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5%/ 46 s,

Rx MERONEM IV

. Trgademark
DUNG BUONG TINH MACH

THANH PHAN

MERONEM |V dung dwéng tinh mach (V) dwoc trinh
bay dwéi dang bét trang vé tring chira 500 mg hodc 1 g
meropenem duai dang trihydrate tron veri carbonate natri
khan dé pha dung dich tiém. MERONEM IV chira 208
mg carbonate natri cho méi gam meropenem (dang khan
6 hoat tinh).

Lo thuéc tiém/tiéem Meronem Meronem
truyén tinh mach 500 mg 1000 mg
Hoat chat:

Meropenem trihydrate 570 mg 1140 mg
tvong duong voi

neropenem khan 500 mg 1000 mg
Ta duoc:

Natri carbonate khan 104 mg 208 mg

Lo thuéc chira 90 mg (3,9 mmol) natri cho méi gam

meropenem (dang khan co hoat tinh).

DANG BAO CHE

MERONEM |V duwoc trinh bay du¢i dang bot dung pha

dung dich st dung tiéem hay truyén duwédng tinh mach.

CHIi BINH BIEU TRI

MERONEM IV dung dwéng tinh mach (IV) dwoc chi dinh

o nguow Ién va tré em hon 3 thang tudi trong diéu tri

nhiém khudn gay ra béi mét hay nhiéu vi khuan nhay

cam v&i meropenem trong trwdng hop nhw sau:

- Viém phdi va viém phoi bénh vién

- Nhiém khuén dwéng niéu co bién ching

- Nhiém khuan trong 6 bung c6é bién chirng

- Nhiém khuan phu khoa, nhw viém néi mac t& cung
va cac bénh ly viém ving chau

- Nhiém khuén da va céu tric da co bién chirng

- Viém mang nao

- Nhiém khuan huyét

- Diéu tri theo kinh nghlem cac truong ho'p nghi ngcr
nhiém khuan & ngwéi Ién bj sét gidm bach cau
theo don tri liéu hay pho; hop voi cac thudc khang
virus hoac thuoc khang nam

MERONEM IV don tri liéu hay phoi hop veoi cac thude

khang khuan khac da dwoc chirng minh la hiéu qua

trong dieu tri nhiem khuan hon hop.

Meropenem dung dwong tinh mach da cho thay hiéu

qua trén bénh nhan xo héa nang va nhiém khuan dudng

ho 'hép duwoi man tinh khi str dung nh_w don tri liéu hoac

phdi hop voi cac thubc khang khudn khac. Vi khuan

khong phai luén luén dwoc tiét trir hoan toan.

Chura c6 kinh nghiém st¥ dung thudc & tré em giam bach

cau hay suy giam mién dich nguyén phat hoac thir phat

LIEU LWQNG VA CACH SUf DUNG

Nauwoi lén

Liéu lwong va thoi gian diéu tri tuy thuéc mirc d6 va loai
nhiém khuan ciing nhu tinh trang bénh nhan.

Liéu khuyén cao méi ngay nhu sau:

500 mg Meronem dung duong tinh mach (IV) méi 8 gio
trong diéu tri viém phoi, nhiém khuan duong niéu, cac
nhiem khuan phu khoa nhw viém néi mac t& cung
nhiém khuan da va cau tric da.

1 g Meronem dung duong tinh mach (IV) méi 8 gi& trong
diéu tri viem phol bénh vién, viém phuc mac, cac nghi
ngo nhiém khuan & bénh nhan giam bach cau, nhiém
khuan huyét

Trong bénh xo hoa nang, liéu Ién dén 2 g méi 8 gio da
duorc stk dung; da so bénh nhan duoc dieu tri voi liéu 2
g méi 8 gicr.

Trong viém mang nao, liéu khuyén cao 1a 2 g médi 8 g|0f

Khi diéu tri nhiém khuan hay nghi ng& nhiém khuan
Pseudomonas aeruginosa, lieu khuyen €40 O nguoi
treéng thanh 12 it nhat 1g le 8 gi¢ {Ileu toi da cho phép
la 6g méi ngay chia lam 3 1an) va liéu khuyén cao & tré

em la it nhat 20 mg/kg mai 8 gi¢ (liéu toi da cho phép la

120 mg/kg mai ngay chia lam 3 lan).

