gidt hodc dang diéu tri dong thoi bang cdc chét 1am gidm ngudng co gidt ctia ndo, nhu
theophyllin. Trong trudng hop con ddng kinh co cimg-co giat, nén ngirng dung levofloxacin.
Bénh nhén thiéu hut G-6 phasphar dehydrogenase

Nhitng bénh nhén thiéu hut tiém 4n hoc thuc té hoat tinh glucose- phosphat-dehydrogenase c6 thé
bi cac phan tmg huyét hoc khi diéu tri bang khdng sinh quinolon. Vi vy, néu phai str dung
levofloxacin trén cac bénh nhéan nay, cin theo ddi kha ning xay ra tan huyét.

Bénh nhan suy than

Vi levofloxacin duqc dao thai chi yéu boi than, can phai chinh liéu di voi bénh nhan suy than.
Phdn trng ting huyet ap

Levoﬂoxacm c6 thé ghy cac phan tmg tang huyét 4p nghiém trong, c6 thé gy tir vong (vf du nhu
phit mach, sé¢ phan vé), thucmg la sau khi dung lidu dau tién. Bénh nhan nén ngimg diéu trj ngay
lap tirc va lién hé bac si diéu tri hay bac si cdp ctru dé tién hanh céc bién phéap cép ciru thich hop.
Cac tic dung khong mong mudn nghiém trong trén da

Céc téc dung khong mong mudn nghiém trong trén da (SCARs) bao gdm hoai tir thugng bi nhiém
ddc (TEN, con ¢6 tén khac 13 hoi chimg Lyell), hdi chimg Stevens Johnson (SJS) va phan ung
thude c6 tiang bach cdu 4i toan va cac tridu chimg toan than (DRESS), ¢6 thé de doa tinh mang
hodc gy tir vong da dugc béo cédo & bénh nhan ding levofloxacin. Tai thoi diém ké don, nén tu
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van cho bénh nhén vé cac déu hiéu, tridu ching cta cic phan img nghiém trong trén da va phai

theo dai bénh nhéan chat ché. Néu xuét hién cac diu hiéu, triéu chimg goi ¥ cdc phan tmg ndy,

ngimg dung levofloxacin ngay l4p tirc va can nhéc cac diéu tri thay thé. Néu bénh nhén da bj phan

tmg nghiém trong nhu SJS, TEN hay DRESS khi dung levofloxacin, khéng dugc tai str dung

levofloxacin cho bénh nhén trong bat ky truéng hep nao.

Roéi z'oan dwong huyef

Ciing giéng nhur tit ca khang sinh nhém quinolon, da cé béo céo vé rbi loan dudng huyét, bao gom

ca ting duong huyét va ha dudng huyét, thudmg xay ra & nhimg bénh nhan dai thao dudong dang

diéu tri ddng thoi véi mot thude tri déi thao dudmg dudng udng (nhu glibenclamid) hay véi insulin.

Pa ¢6 bdo cdo vé cdc truong hop hén mé ha dudng huyét. O nhitng bénh nhan d4i thdo dudng,

khuyén cdo theo doi duong huyét cin than.

Phong ngira nhay cam dnh sdng

bi ¢o6 bao cao vé nhay cam 4nh sang khl dung levofloxacin. Khuym céo bénh nhén khéng tiép

xtc v6i 4nh néng mit troi hodic cac ngudn UV nhén tao trong khi diéu tri va 48 gitr sau khi ngimg

diéu tri dé phong ngira nhay cdm anh séng.

Bénh nhan dang sir dung thuoe khdng vitamin K

Bénh nhan diéu tri v6i levofloxacin két hop véi mot thude khang vitamin K (nhl.r wa.rlarm) ¢6 kha
néng bi ting gid tri cua cac xét nghiém déng mau (PT/INR) va/hodc ting xuét huyét, do d6, can

theo doi céc xét nghlem déng mau khi diing ddng thoi véi thudc khang vitamin K.

Phan ikng tim thin

Céc phan tmg tAm thén da dugc bao cao ¢ nhung bénh nhan dung quinolon, bao gbm levofloxacin.

