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CEFMEX

(Ceftriaxone 2g)

Dé xa tam tay cua tré em.

Doc ky hudng din sir dung truce khi ding,

Thuéc nay chi ding theo don thuéc.

Néu can thém thong tin, xin hoi y kién cia bdc sP.

1.  THANH PHAN:

Hoat chat: Mdi lo chira 2,39 g ceftriaxone natri tuong duong 2 g ceftriaxone.
MGi lg chira khoéng 166 mg natri.

2. DANG BAO CHE:

Bot pha dung dich tiém

Bét pha dung dich truyén

Mo ta dang bao ché: Bot mau tréng hodc vang nhat

3. CHI PINH:

Diéu tri bénh nhiém trung do ciac mam bénh nhay cam véi ceftriaxone, vi du:

- Nhiém khuén huyét

- Viém mang nio

- Lyme borreliosis lan tda (cac giai doan som va mugn cua bénh)

- Céc nhiém tring & bung (viém phiic mac, nhiém tring dudng mat va ong tiéu hoa)
- Céc nhiém tring xuong, khop, mé mém, da va vét thuong

- Cdc nhiém tring & bénh nhan bj suy gidm co ché dé khang co thé

- Céc nhiém tring than va duong tiét niéu

- Cdc nhiém triing dwdmg hé hép, dic biét 14 viem phdi, va nhiém trimg tai mii hong
- Cdc nhiém tring sinh dyc, bao gdm ca bénh ldu khéng bién chirng

- Du phong nhiém trimg trong phau thuat

4. LIEUDUNG VA CACH DUNG:

Liéu chuin )

Nguwoi lon va tré em trén 12 tudi

Liéu thng thudmg 1a 1-2 g ceftriaxone ding mét lin mai ngdy (moi 24 gi¢). Trong nhimg
truomg hop ndng hodc véi nhimg nhiém tring do céc vi khudn chi nhay cam mire do trung
binh vdi thude, c6 thé tang licu Ién t¢i 4 g, dung mét lan trong ngay.

Thoi gian diéu tri

Thoi gian diéu trj thay déi tiy theo dién bién bénh. Thong thuong ciing giéng nhu ding
céc thude khéng sinh khéc, nén tiép tuc ding thude thém it nhat 48-72 gi¢r sau khi bénh
nhan da hét sot hoic di co bang chimg diét duoc hét vi khuin.
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Diéu trj phéi hop

Trong diéu kién thi nghiém, tdc dung hiép ddng gitra cefiriaxone va cac aminoglycosides
da duge ghi nhan doi v6i nhiéu logi vi khuin gram am. Di sy ting cudmg hoat tinh ciia
nhitng phéi hop nhu thé khong phai lac nao cling doan trude duge, nén cin cén nhic phoi
hop khi ¢6 nhiém trung ning, de doa tinh mang do c4c vi khudn nhu Pseudomonas
aeruginosa. Do sy bét tuong hop vé hoa hoc gilra ceftriaxone va aminoglycosid, hai thuéc
phai dugc dung riéng ré theo liéu khuyén céo.

Su bt tuong hop vé héa hoc cting da dugc ghi nhan khi dung phéi hop cefiriaxone véi cic
thudc amsacrin, vancomycin va fluconazol dang tiém tinh mach.

Cdch sir dung
Theo quy dinh chung, dung djch thudc nén dugce sir dung ngay sau khi pha.

Dung dich sau khi hoan nguyén co tinh chat vét 1y va hoa hoc 6n dinh trong 6 gio & nhiét
dd 15-25°C va 24 gio ¢ 2 - 8°C. Tuy nhién vé mdt vi sinh nén sir dung dung dich ngay sau
khi pha. Néu khong sir dung ngay, théi gian lwu trir va didu kién str dung trude khi st dun g
la trach nhiém cia nguoi dung va khéng duge vuot qua 24 giy & nhiét d6 2 - 8°C trir khi
viéc hoan nguyén duoc thue hién ¢ noi dugce kiém soat va tham dinh vé diéu kién vo trung.

Tiém bap: Khi tiém bip, thude duge tidm vio trong co bap 16n ctia co thé. Khang nén tiém
qua 1 g thude tai mot vj tri. Khéng bao gi¢ duroc tiém tinh mach dung dich ¢6 lidocain.

Tiém finh mach: Khi tiém tinh mach, thuéc dugc pha trong dung dich nuée v trung dé
tiém vadi nﬁng dd tiém tinh mach: 100 mg/ml. Nén tiém tinh mach cham trong 5 phut. Tiém
tinh mach ngdt quang nén dugc tiém trong 5 phut, tét nhét 14 tiem & céc tinh mach Idn.

Truyén nho giot tinh mach: Nén truyén trong it nhét 30 phit. Pé truyén tinh mach, 2 g
ceftriaxone duge pha trong 40 ml mét trong céc dung djch khong c6 canxi nhu sau: NaCl
0,9%, NaCl 0,45% + dextrose 2,5%, dextrose 5%, dextrose 10%, dextran 6% trong
dextrose 5%, dung djch hydroxyl ethyl starch 6-10%, nudc cét pha tiém truyén. Dung dich
ceftriaxone khong dugc tron hodc truyén chung véi cac dung dich chira khang sinh khac
hodc vao trong nhitng dung djch khong trong danh sach vira liét ké vi c6 thé khong tuong
thich.