Cing nhw cac thuéc khang sinh khac, can dac biét than
trong khi gﬂ' dung meropenem don tri liéu trgng truc‘rng
hop nhiém khudn hay nghi ng® nhiém khuan

/
|
\

trong.

Khuyén cao nén thuéng xuyén thir nghiém dé nha_y

cam chOa thudoc khi diéu tri nhiém khuan do

Pseudomonas aeruginosa.

D@ liéu an toan stv dung khi dung liéu tiém tinh mach 2

g con han che.

Liéu dung cho bénh nhan nawdi Ién suy chirc nang

than

Nén giam liéu cho bénh nhan c6 46 thanh thai creatinine
<51 ml/phut theo hwéng dan dwéi day.

Do thanh Liéu diing Tan sudtswy
thai (tinh theo don viliéu  dung thuéc
creatinine 500mg, 19,2 0Q)

(mi/phut)

26-50 mét don vi lieu moi 12 gi¢
10-25 nira don vi liéu méi 12 gi®r

<10 ntra don vi liéu moi 24 gi&y

Meropenem thai trlr qua thdm phan mau va loc mau;
néu can tiép tuc diéu tri véi MERONEM IV, sau khi
hoan tat tham phan mau, khuyén cao st dung moét
don vi liéu (500mg, 1g, 2g) (tuy theo loai va mirc dé
nhiém khuan) dé dam bao néng d6 diéu tri hiéu qua
trong huyét tuwong.

Chuwa co kinh nghiém str dung MERONEM IV cho bénh
nhan dang thdm phan phuc mac.

Liéu diing cho bénh nhan ngui Ién suy gan

Khéng can diéu chinh liéu cho bénh nhan suy gan (Xem
Luu Y va Than Trong Dac Biét Khi Dung).

Pseudomonas aeruginosa duéng ho hap dudi tféﬁ
I

A



Bénh nhan cao tudi

Khong can diéu chinh liéu cho bénh nhan cao tudi co
chirc nang than binh thwéng hay do thanh thai
creatinine > 50 ml/phut.

Tré em ) o )

Tré em tir 3 thang dén 12 tudi: lieu khuyen cao 1a 10-20
mg/kg mbi 8 gi¢r tuy thudéc mirc do va loai nhiém khuan,
dé nhay cam cua tac nhan gay bénh va tinh trang bénh
nhan.

Tré em can nang trén 50 kg: khuyén cao st dung liéu
nhw & nguei lon.

Liéu khuyén cao cho viem mang nao la 40 mg/kg méi 8
gio.

Chuwa c6 kinh nghiém st dung thudc cho tré em suy
than.

Céach st dung

Nén tiém tinh mach MERONEM |V trong khoang 5 phut
hay tiém truyén tinh mach tir 15 dén 30 phut. D¢ liéu an
toan str dung khi dung liéu tiém tinh mach 40 mg/kg va
liéu tiém tinh mach 2 g con han ché.

MERONEM IV véi cac dang trinh bay cé san co thé
dung tiém tinh mach trong khoang 5 phut hay truyén tinh
mach trong khoang 15-30 phut.

MERONEM |V dung tiém tinh mach nén dugc pha véi
nwoc v khuan dé tiém (5 ml cho méi 250 mg
Meropenem) cho dung dich cé nong do khoang 50
mg/ml. Dung dich sau khi pha trong sudt, khéng mau
hoac mau vang nhat.

MERONEM |V dung truyén tinh mach cé thé pha véi
cac dich truyén twong thich (50 dén 200 ml) (xem
Tuong Ky va Than Trong Péc Biét Trong Bao Quan)
CHONG CHi BINH

Man cam v6i hoat chat hay bat ky thanh phan ta dwoc.
Man cadm vo&i bat ky thuéc khang khuan nhém
carbapenem khac.

Man cam tram trong (nhw la phan ¢ng phan vé, phan
(rng da nghiém trong) véi bat ky thuéc khang khuén
nhom beta-lactam khac (nhw la nhom penicillin hay
cephalosporin).