Trong céc truomg hop rit hiém giip, c6 su tién trién thanh ¥ nghi tu tr va cdc hanh vi ty lam hai

ban than, déi ltc x4y ra sau khi chi ding 1 liéu dcrn levofloxacin. Néu bénh nhén xuét hién cac

phéan tng nay, ncn ngimg dung levofloxacin va tién hanh cdc bién phép diéu tri thay thé. Khuyén

céo than trong néu ding levofloxacin trén bénh nhan tam thin hay bénh nhan c6 tién st bénh tam

than.

Kéo dai khodang OT

Cn than trong khi str dung khéng sinh fluoroquinolon, bao gdm levofloxacin, ¢ nhimg bénh nhén

da biét trude co véu td nguy co kéo dai khoang QT, vi du:

- Hbi ching khoang QT dai bdm sinh

- Sir dung ddng théi véi nhitmg thube da biét lam kéo dai khoang QT (vi du thude chong loan nhip

nhém IA va nhém 111, thude chéng trdm cam 3 vong, khang sinh nhom macrolid)

- Mt cén bing dién giai chua dugc diéu chinh (vi du ha kali huyét, ha magne huyét)

- Bénh tim mach (vi du nhu suy tim, nhdi mau co tim, nhip tim chim)

Neudi 16n tudi va phu nit c6 thé nhay cam hon véi céc thude kéo dai khoang QT. Vi vdy can thén

trong khi sit dung khang sinh nhom fluoroquinolon, bao gdm levofloxacin cho cdc nhém bénh

nhén nay.

Bénh Iy thin kinh ngogi bién

Céc truong hop bénh 1y da day than kinh cam gidc hodc van dong din dén di cam, giam cam gidc,

rbi loan cam giac hodc suy nhuge d3 duoc bdo cao ¢ nhimg bénh nhan ding quinolon va

fluoroquinolon. Bénh nhén dang diéu tri béing levofloxacin nén thong bdo cho béc si trude khi tiép
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tuc didu tri néu cac triéu chimg cta bénh than kinh nhur dau, rat, ngira ran, té hoac yéu phét trién
dé phong ngira sur xuét hién ciia cac bénh 1y khong thé dao nguge.

Réi loan gan mat

Céc trudmg hop tir hoai tir gan dén suy gan gay tir vong da dugc béo cdo khi dung levofloxacin,
chil yéu 1a céc bénh nhan c6 bénh ly nguy hiém tiém an, vi dy nhiém khuén huyét. Bénh nhén nén
duoc khuyén ngung diéu tri va lién hé véi bac si néu céac ddu hiéu va triéu chimg ctia bénh gan
phat trién nhu chimg bién #n, vang da, nudc tiéu sdm mau, ngira, bung mém.

Lam tram trong hon bénh nhige w

Céc khang sinh ﬂuroqumolon bao gdm levofloxacin, ¢é hoat tinh chen than kinh co va ¢6 thé lam
tram trong hon tinh trang y€u co ¢ nhiing bénh nhan nhuge co. Cée phan (g khéng mong mudn
nghiém trong hiu mai, bao gdm tir vong vé trudng hop phai hd tro hd hip da duoc cho 1 ¢6 lién
quan dén viéc dung fluoroquinolon & nhitng bénh nhén nhuge co. Khong khuyén cdo ding
levofloxacin & nhimg bénh nhan di biét c6 tién sir nhuoe co.

Réi loan thi gidc

Néu thi gidc bi suy giam hay cé bat ky anh huéng nao trén mat, cin hoi ¥ kién cia bac si nhan
khoa ngay ldp tiec.

Bpi nhiém

Viée sir dung levofloxacin, nhat 1a trong thoi gian dai, co thé dan den su tang trudng qua mirc cua
céc vi sinh vat khéng nhay cam. Néu xdy ra bdi nhiém trong khi diéu tri, cAn phai thure hién céc
bién phap xu tri phu hop.

Can thiép vio két qua xét nghigm

o nhimg bénh nhan diéu tri bang levofloxacin, xét nghiém xdc dinh opiat trong nuéce tiéu co thé
cho ket qué duong tinh gia. C6 thé can thiét phai xéc nhéan két qua xét nghiém san loc opiat duong
tinh bang céc phuong phap déc hi¢u hon.