Khéng c6 cde bao cdo vé tuong tic gifra ceftriaxone va cdc ché phé.m ¢O chira canxi dung
duong uong hoic trong tdc giira ceftriaxone tiém bap va céc ché phim c6 chira canx;
(duong tinh mach hoic duong udng).

Céc huéng din lidu djc biét

Suy chire ning gan

V61 bénh nhéan ¢6 i6n thuong gan, khong cin giam lidu néu chirc ndng than khéng bj suy
giam.
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Suy chire nang than

Vi bénh nhan ¢6 suy chire nang than, khong cin phai giam liéu thuéc néu khong bi suy

chike ndng gan. Chi trong truong hop suy thin giai doan ning (do thanh thai creatinine <
10 ml/phit) méi khong dung qua 2g ceftriaxone mdi ngay.

Ceftriaxone khong bi thai trir khi thdm phén phic mac hay chay thin nhén tao. Déi voi
nhitng bénh nhin dang duoc thim phan, khéng can b6 sung liéu sau khi thim phén.

Suy chirc ning gan va thin ning

V6i nhitng bénh nhan réi loan ca chire néng gan va chire néng thén ning, can theo dai lam
sang tinh an toan va higu qua cua thude.

Nguwoi gia

Vi nhitng bénh nhan cao tudi ¢ chie nang gan thin binh thudng, ding theo lidu danh
cho bénh nhén nguoi 16n.

Tré em

Tré so sinh va tré em 12 tuéi tré xuong

Cén theo phéc dd huéng dan liéu dung sau day, dung mét lin mdi ngay:

Iré so'sinh (14 ngay wéi tré xuéng): lidu hang ngay 1a 20-50 mg/kg can nang. Lidu ding
hang ngay khéng duoc vuot qui 50 mg/kg.

Chéng chi dinh ding cefiriaxone & nhing tré sinh non ¢6 tudi sau kinh chét 14 41 tuin (tudi
thai + tui sau sinh).

C}}émg chi dinh ding ceftriaxone & tré so sinh (= 28 ngay tyéi] néu cin (hodc co t}!é cdn)
diéu trj bang dung dich truyén tinh mach ¢ chita canxi, ké cd cdc dung djch truyen lién
tue nhw nuéi n duéng tinh mach béi nguy co tao két tia ceftriaxone-canxi.

V6i tré so sinh, nhii nhi va tré nhé (tir 15 ngay dén 12 tudi): lidu ding hang ngay tir 20-80
mg/kg ding | lan/ngay.

Vi tré nhil nhi va tré em du6i 12 tudi, nén tiém truyén tinh mach trong it nhét 30 pht voi
li¢u trén 50 mg/kg can ning. Vi tré so sinh, nén tiém truyén tinh mach trong it nhat 60
phut dé gidm nguy co vang da.

Viém mang nao
Trong viém mang ndo do vi khudn & nh_if nhi va tré em, nén bit diu diéu tri véi liéu
]001_11g/kg can ning (khong qua 4g), mot lan mdi ngay. Ngay sau khi xéc dinh duoc loai vi

khuin gy bénh va tinh nhay cim véi thudc caa ching, ¢6 thé giam liéu mdt cach twong
irng:

Thoi gian diéu trj sau day cho thiy ¢6 higu qua:
Neisseria meningiditis 4 ngay
Haemophilus influenzae 6 ngay
Streptococcus prneumoniae 7 ngay

Lyme Borreliosis
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Liéu dung 1a 50 mg/kg cho téi tdi da 1a 2 g & ca ngudi lon va tré em, ding mot lan mot
ngay trong 14 ngay.

Bénh Igu (ching cé san xuit men penicillinase va khong c6 men penicillinase)
Dung mét liéu duy nhit 250 mg ceftriaxone tiém bép.
Du phong trong phéu th udt

Tuy theo nguy co nhiém trung ma dung mét liéu duy nhit 1-2 g ceftriaxone, 30 - 90 phut
truée phau thudt. Trong phiu thudt dai — tryc trang, dung thudc don tri hodc phéi hop vei
mdt thudc nhom S-nitroimidazole, vi du nhu omidazole, da dugc chirg minh ¢¢ hiéu qua
(dung riéng ré&, xem phan Lidu lugng va céch ding).

5. CHONG CHIi PINH:

Qud man

Chéng chi dinh diing cefiriaxone & nhitng bénh nhan dugc ghi nhan c6 tidn si qué min
cam véi ceftriaxone hay bit ki thanh phin nio cia thube hay khang sinh nhém
cephalosporin. Nhitng bénh nhén c6 tién sir qué mén véi penicillin hay khang sinh nhom
beta lactam ciing ¢6 thé ¢6 nguy co min cam véi thude,

Lidocain

Khi dung lidocain lam dung moi pha dung dich ceftriaxone tiém bip, cin loai trir nhirng
bénh nhan ¢6 chong chi dinh dung lidocain (xem phén lidy dung va céch sir dung). Xem
thém chéng chi dinh trong hudéng din sir dung cua lidocain. Dung dich tiém ceftriaxone
chira lidocain khéng dugc ding dé tiém tinh mach.