Levofloxacin c6 thé tic ché sy phat trién ctia Mycobacterium tuberculosis va do @6 ¢6 thé cho két
qua &m tinh gia khi chan doan benh lao.

Cdc tdc dung khong mong mudn nghiém trong kéo ddi, gay vé hi¢u hda va khong thé dio nguwyc
Céc truong hop rat hiém gép cuia cdc tac dung khong mong mudn nghiém trong kéo dai (trong
nhiéu thang, nhiéu nam), giy tan phé va khong thé dao ngugc anh huong 1én céc hé co quan khac
nhau va doi khi da co quan (co xuong, thin kinh, tim than va céc gidc quan) da duoc bdo céo &
nhimg bénh nhén dung khang sinh quinolon va fluoroquinolon khong phan biét tudi tac va céc yeu
t6 nguy co san c6. Nén ngimg ding levofloxacin ngay lap tire khi c6 nhimg tri¢u chimg hay déu
hi¢u dau tién cua bét ky phan img khong mong mudn nghiém trong nao va can phai lién hé hoi y
kién béc s diéu tri.

*Thudc nay c6 chira dudi 1 mmol (23 mg) natri trong mdi tai, vé co ban duge xem nhu “khdng
chira natri”.

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

Phu nir ¢6 thai

Chi c6 dit liéu gi6i han vé viée sir dung levofloxacin trén phu nit ¢6 thai. Cac nghién ctru trén dong
vat khong truc tiép hay gian tiép cho thdy céc tac dung gy hai lién quan dén doc tinh sinh san.
Tuy nhién do khong c6 dit liéu trén ngudi va do cde dir liu nghién clu goi y nguy co
fluoroquinolon gdy t6n thwong sun chiu trong luc ctia dong vét thir nghi¢ém dang trong giai doan
phét trién, khong dwoc ding levofloxacin cho phu nit ¢6 thai.

Phu nir cho con bua
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Chéng chi dinh dung levofloxacin & phu nit cho con bt. Chua ¢6 du thong tin vé sy bai tiét qua
sira me ciia levofloxacin & ngudi; tuy nhién céc khang sinh khéc trong nhém fluoroquinolon bai
tiét qua sira me. Do khong c6 dit liéu trén ngudi va do céc dir li¢u nghién ctru goi y nguy co
fluoroquinolon gdy ton thuong sun chiu trong luc ciia dong vét thir nghiém dang trong giai doan
phat trién, khong dugc diing levofloxacin cho phu nit cho con bi.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC
Levofloxacin c6 anh huédng & mic dd nho hay trung binh 1én kha nang 1ai xe va sir dung may méc.
Mot vai tic dung khong mong muén cia levofloxacin, nhu chéng mat, budn nga va réi loan thi
giac co thé 1am giam kha nang tap trung va phan ung cta bénh nhan do d6 c6 thé 12 nguy co trong
khi lai xe, van hanh may moc.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

« Twong tac thude

Anh huéng ciia cdc thubc khdc lén levofloxacin

Theophyllin, fenbufen hay cdac thuéce khdng viém khong steroid tiwong tur

Khéng phét hién twong tac duoc ddng hoc giira theophyllin va levofloxacin trong nghién ctru lam
sang. Tuy nhién, c6 thé xay ra su giam déng ké ngudng giy co gidt ctia ndo khi ding levofloxacin
ddng thei v6i theophyllin, céc thube khéng viém khéng steroid hay céc thude khic lam giam
ngudng co giat.

Nong d6 levofloxacin cao hon 13% khi c6 su hién dién cta fenbufen so voi khi ding m¢t minh.
Probenecid va cimetidin

Probenecid va cimetidin cé anh hudng déng ké vé mat thong ké 1én sy thai trir levofloxacin. D6
thanh thai & than cua levofloxacin bi giam béi cimetidin (24%) va probenecid (34%). Nguyén nhéan
12 do hai thudc nay c6 kha nang ngén chin sy bai tiét qua dng than cia levofloxacin. Tuy nhién, &
lidu thir nghiém trong nghién ctu, su khéc biét ding ké mang tinh théng ké vé duge dong hoc
dudmng nhu khéng c6 lién quan dén 14m sang.

Cin than trong khi diing levofloxacin véi cac thube c6 anh huéng dén sy bai tiét ong than nhu
probenecid, cimetidin, nhét 14 & nhitng bénh nhén suy than.

Cdc théng tin lién quan khac

Céc nghién ctru duge Iy hoc 1am sang da cho thﬁy duoc dong hoc cua levofloxacin khong bi anh
hudng & bat ky mirc d6 ndo trén lam sang khi dung chung véi céc thude sau: calci carbonat,
digoxin, glibenclamid, ranitidin.

Anh hwéng ciia levofloxacin lén cdc th uéc khdc

Ciclosporin

Thoi gian ban thai cta ciclosporin tang 33% khi diing chung levofloxacin.

Thuoc khdng vitamin K

Tang gia tri cua xét nghiém dong mau (PT/INR) va/hodc xuét huyét c6 thé trdm trong, da duge
bdo cdo & nhitng bénh nhin ding chung levofloxacin va mot thuéc khang vitamin K (vi du
warfarin). Nén theo ddi cdc xét nghi¢m dong méu & nhitng bénh nhén dang dung thubc khéng
vitamin K.

Cdc thudc lam kéo dai khoang QT

Ciing giéng nhu cac khang sinh khac trong nhom fluoroquinolon, nén than trong khi dung
levofloxacin trén bénh nhan dang sir dung céc thudc da biét lam kéo dai khoang QT (vi du nhu
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thudc chéng loan nhip Nhém IA va Nhém IT1, thube chéng trAm cam ba vong, khang sinh macrolid,
thude chdng loan thén).

Cdc théng tin lién quan khdc

Trong mot nghién ctru tuong tac duge dong hoc, levofloxacin khong anh huéng duge déng hoc
ctia theophyllin (1& mdt co chét ciia enzym CYP1A2), cho thiy levofloxacin khéng phai mt chat
trc ché CYP1A2.

= Twong ky,

-Dung dich tiém truyén Obrolev Uniflex khong dugc tron véi heparin hodc céc dung dich kiém (vi
du natri hydrogen carbonat).

-Dung dich tiém truyén Obrolev Uniflex c6 thé twong thich v6i nhitg dung dich tiém truyén sau:
dung dich natri clorua 0,9%; dung dich dextrose 5%; dung dich dextrose 2,5% trong Ringer, cac
dung dich phéi hop dé nudi dudng qua duomg tinh mach (céc acid amin, carbohydrat, chét dién
giai).

-Khéng duge tron dung dich tiém truyén Obrolev Uniflex véi cac dung dich khdc ngoai trir nhitg
dung dich dugc dé cip & trén.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Céc phan img khong mong mudn trong cac thir nghiém 14m sang (thyc hién & nguoi 16n, thanh
thiéu nién, tré em va tré so sinh trén 1 thang tubi) va tir kinh nghiém hau mai dugc liét ké trong
ban theo phan loai hé co quan va tn sudt xay ra. Cac phan img khéng mong muén duge trinh bay
theo thir tu giam dan mirc d6 nghiém trong va tin suit dugc dinh nghia nhu sau:

Rét thuémg gap (> 1/10)

Thuong gip (> 1/100 dén <1/10)

it gap (= 1/1000 dén <1/100)

Hiém gap (>1/10000 dén <1/1000)

Rét hiém gip (<1/10000)

Chua biét (khéng thé wéc tinh tir dit li¢u sin c6)