Tre sinh non

Ceftriaxone chong chi dinh & nhimg teé sinh non c6 tudi sau kinh chét 1 41 tudn (tudi thai
+ tudi sau sinh),

Tré sau sinh ting bilirubin mdu

Khong nén ding ceftriaxone cho tré so sinh ¢6 ting bilirubin mau va tré so sinh non thang.
Nhimng nghién ciru in vitro cho thay ceftriaxone c6 thé chiém chd gin albumin huyét thanh
cua bilirubin va do d6 ¢6 kha nang gay ra bénh 1y nio do bilirubin & nhimng bénh nhi nay.

Tré so sinh va dung djch tiém tinh mach chira canxi

Chéng chi dinh diing cefiriaxone & tré S0 sinh (< 28 ngdy tudi) néu cin didy tri béng dung
dich truyén tinh mach ¢6 chira canxi, ké ca dung dich truyén tinh mach lién tuc nhu nubi
an dudmg tinh mach bai nguy co tgo tia ceftriaxone-calcium (xem phan Liéy lugng va cach
sir dung va Tuong tic véi cac thude khéc va cac dang trong tac khéac). C6 mot sé it truong
hop tir vong trong d6 ¢6 quan sat thy chat két tinh & phdi va than tré so sinh khi di kham
nghi¢m tir thi tré ding ceftriaxone va dung dich ¢6 chira canxi. O mot vai truomg hop trong
50 ndy, da sir dung cefiriaxone va dun dich cé chira canxi cung dudmg truyén tinh mach
va & mot s6 trudmg hop, di quan st thgy két tia & duong truyén tinh mach. Co it nhit mot
truong hop tré so sinh tir vong dugc béo cdo, trong do6 ceftriaxone va nhilng dung dich
truyén c6 chira canxi dugc dung theo nhitng duromg truyén vao nhimg th&i diém khac nhau.
khong quan sat thiy chat két tinh & tré so sinh khij kham nghié¢m tir thi. Khéng xay ra truong
hop trong tur & nhirng bénh nhén khong phai tré so sinh.

6. CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Qud man
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ceftriaxone, cin xdc dinh tién sir bénh nhén ¢6 phan g qua man vai ceﬁriaxonef, khang
sinh cephalosporin hay bit ki khéng sinh beta lactam nao khong. Can thin trong néu dung
ceftriaxone ¢ nhitng bénh nhan ¢6 tién s di irng v&i beta lactam.

Thiéu mdu tén huyét

Thiéu méu tan huyét qua trung gian mién dich da dugc bao cao & nhimg bénh nhén dung
khang sinh nhém cephalosporin gém ci ceftriaxone. D3 ¢4 béo cdo vé truémg hop thiéu
méu tan huyét ndng, ¢6 ¢ tir vong trong qua trinh diéu trj & ca ngudi lom va tré em. Néu
bénh nhdn ¢6 thiéu mau trong khi dang dung ceftriaxone, thiéu mau lién quan dén
cephalosporin can duge xem xét va cin ngung dung ceftriaxone cho dén khi x4c dinh dugc
nguyén nhén.

Tiéu chay do Clostridium difficile '

Tiéu chiy do clostridium difficile (CDAD) da duogc béo cdo ddi véi gan nhur tit ca cic loai

sdn xuat doc to A va B gy nén sy phit trién cua CDAD. Sy san xuit qué mirc cic chiing
doc to cua C.dgﬁ:icile 1 nguyén nhan gia tang ty 1¢ mac bénh va tir vong, do céc bénh nhieém
trung nay co thé khong dap tmg vai cac liéu phdp khang sinh va c6 thé phaéi cat bé mot

CDAD 2 théng sau khi dung khang sinh.

Néu nghi ng&r hodic da xéc dinh duge 1d bj CDAD, khang sinh dang sir dung khéng nhim
dé diéu tri C.difficile c6 thé bj ngung. Can kiém sodt nuoe va chit dién gidi phii hgp, thuc
phim bd sung protein, didy tri khang sinh véi C.difficile, va danh gi4 phau thut khi cé chi
dinh 1dm sang,

Bji nhiém

Giong nhu véi céc thude khing khuan khéc, c6 thé Xay ra hién trong bdi nhiém béi cac vi
khuan khéng nhay cam véi thude,

Két tiia canxi cefiriaxone

Két tia canxi ceftriaxone trong ti mdt da dugc quan sét thdy trén siéu am & bénh nhén
dun i i i

nhit & bénh nhi. Két tua bién mét sau khi ngimg diéu trj ceftriaxone va thudmg khong c6
tri¢u chimg. Trong trudmg hop ¢6 triéu chimg, khuyén céo diéu trj bao tén khong phiu
thudt, va ngimg diéu tri ceftriaxone nén dugc cdn nhic bdi cac bac si dua trén danh gid lgi
ich- nguy co.
Vi dir ligu khoa hoc hién tai, khéng c6 ghi nhin nao trén bénh nhan vé viée tao tia trong
mach, trir khi & tré so sinh diéu trj cefiriaxone va céc dung dich chira canxi hofic bat ky sin
phdm nao chira canxi. Mic du vily, v6i bt ky bénh nhéan nao ciing khong dugc pha tron
hojc dung déng thoi cefiriaxone véi nhitng dung dich ¢6 chira canxi, cho du theo nhimg
duong truyén riéng biét (Xem muc chéng chi dinh dé biét céc thong tin lién quan dén tre
so sinh, Twong tac véi cac thude khéc hoic cac dang tuong tic khéc)
Viém tuy )
b c6 mot sd trréng hop hiém dp bi viém tyy trong sé nhitng bénh nhan duoge diéu tri
biing cefiriaxone, ¢6 thé Ia do tic mat. Hiu hét nhimg bénh nhin nay c6 sn yéu té nguy
¢o r mdt hodc bun mét, vi dy da tirmg dugc didu tri tich cuc, bénh ndng va nudi an duong
g
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tinh mach hoan toan. Nhung khéng thé logi trir vai tro khéi phat hay déng sinh bénh cua
hién tuong cin mat lién quan su dung ceftriaxone.