Heé co quan Tan suit Téc dung khéng mong mudn
Nhiém khuén va lay nhiém It gap Nhiém nam bao gdm Candida, vi khuan dé
khang
it gap Giam bach cau, giam bach cdu 4i toan
Réi loan mau va hé bach huyét | Hiém gap Giam tiéu cau, giam bach cau trung tinh
Chura biét Giam toan thé huyét ciu, giam bach cau
hat, thiéu méu tan huyét
Roi loan hé mién dich Hiém gap Phu mach, ting huyét ap
Chura biét Phan tmg phan v&, phan ting gia phan vé
R&i loan hé noi tiét Hiém gip Hoi chitng tang tiét hormon chong bai nigu
khéng thich hop (STADH)
RSi loan chuyén hoa va dinh | It gap Chimg biéng an
dudng Hiém géip Ha duong huyét, nhat la d6i véi bénh nhan
dai thao dudmg
Chua biét Tang dudng huyét, hon mé ha dudng huyét
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Thudng gap Mét ngi
It gap Lo Au, trang thai hoang mang, lo s¢
Hiém gip Phan tmg tim than (o giéc, hoang tuong),
R&i loan tam than trdm cam, kich déng, cac gidic mo bét
thuong, 4&c mong
Chua biét Réi loan tam than véi céc hanh vi tu lam
hai ban than bao gbm ¥ dinh tu tir hay nd
lue tu tr
Thuong gap Dau déau, chéng mat
it gap Budn ngt, run ray, loan vi gidc
R6i loan than kinh Hiém gip Co giat, di cam
Chua biét Bénh than kinh cam gidc ngoai bién, bénh
than kinh cam gidc van dong ngoai bién,
loan khudu gide bao gdm mét khudu gidc,
loan van dong, rdi loan ngoai thap, mét vi
gi4c, ngt, tang ap luc noi so lanh tinh.
R&i loan mat Hiém gap R&i loan thi gide vi du nhu nhin mé
Chua biét Mit thi gidc thoédng qua
It gap Chéng mét
Réi loan tai va tién dinh Hiém gap | U tai
Chua biét MEit thinh giéc, suy giam thinh giac
Réi loan tim Hiém gap Nhip tim nhanh, danh tréng nguc
! Chura biét Nhip nhanh thét c6 thé din dén tim ngirng
| dap, loan nhip thét va xo#n dinh (dugc bao
céo chil yéu & nhirng bénh nhén c6 yéu t6
nguy co kéo dai khoang QT), kéo dai
khoang QT trén dién tAm db
R6i loan mach mau Thudng gap Dung dudng tinh mach: viém tinh mach
Hiém gap Ha huyét ap
R&i loan hé hap, long nguc, | It gap Khé tho
trung thét Chura biét Co thét phé quan, viém phdi di Gmg
Thuong géip Tiéu chay, nén mira, budn nén
Réi loan tiéu héa It gap Dau bung, kho tiéu, day bung, tiéu chay
Chura biét Tiéu chay — xuat huyét, trong nhiing
truong hop hiém gap c6 thé 1a goi y tinh
trang viém rudt bao gom viém dai trang gia
mac.
Viém tuy
Thuong gap Tang men gan (ALT/AST, phosphatase
R&i loan gan mat kiém, GGT)
It gdp Tang bilirubin huyét
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Vang da va tén thurong gan nang, bao gom
cac trudng hop suy gan cép gay tir vong,
| chit yéu 12 & céc bénh nhén c6 bénh 1Y tiém
| 4n nghiém trong '

R6i loan da va md duéi da It gap Phat ban, ngira, may day, ting tiét mo hoi
Hiém gip Phan tmg thudc véi tang bach cau 4i toan
va cac triéu chirng toan than (DRESS), ban
d6 nhidm sic cd dinh
Chura biét IHoai tr thugng bi nhiém doc, hodi chimg

Stevens-Johnson, hdng ban da dang, phan
Umg nhay cam anh sang, viém mach huay
bach ciu, nhiét miéng

| R&i loan co xwong va md lién | It gap Pau khép, dau co
két | Hiém gip R&i loan gin bao gom viém gan, yéu co
dic biét quan trong ¢ bénh nhdn nhugc co
Chura biét Tiéu co van, dat gan (vi du gan Achilles),
| dit day chang, dit co, viém khép

R&i loan than va hé tiét niéu | It gap Téng creatinin huyét
Hiém gap | Suy than cap (do viém than mo k&)
Thuong gép Duomg tinh mach: phan Umg tai noi tiém

R6i loan téng quat va tai vi tri truyén (dau, do)

dung thude It gap Suy nhuge
Hiém gap S6t
Chua biét Pau (bao gdbm dau lung, nguc va céc chi)

a: Phan tmg phan vé va gia phan vé doi khi c6 thé xay ra ngay sau liéu dau tién

b: Phan (mg trén da dbi khi cé thé xay ra ngay sau liéu dau tién.

Céc tdc dung khong mong muén khéc duge cho c6 1ién quan dén viéc sir dung fluoroquinolon bao
gbm:

- Céc dot cap & nhitng bénh nhén bi bénh rdi loan chuyén hoa porphyria.

T hong bdao ngay cho bdc si hoac dwpc si nhitng phan irng cé hai gap phai khi sir dung thuéc.
QUA LIEU VA CACH XU TRi

Dua vao cac nghién ciru dgc tinh trén dong vat hay cac nghién ctu dugce lam sang thyc hién vai
céc lidu trén liéu tri ligu, cac dAu hiéu quan trong nhét xay ra sau qua liéu cép levofloxacin 1 céc
triéu chimg trén hé than kinh trung wong nhu hoang mang, chong mat, suy giam y thire, co giat,
kéo dai khoang QT.

Kinh nghi¢m hau mai da ghl nhén cac tac dyng trén h¢ than kinh trung wong bao gbm trang théi
hoang mang, co giat, ao giac varun ray.

Néu xay ra qua lidu, nén tién hanh cac bién phap diéu tri tncu chu’ng Nén theo dai dién tam d6 do
c6 kha nang xa kéo dai khoang QT. Thém phﬁn maéu, bao gdm thdm phan phiic mae va loc mang
bung lién tuc ngoai tri khong hi¢u qua trong viée loai trir levofloxacin khoi co thé. Khéng c6 thube
giai dgc dac higu.

DUQC LUC HQC

Nhém duoe Iy: Khang sinh nhém quinolon, fluoroquinolon
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Ma ATC: JOIMA12

Levofloxacin 14 mot khang sinh tdng hop thude nhém fluoroquinolon va la déng phan quang hoc
dang S cua ofloxacin.

Co ché tic dung:

Gibng nhir cac khang sinh trong nhém fluoroquinolon, levofloxacin tac dong trén phitc hop ADN-
ADN gyrase va topoisomerase 1V.

Mai quan hé duwoc c‘fong hoc/ durge luc hoc

Hoat tinh diét khuan cua levofloxacin phu thude vao ty 1€ gitra nong do thude tdi da trong huyét
turong (Cmay hay dién tich dudi duwdng cong (AUC) va ndng d6 e ché téi thiéu (MIC).

Co ché dé khing

Su d& khang levofloxacin & vi khudn xay ra qua mot qué trinh nhidu budc bang cach tic dong vao
cac vi tri dot bién & ca topoisomerase type I, ADN gyrase va topoisomerase type IV. Céc co ché
dé khéang khéc nhu rao can tham théu (thuong gép & Pseudomonas aeruginosa) va co ché bom
nguoc cling ¢6 thé anh huéng dén tinh nhay cam d6i véi levofloxacin.

Dé khang chéo gitra levofloxacin va céc khang sinh khéac trong nhém ﬂuomqumolon da duogce ghi
nhéan. Do co ché téc dong, khong cé dé khang chéo gitta levofloxacin va cac nhém khéng sinh
khac.

Diem gay

Piém gdy cho ndéng dd e ché tdi thiéu (MIC) cta levofloxacin theo khuyén cao cia EUCAST
duoc trinh bay trong bang dudi day cho cac thir nghiém MIC (mg/ml)

Vi khuin giy bénh Nhay cim Pé khing
Enterobacteriacae <1 mg/l > 2 mg/l
Pseudomonas spp. <1 mg/l > 2 mg/l
Acinetobacter spp. <1mg/l >2 mg/l
Staphylococcus spp. <1 mg/l > 2 mg/l
S. pneumoniae’ <2 mg/l > 2 mg/l
Streptococcus A.B.C,G | <1 mg/l > 2 mg/l
H. influenzae* | <1 mg/l > 1 mg/l
M. catarrhalis’ <1 mg/l > 1 mg/l
Diém gﬁy khong lién quan dén | <1 mg/l >2 mg/l
ching vi khuan*