Bénh nhi

Tinh an toan va hiéu qua cua ceftriaxone ddi véi tré so sinh va tré em da dugrc thiét lap vai
liéu ding da mé ta trong phan Lidu lugng va céch ding. Nhimg nghién ciru da cho thy
rang ceftriaxone, ciing nhwr céc loai cephalosporin khac, c6 thé day bilirubin khéi albumin
huyét thanh.

Khong nén dung cefiriaxone & tré so sinh (ddc biét la so sinh non thang) do nguy co mic
bénh ndo do bilirubin (xem myc Chéng chi dinh).

Theo doi cong thire mdu

Khi diéu trj thuéc kéo dai, nén kidm tra cong thirc méu toan phan déu dzn,

Anh hweong trén cdc xét nghiém chén dodn

0 nhitng bénh nhén diéu trj voi ceftriaxone, xét nghiém Coombs c6 thé ra két qua duong
tinh gid. Giong nhu nhu céc khang sinh khic, ceftriaxone c6 thé gay ra két qua duong tinh
gia v6i xét nghi¢m chin doan réi loan galactose huyét,

Tuong ty nhu vay, ¢ nhirmg bénh nhén ding ceftriaxone, cac xét nghiém ding phuong
phép khong enzym dé chdn doan glucose ni¢u cling ¢4 the cho két qua duong tinh gia.
Trong truomg hop do, 6 thé dung phuong phap enzyme dé chin doan cho két qua chinh
xac hon.

O mot s6 hé théng theo ddi duong huyét, gia trj dueng huyét do dugc & nhimg bénh nhan
dung cefiriaxone c6 thé bi ha xudng gia. Vi vy, voi méi h¢ théng theo dai dudmg huyét,
nén doc huéng dén sir dung trude khi dung. Néu cén thiét, c6 thé thay thé bing phuong
phap xét nghiém khac.

Natri

Mbi gam ceftriaxone chita 3.6 mmol natri. Luu y can nhéc khi sir dung & bénh nhan cin
kiém soat ché d¢ an co natri,

7. SUDUNG THUOC CHO PHU NU'MANG THAI VA CHO CON BU

Swr dung thude cho phu nir mang thai

Ceftriaxone qua dugc hang rao nhau thai. Tinh an toan trén phy nit ¢6 thai chua dugce Xdc
lap. Nhitng nghién ctru vé sinh san ¢ dong Vit cho thay khéng ¢ anh hudng giy doc doi
vat duc va cdi, trén qué trinh sinh dé va sy phat trién sau khi sinh. Trén loaj linh truong,
khdng thay c6 dc tinh trén bio thai hojc gdy quai thai.

Sir dung thuée cho phy nir cho con ba

Ceftriaxone dugc bai tiét vao sita me véi ndng dd thép. Cén thin trong khi dung thude cho
phy nir dang cho con bu.

8. 4 ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY
MOC

Cén than trong khi lai xe va véin hanh may moc vi thude ¢6 thé gay chong mit.
9. TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Tuwong tdc:

Khong thy ¢6 hién tuong suy chirc ndng thin sau khi ding déng theri lidu cao cefiriaxone
v6i mét thuée loi tidu manh (nhu furosemide). C6 bang chimg trai ngwge nhau lién quan
dén khi nang tang doc tinh trén than cua aminoglycoside khi dung déng thoi véi
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cephalosporin. Khuyén cdo nén giam sat chit che nf}ng d¢ aminoglycosid trong huyét
twong va chirc ndng than phai trén thyc hanh 14m sang. ‘

Khoéng ¢6 tac dung giéng nhu cuia disulfiram khi ung ruou sau khi dung thuoc. Ceﬂriamr}e
khong cé chira gbe N-methylthiotetrazole vén lién quan dén bat dung nap ethanol hoic vin
dé chdy mau nhu & mét sé loai cephalosporin khic. Vige dao thai cefiriaxone khong bj anh
huéng bsi probenecid. Trong mét nghién ctru in-virro thiy ¢6 téc dung déi khang khi diing
phéi hop chloramphenicol va ceftriaxone.

Khong sir dung dung djch pha loang c6 chira canxi, ching han nhu dung dich Ringer hay
dung dich Hartmann, dé pha céc lo cefiriaxone hoic tiép tuc pha lodng mét lo da pha dé

dinh).

Str dung ddng thoi ceftriaxone v6i thube chéng dong dudng uéng 6 thé lam téing tic dyng
khang vitamin K va nguy co chady mau. Cac thdng s6 ti 1é chuéin hoa quoc té (INR) nén
dugc theo doi thuong xuyén, liéu ding thuée chéng dong méu ciing nén duge diéu chinh
cho phu hop, ¢ trong va sau khi diéy tri v6i ceftriaxone (xem phén Tiac dung phu).

Chua ¢6 béo cdo vé tuong tic giira ceftriaxone va cic san pham chtra canxi dudmg udng
hojic trong tac giira ceftriaxone tiém bip va cac san phdm chra canxi (tiém tinh mach hodc
uong).

O nhitng bénh nhén dugc didy tri bang ceftriaxone, xét nghigm Coombs cé thé diin dén két
qua xét nghiém dwong tinh gia.

Ceftriaxone giong nhu cic loai khang sinh khéc, ¢6 thé cho két qua xét nghiém duong tinh
gia doi vdi bénh galactosaemia.

Tuong tyr nhu vy, cac phuong phap xéac dinh glucose trong nudc tiéu khéng dung enzyme
¢6 thé cho két qua duong tinh gia. Vi ly do nay, vi¢c xac dinh ndng do glucose trong nuée
tiéu trong qué trinh diéu trj bing cefiriaxone nén dugc thue hién bang phuong phap enzym.
Khéng thay suy giam chirc nang thin sau khi ding dong theri lidu 16m ceftriaxone va thudc
loi tiéu manh (vi dy furosemide).

Twong ky:

Do khong ¢6 cac nghién ctru vé tinh tuong ky cua thude, khong trén 1an thude nay voi cac
thuéc khéc.

10. TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

V § hﬁfg bdo cho bdc sy ciia ban nhitng tic dung khong mong muén 8ap phai khi sie dung
thuac,

Céc phan mg khéng mong mudn thuong xuyén nhét duoc bdo cio c6 lién quan dén
ceftriaxone la ting bach ciu ai toan, giam bach cau, giam tiéu cau, ticu chay, phat ban, va
tdng enzyme gan.

D li¢u xéc dinh tan suit Xdy ra cic phan (g khong mong muén cefiriaxone lay tir cac
thir nghiém 1am sang.
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Quy uéc sau diy duge ding dé phan loai tén suét Xay ra cic phan irng khong mong muén:

Rt thuimg gap (>1/10)

Thuong gip (>1/100 — <1/10)

it gdp (>1/1000 — <1/100)

Hiém giip (>1/10000 — <1/1000)
Bing tac dung khéng mong mudn:

| Co quan hé ’ g ok
théng Thuwong gip It giip Hiém gip
Nhiém khuén va o x Pseudo-
X Nhiém nam sinh
nhiém ky sinh e membranous
trung v colitis
_ | Tang bach chugi | Gidm bich cau
Roi loan h¢ théng toan e
mél;}:;ét:adl Giam bach céu Tlneu s
Giam tiéu cau s 10@? dang
mau
R6i loan hé than Dau dau chéng
kinh mat
Ri loan hé ho T
hép Co thit phé quan
Réi loan hé tiéu Tiéu chay Budn nén
hoa Phén long Nén
Réi loan ganmit | Tang men gan
Roi loan hé da va ; ; .
b A i Phét ban Ngira May day
Roi loan thén va bdi ra mau
tiét niéu Duédng niéu
] Viém tinh mach Phi
Rai loan chung va 5 o u
vi trf tiém Dau chpo tiém On lagh
Sot ‘
Xét nghi¢m chan Tang creatinin
doan mau J

Sau khi thuée dwge phép lwu hanh

1Y

ql

Cdc phan tmg khéng mong muén sau ddy da dugc xdc dinh trong qud trinh lwu hanh cia
cefiriaxone. Nhimg phan (g nay duge bao cdo tir mot ddn s6 khong chic chin vé sé luong,
do d6, khong x4c dinh duge chinh xéc tn sudt xdy ra va/ hodc mdi quan hé nguyén nhan-
két qua véi sy dung thube.
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Cdc tdc dung phu toan than

Trén hé tiéu héa: Viém tuy, viém miéng va viém ludi.

Nhirng thay déi vé huyét hoc: Mot sé truong hop don € bi giam bach cau hat (<500/mm?)

dd dugc béo cdo, ph?m 16n s6 do xay ra sau 10 ngay diéu tri va khi da dung téng liéu thude
tir 20 g tro 1én.

Nhirng phan (mg trén da: héi chirng ngoai ban mun mu toan than cap tinh va mot sb it
truong hop bi phan tmg bét loi nang trén da (hong ban da dang, hoi chimg Stevens- Johnson

.

hay hgi chimg Lyell/ hoai tir biéu bi doc tinh).
Trén hé than kinh: co giat.