1 D1em gdy cua levofloxacin lién quan dén liéu phap diéu tri véi liéu cao

2: Pé khang & mirc do thap véi fluoroquinolon (ciprofloxacin MIC 0,12-0,5 mga’]) c6 thé xay ra
nhung khong co bing chimg cho thiy su d& khang nay quan trong trén ldm sang dbi voi truong
hop nhiém khuan dudng ho hép do H. influenzae

3. Céc chang vi khuan cé gid tri MIC trén diém gay nhay cam rat hiém gap hay chua dugc bao
céo. Cac thir nghiém dinh danh vi khudn va tinh nhay cam khang sinh vi khuén trén bat ky ching
nao dugc phan 1ap phai dugc 13p lai va néu xac nhan két qua chung phan ldp nay phai dugc gui
dén mot phong thi nghi¢m dbi chiéu. Nén xem chung vi khun c6 gia tri MIC trén diém gy
nhay cam la dé khang khang sinh cho dén khi ¢6 bang ching dap img thudc trén 14m sang doi
Vv6i chung nay.

4. Cac diém gay 4p dung cho lidu ubng 500 mg, 1-2 ldn va lidu tiém 500 mg, 1-2 lan.

Ty 1& dé khing c6 the thay doi theo dia ly va theo thoi gian ddi v6i céc loai vi khuin nhit dinh va
théng tin v& murc do dé khang cua vi khun tai dia phuong 12 cén thiét, nhét la khi dang diéu tri
cac nhi®m khuén nghiém trong. Céan tham khao ¥ kién chuyén gia khi ty 1& dé khang tai dia phuong

Page 12/15



ndm & mitc ma tai d6 téc dung cua levofloxacin trén it nhit mét sé trudmg hop nhiém khuan dang
bi nghi ngo.

Cic vi khuin nhay cam khang sinh théng thuwéng
Vi khudn Gram dwong hiéu khi

Bacillus anthracis

Staphylococcus aureus nhay cam methicillin
Staphylococcus saprophyticus

Streptococci, nhém C va G

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

Vi khuin Gram ém hiéu khi

Eikenella corrodens

Haemophilus infuenzae

Haemophilus para-influenzae

Klebsiella oxytoca

Moraxella catarrhalis

Pasteurella multocida

Proteus vulgaris

Providencia retigeri

Vi khuin ky khi

Peptosireptococcus

Cidc logi vi khudn khdc

Chlamydophila pneumoniae

Chlamydophila psitiaci

Chlamydia trachomatis

Legionella pneumophila

Mycoplasma pneumoniae

Mycoplasma hominis

Ureaplasma urealyticum

Cic vi khuAn ma sy dé khang c6 thé 12 van dé .
Vi khuidn Gram dwong hiéu khi i
Enterococcus faecalis '
Staphylococcus aureus dé khang methicillin®
Staphylococcus spp Am tinh coagulase

Vi khudn Gram am hiéu khi

Acinetobacter baumannii

Citrobacter freundii

Enterobacter aerogenes

Enterobacter cloacae

Escherichia coli

Klebsiella pneumoniae

Morganella morganii

Proteus mirabilis

Providencia stuartii
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Pseudomonas aeruginosa

Serratia marcescens

Vi khudn ky khi

Bacteroides fragilis

Cic chiing vi khuén a2 khang do di truyén

Vi khuan Gram dwong hiéu khi

Enterococcus faecium

# S aureus d¢ khang methlcﬂlm rat ¢6 kha nang ciing dé khang voi cac khang sinh nhém
fluoroquinolon khac bao gbm levofloxacin.

DUQC PONG HOC

Hap thu

Levofloxacin dung dudng udng hép thu nhanh chong va hau nhu hoan toan véi ndng @b dinh trong
huyét twong dat dugc sau 1-2 gid. Sinh kha dung tuyét d6i 1a 99-100%.

Thure &n khéng c6 anh huéng 1én su hép thu levofloxacin.

Thubc dat trang thai 6n dinh trong vong 48 gitr sau khi dung lidu 500 mg x 1-2 lan/ngay.

Phén bd

Khodang 30-40% luong levofloxacin lién két voi protein huy &t twong.

Thé tich phén bd trung binh clia levofloxacin la xdp xi 100 lit sau khi dung liéu don va licu lap lai
500 mg, cho thdy sy phan bé rong rai clia thudc vao cac mé co thé.

Thim nhap vao cidc mod va d;ch co thé

Levofloxacin da cho thiy cé thé tham nhép vao mang nhay phe uan, chét long niém mac biéu
mo, dai thuc bao phé nang, md phéi, da (dich mun rop), md tuyen tien liét va nwée tiéu. Tuy nhién,
levofloxacin ¢6 kha ning thim nhép kém vao dich ndo tuy. .

Sinh chuyen hoa

Levofloxacin dugc chuyen hoa rét it, chat chuyén hoa la desmethyl-levofloxacin va levofloxacin
N-oxide. Cac chit chuyen hoa nay chiém < 5% liéu sir dung va duge dao thai qua nude tiéu.
Levofloxacin bén vé mit 14p thé va khong trdi qua sy chuyén dbi dang dong phan quang hoc.
Thai trir

Sau khi dung duorng ubng hodc duong tiém, levofloxacin dugc thai trir trong ddi cham khoi huyét
thwong (thoi gian ban thai: 6-8 gid). Con dudng thai trir chinh la qua thén (> 85% heu sir dung).
D¢ thanh thai biéu kién trung binh trén toan co thé cua levofloxacin sau khi dung lidu don 500 mg
1a 175 = 29,2 ml/phut.

Khong c6 sur khéc biét 1ém vé duoc dong hoc cua levofloxacin sau khi dung dudng udng va dudng
tiém, goi y viéc dung thu6c duong udng va dudng tiém coé thé dugc thay thé cho nhau.

Tinh tuyén tinh

Dugc dong hoc ctia levofloxacin tuyén tinh trong khoang 50-1000 mg.

Cac ddi twong dic biét

Bénh nhéan suy rhﬁn

Duoc dong hoc ciia levofloxacin bi anh hudng bai tinh trang suy thén. Do sy giam chic nang than,
kha nang thai trir ctia than va dd thanh thai giam, thoi gian ban thai tang nhu trong bang dudi day:
Duoc dong hoc & ngudi suy thin sau khi dung liéu 500 mg

Clcg [ml/phat] <20 20-49 50-80
Clcw [ml/phit] 13 26 57
Tin[gio] 35 27 9

Nguwoi lom tudi
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Khéng c6 su khéc biét dang ké vé dugc dong hoc cta levofloxacin gitra nguoi tré va ngudi lon
tudi, trir truomg hop 6 lién quan dén sy khac biét vé do thanh thai creatinin.

Sw khdc biét glé’t tinh

Cic phéan tich riéng 1& trén céc dbi twong nam gidi va nix gidi cho thdy su khac biét nho vé duge
déng hoc cua levofloxacing giita nam va nir. Khong 6 bing chimg cho thay su khac biét vé gidi
tinh ¢6 y nghia trén lam sang.

QUY CACH PONG GOI

Hép 24 tai x 50 mL (tai nhua polyolefin);

Hép 24 thi x 100 mL(tdi nhya polyolefin);

Hop 24 thi x 150 mL(t4i nhya polyolefin);

PIEU KIEN BAO QUAN, HAN DUNG, TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC
Diéu kign bdo quan:

Nhiét d6 duéi 30°C, noi khd mat, tranh dnh sang.

Han diimg: 24 thang ké tir ngay san XUuét.

Tiéu chudn chét lugng: TCCS

TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC

San xuét tai An P boi:

AMNEAL PHARMACEUTICALS PVT. LTD.

Survey No.168/1/1, Village-Pipan, Tal.-Sanand, Dist.-Ahmedabad-382 110, Gujarat, India
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