Nhiém tring va ki sinh tring: bdi nhidm.
Cac tdc dung phu hiém gép khac

Céc tri¢u ching cuia hién tuong két tia mubi ceftriaxone canxi trong tii mit, vang da nhén,
thi€u niéu, cdc phan Ung phan v¢ hoic dang phan vé.
Tuong tdc véi canxi

Hai nghién ciru in-vitro, mot six dung huyét thanh nguoi trudng thanh va mat six dung huyét
thanh ldy tir mau cubng rén tré so sinh da duoc tién hanh dé danh gid tuong tac cua
ceftriaxone va canxi. Néng d9 ceftriaxone Ién t¢i 1mM (vurgt qua nc"mg dé dat duoc trén in
vivo khi truyén liéu 2 gram cefiriaxone trong 30 phut) dugc dung déng thai véi nong do
canxi Ién t6i 12mM (48 mg/dL). Nong d ceftriaxone trong huyét tuong da giam xudng
cung nong dd canxi 6mM (24mg/dL) hoic cao hon trong huyét tuong ngudi trudng thanh
hogic 4mM (16 mg/dL) hodc cao hon trong huyét tuong tré so sinh. Diéu ndy ¢6 thé phan
anh syr két tia cefiriaxone-calcium,

C6 mot s it trudmg hop tir vong trong d6 di quan sdt thiy chét két tinh & phéi va thén tré
so sinh khi kham nghiém tir thi nhitng tré da dung ceftriaxone va dung dich ¢6 chira canxi.
O mot vai truong hop trong s6 nay, da sir dung cefiriaxone va dung dich c6 chaa canxi
cung dudng truyén tinh mach va & mot s truong hop, di quan sét thiy két tua & duong
truyén tinh mach. Cé it nhét mdt trudng hop tré so sinh tir vong duge bio céo, trong do

riéng biét va vao céc thoi didém khéc nhau; khong quan sét thiy chét két tinh & tré SO s'inh
khi kham nghiém tir thi. Khong xay ra cdc trimg hop tvong tr & nhitng bénh nhén khong

phii tré so sinh (xem phan Canh bdo va thén trong chung).
Céc truong hop két tua ceftriaxone & duong ni¢u da duge bao cdo, thuong giip o tré em

duge diéu trj véi liéu cao (vi dy: > 80 mg / kg / ngay hogc tong liéu vugt qua 10 gram) va
nhitng ngudi ¢6 yéu td nguy co khac (vi du nhu mét nuée, mat ngu). Hién tugng nay co
thé khong c6 triéu chimg hodc ¢é triéu ching, nhumg ¢6 thé din dén tic nghén dudng nicu
va suy thén cip sau thin, nhung thudng héi phuc sau khi ngirng ceftriaxone,

Cdc tdac dung phu tai ché
Trong mot s6 it truong hop, cic phén g viém tinh mach xady ra sau khi tiém tinh mach.

C6 thé lam giam bét ching bang cich tiém thude cham (2 dén 4 phat). Xét nghiém chin
doan: xét nghiém Coombs duong tinh gia, xét nghi¢m galactose dwrong tinh gid, phuong

phdp khéng enzyme dé xac dinh dudng duong tinh gia,
11. QUA LIEU VA XU TRi
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Tri¢u ching

Nhing tri¢u chimg qua liéu ¢6 thé xay ra: budn nén, non mura, tiéu chay.

Xir tri qu4 liéu

Trong nhiing truéng hop qua liéu, khéng tl}é lam giam néng do thude bz"ing tham phan mau

2

hodc tham phéan mang bung. Khéng cé thude giai dfc dac tri, chi yéu 1a diéu trj trig¢u chimg,
12. PAC TINH DUQC LYC HQC

Nhom dugc ly: Khang sinh nhom cephalosporin thé hé 3.

Ma ATC: J01DD04.

Hoat tinh diét khuan ctia ceftriaxone 1a do viéc trc ché tong hop thanh té bao. Trong diéu
ki¢n in vitro ceftriaxone c6 phé tac dung rdng véi céc vi khuin gram am va gram duong,
Ceftriaxone ¢6 tinh én dinh cao déi véi phén 16n céc men beta-lactamase, ¢ penicillinase
va cephalosporinase, ciia c4c vi khuén gram &m va gram duong. Cefiriaxone thudmg ¢6 tac
dung chéng lai cac vi ld}ue’in sau day, v4i cac nhiém trung ca trén in vitro va trén nhidm

khuan 1am sang (xem phén Chi dinh diéu trj)
Cdc vi khudn di khi gram dwong

Staphylococcus aureus (nhay cam vai methicillin), Staphylococci coagulase negative,
Streptococcus pyogenes (tan mau beta nhom A), Streptococcus agalactiae (tan méu beta,
nhom B), Streptococcus tan mau beta (nhém khéng A khong B), Streptococcus pneumonia,
Streptococci viridans.

Ghi chi: Streprococcus spp. Khang véi methicillin cung khang lai céc cephalosporin, bao
gom ca ceftriaxone. Né6i chung, Enterococcus faecium, Enterococcus faecalis va Listeria
monocytogenes khang lai thude.

Cic vi khudn di khi gram am

Acinetobacter hwoffi, Acinetobacter anitratus (chi yéu la A, baumanii*), Aeromonas
hydrophila, Alcaligenes Jaecalis, Alcaligenes odorans, vi khuin gibng Alcaligenes,
Borrelia burgdorferi, Capnoctytophaga spp., Citrobacter Jreundii*, Escherichia coli
Enterobacter aerogenes*, Enterobacter cloacae*, Enterobacter spp (loai khac) *
Haemophilus ducreyi, Haemophilus influenza, Haemophilus parainfluenzae, Hafnia alvei,
Klebsiella oxytoca, Klebsiella pneumonia**, Moraxella catarrhalis, Moraxella osloensis,
Moraxella spp., Morganella morganii, Neisseria gonorrhea, Neisseria meningitidis,
Pasteurella multocida, Plesiomonas shigelloides, Proteus mirabilis, Proteus penneri*,
Proteus vulgaris*, Pseudomonas fluorescens*, Pseudomonas spp. (loai khiac) *
Providentia retigeri*, Providentia Spp., Salmonella typhi, Salmonelia spp. (khong phai
thuong han), Serratia marcescens®, Serratia spp.(loai khéc)*, Shigella spp., Vibrio spp.,
Yersinia enterocolitica, Yersiniq spp. (loai khac).

* Mot s6 chiing cita céc loai nay khang lai ceftriaxone, chi yéu do san xudt duge men beta

lactamase dugc ma hoa trén nhidm séc thé.

** Mot s6 chung cia loai nay khang lai thudc do san xuit duoc men beta lactamase pho

rong qua trung gian plasmid.

Ghi chi: nhiéu loai vi khuin trén da khang v6i nhiéu loai khéng sinh khac nhau, nhu amino-

penicillins va ureido-penicillins, cac cephalosporin va aminoglycoside thé hé cii, lai nhay

cam vai ceftriaxon, 7; reponema pallidum nhay cam trén in vitro va trén thi nghi¢m & sic
10
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vat. Nhimg tham do 1am sang cho thdy bénh giang mai giai doan mot va hai dép g tot
V@i tr liéu ceftriaxone.

Céc ching P. aeruginosa khéng lai véi ceftriaxone trén 1am sang trir mot it trudong hop
ngoai I¢.

Cdc vi khudn ky khi
Bacteroides spp. (nhay cam mudi mat)*,

Clostridium spp. (trx C, difficile), Fusobacterium nucleatum, Fusobacterium spp. (loai
khéc), Gaffkia anaerobica (truéce 1a peptococcus), Peplostreptococcus spp.

* Mot sb ching cia loai nay khéng lai cefiriaxone do san xuit duoc men beta lactamase.

Ghi chu: Nhiéu ching Bacteroides spp. (dic biét 1a B. fragilis) san xudt duge beta
lactamase khéng lai thue. Clostridium difficile cling khang véi thudc, Su nhay cam vai

b
-

ceﬂria)gone ¢0 theé dugc xac dinh bapg test khuéch tan trén thach hoic test pha lodng trong
canh cay thit sur dung ky thudt chuan dé danh gia d¢ nhay cam dugc khuyén céo boi Uy
Ban Quoc gia ve cdc tiéu chuan Xét nghi¢m Lam Sang (NCCLS). NCCLS dua ra cic mébe

dién giai két qua cho ceftriaxone nhu sau:

Test Nhay cam  Tuong ddi nhay cam  Khang
Test pha loang
Nong d§ tre ché tinh bing mg/1
Test khuéch tan

(dia 30 mcg ceftriaxone) dudng =21 20- 14 =13
kinh vong vé khuén tinh bing
mm

=28 16 - 32 =64

Céc chung vi khuin nén dugce thir nghié¢m trén dia cefiriaxone vi trén in-vitro cho thdy
thude ¢6 tac dung chong mét s6 chiing vi khudn khing véi cac dia nhom cephalosporin.

Doi v6i nhimg noi ma cée khuyén cdo ciia NCCLS khong duge dp dung hing ngay. c6 thé
thay thé bﬁng cac hudng din dién giai tinh nhay cam thude di dugc chuan hoa tét, vi du
nhu do t6 chirc DIN, ICS, hoic céc té chirc khéc ban hanh.

13. DAC TINH DUQC DONG HQC

Dugce dong hoc cua cefiriaxone 13 khon tuyén tinh va tit cd cdc chi s6 co ban vé duge
dtf)ng hoc, ngoai trir theri gian ban thai, déu phu thuoc vao lieu dung néu dya trén nong do
thudc toan bj, tang it hon twong tng véi licu. Phi tuyét tinh 1a do sy bio hoa cua protein

huyét trong loai lién két, va do d6 phi tuyén tinh quan sét dugc cho téng ceftriaxone trong
huyet tuong nhung & dang tu do (khéng lién két).

Hég thu

Nong df t6i da trong huyét twong sau khi tiém bap mét lidu duy nhit cefiriaxone 1,0g la
khodang 81mg/l va dat dugc khoang 2-3 gi¢r sau khi tiém. Di¢n tich dudi dudmng cong nong
d6 - thoi gian trong huyét twong sau khi tiém bép ciing tuong duong véi tiém tinh mach
vai cing licu twong duong, cho thdy dé sinh kha dyng cua cefiriaxone sau khi tiém bap Ia
100%.
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Sau khi tiém tinh mach nhanh mét liéu 16n ceftriaxone 500mg va 1g, ndng d5 dinh trung
binh cuia ceftriaxone trong huyét turong tuong ung khoang 120 va 200 mg/l. Sau khi truyén
tinh mach ceftriaxone liéu 500mg, 1g va 2g, nong do cefiriaxone trong huyét twong tuong
ng khoang 80, 150 va 250 mg/I. Sau khi tiém bép. ndng do dinh trung binh cia cefiriaxone
trong huyét trong dat duoc khoéng mét nira so véi khi tiém tinh mach & liéu tuong duong.
Phin b

Thé tich phén b6 cefiriaxone 14 7-12 1. Ceftriaxone cho thiy c6 kha ning xam nhép rat tot
vao cdc mo va dich cia co thé sau khi tiém 1-2g; ndng do cao hon hén nong do wc ché tdi
thiéu ddi v6i phan 16n cdc vi khudn gdy bénh da dugc tinh thiy sau 24 gior & trén 60 mo
hodc dich cta co thé bao gom phoi, tim, dudng mét, gan, hanh nhén héu, tai gilra va niém
mac mili, xuong; va céc dich ndo tity, mang phéi, tién liét tuyén va dich khép.

Khi dung duong tinh mach, ceftriaxone phan b nhanh chong vao trong dich k&, va ¢ do
nong dj cé tic dung diét khuin déi voi cac vi khuin nhay cdm dugc duy tri trong 24 gi.
Gan véi protein

Ceftriaxone dugc gén kha héi voi albumin. Khi ndng d cefiriaxone dudi 100mg/l, kha
nang thudc gan vdi protein 1a khoang 95%. Khi sy lién két véi protein bdo hoa thi kha ning
gan thuoce véi protein ty I¢ nghich véi sy gia ting nong do (khi né‘mg d¢ ceftriaxone khoang
300mg/I, kha ning thudc gan vai protein lén dén 85%).

Xdm nhdp vao trong cdc mé ddc biét

Cefiriaxone qua dugc hang rao méu nao, déc biét khi mang néo bi viém. N("ing dg dinh cua

Cefiriaxone di qua duge hing rao nhau thai va dugc bai tiét vao sira me véi ndng do thap.

Chuxén hoa

Ceftriaxone khong dugc chuyén héa toan than ma dugc chuyén thanh cac chi .
: : ( thanh céc chit chu :
khong hoat tinh boi hé vi khudn duong rug, g chuyén héa

Thii trir
D thanh thai huyét twong toan phin la 10-22 ml/phat. B$ thanh thai qua thédn la 5-12

ml/phut. 50-60% ceftriaxone dugc bai tiét vao nude tié 3 : _
s: ook C t1€u nguyén dang, t _&0
duoc bai tiét qua mat nguyén dang. guycn dang, trong khi 40-509

Thoi gian bén thai & nguoi trudng thanh 13 khoang 8 giy.
Dwgc dfng hoc & nhitng nhém bénh nhén dic biét
Bénh nhan bj suy thdn hode suy gan

V(?‘l cic bénh ,nhén'cé Suy chire niing thin hogc gan, duge dong hoc cua ceftriaxone thuong
chi bi anh hudng rét it va thoi gian ban thai chi tang nhe, (dudi 2 I?m}. ké ca & nhing bénh
n‘hz'in suy thin ning. Nguyén nhén cia Su tang nhe thoi gian ban thai & bénh nhén suy thin
la do sy ting bt do thanh thai khong tuyén tinh. do s giam lién két protein va sy ting
tuong ing d6 thanh thai phi tuyén tinh cia tong ceftriaxone.

AN B s =l Jan
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O bénh nhan suy gan, thoi gian ban thai cua cefiriaxone khong ting 1én do sy ting bu do
thanh thai qua thdn. Ngoai ra, con do sy tiing nong do cefiriaxone ty do trong huyét trong
dan dén tang do thanh thai thubc toan bg, véi sy tang thé tich phan bd song song Vi ting
do thanh thai toan bo.

Ngwoi gia
O nguoi gia trén 75 tudi, thoi gian bén thai trung binh thuong gdp 2-3 lin so véi nhem
ngudi trudng thanh tré tudi.

Tré em

Théi gian ban théi cua ceftriaxone kéo dai & tré so sinh. Tir lic sinh dén 14 ngay tudi, nong
d¢ ceftriaxone tyr do trong huyét twong c6 thé tang 1én do céc yéu té nhur giam loc ciu than
va thay ddi tinh lién két v6i protein. Sudt thoi tho 4u, thisi gian ban thai 1a thap hon so vai
tré so sinh va ngudi In. DJ thanh thai va thé tich phan bé cuia toan bé cefiriaxone & tré so
sinh, nhii nhi va tré em 16n hon & nguoi I6m.

14. QUY CACH DPONG GOLI: Hop 1 lo bot pha tiém.

15. BAO QUAN: Bio quan du6i 30°C. Tranh 4nh sang va do im.

16. HAN DUNG:

- Lo chua mé: 36 thang ké tir ngay san xuit. ‘

- Dung dich sau hoan nguyén: Dung dich sau khi hoan nguyén ¢6 tinh én dinh vé mat
héa hoc va vit ly trong 24 gitr & 2-8°C va trong 6 gidr dudi 25°C. Tuy nhién vé mit vi
sinh nén sir dung san pham ngay sau khi pha. Néu khong sir dung ngay, théi gian vas

17. TIEU CHUAN CHAT LUGNG: Nha san xut. )

diéu kién bao quan trudc khi st dung 1a trach nhi¢m cuia ngudi sir dung va khong dm}c\‘?‘a
vuot qua 24 gi(‘)‘né 2-8°C, trir khi vi¢c hoan nguyén/pha loéing dugc thuc hién & noi duge |0
kiém soat va tham dinh vé diu kién vo trung. AU

18. TEN, PJA CHi CUA CO SO SAN XUAT THUOC
ACS Dobfar S.p.A.
Dia chi: Via A. Fleming, 2 — 37135 Verona (VR), Y,