LUU Y VA THAN TRONG DAC BIET KHI SU’ DUNG
Co mét sé bang chirng lam sang va can lam sang vé di
rng chéo mét phan gitra cac khang sinh carbapenem
khac v&i cac khang sinh ho beta-lactam, penicillin va
cephalosporin. Ciing nhu tat ca cac khang sinh ho beta-
lactam, cac phan (rng qua man (nghiém trong va dai khi
tr vong) hiém xay ra (xem Tac Dung Khéng Mong
Muén). Trwdc khi bat dau diéu tri voi meropenem, nén
hdi ky bénh nhan vé tién st cac phan (ng qua man véi
cac khang sinh ho beta-lactam. Nén si¥ dung than trong
MERONEM IV cho bénh nhan cé tién str qua man nay.
Néu phan (rng di (rng v&i meropenem xay ra, nén ngung
thudc va co bién phap xt ly thich hop.

Khi str dung MERONEM IV cho bénh nhan bi bénh gan
can theo déi ky nbng dé transaminase va bilirubin.

Cing nhw cac khang sinh khac, tang sinh cac vi khuan
khéng nhay cam véi thude co thé xay ra va do do, can
phai theo ddi bénh nhan lién tuc.

Khong khuyén cao s dung thuéc trong trwong hop
nhiém tring do cac Staphylococcus dé khang voi
methicillin.

Trén thwe hanh lam sang, ciing nhu tat cd cac khang
sinh khac, viém dai trang gia mac hiém khi xay ra khi st
dung MERONEM IV va co6 thé & mirc d6 tir nhe dén de
doa tinh mang. Vi vay, can than trong khi ké toa cac
thudc khang sinh cho bénh nhan co tién s bénh ly
dwdng tieu hoa, dac biét viém dai trang.

Diéu quan trong la can xem xét chan doan viem dai

trang gia mac khi bénh nhan bi tiéu chay lién quan dén

st dung thuéc MERONEM V. Mac du cac nghién ciru

cho thay doc t6 do Clostridium difficile sinh ra la mot

trong nhirng nguyén nhan chinh gay viém dai trang lién

quan dén sl dung cac khang sinh, ciing can xem xét

dén cac nguyén nhan khac.

Hiém gap bao céo co giat trong qua trinh diéu tri voi

carbapenem, bao gém meropenem.

Nén than trong khi si¥ dung déng théi MERONEM IV

v&i cac thube co kha nang gay déc trén than (Xem Liéu

Luong va Céch St Dung dé biét lidu dung).

Khong khuyén cao st dung dong théi acid valproic/natri

valproate véi MERONEM IV. MERONEM IV c6 thé lam

giam nong dé acid valproic huyét thanh, O’ mét s6 bénh

nhan, néng dé acid valproic huyét thanh co thé thap

hon néng do diéu tri (xem phan Tuwong téc voi cac

thuéc khac va cac dang tuong tac khac).

Str duna cho tré em

Hiéu qua va su dung nap dbi v&i tré dwoi 3 thang tudi

chwa dwoc xac lap; do do, khong khuyén cdao st¥ dung

MERONEM IV cho tré dwdi 3 thang tudi. Chwa 6 kinh

nghiém st dung thudc cho tré em bi réi loan chirc nang

gan hay than.

Dé thudc ngoai tam tay tré em.

TUONG TAC VOI CAC THUOC KHAC VA CAC

DANG TU'ONG TAC KHAC

Probenecid canh tranh véi meropenem trong bai tiét chu
dong qua 6ng than va vi vay (¢ ché suw bai tiét
meropenem qua than, gay tang thoi gian ban thai va
néng d6 meropenem trong huyét tvong. Khi khong dung
chung véi probenecid, MERONEM IV da cé hoat tinh
thich hop va thoi gian tac dong da du dai nén khong
khuyén cao s dung dong th&i probenecid va
MERONEM |V.

Tiém nang tac dong cia MERONEM IV trén sw gan két

voi protein hodc chuyén hoéa cla cac thudc khac chuwra

duwoc nghién cieu. MERONEM IV gén két vai protein

thap (khoang 2%), do d6 twong tac véi nhirtng hop chat

khac do sw phan tach khdi protein trong huyét twong

khong du kién xay ra.

MERONEM IV co thé lam gidm néng do acid valproic

huyét thanh. O mét s6 bénh nhan, néng dé acid

valproic huyét thanh co thé thap hon nong do diéu tri.

Pa ghi nhan néng dé acid valproic trong mau giam khi

dung ddng thoi vai thube nhoém carbapenem, két qua 1a

giém 60-100% ndng d6 acid valproic trong khoang 2

ngay Do khéi phat nhanh va kéo dai qua trinh lam

giam, viéc s(r dung doéng thoi MERONEM IV & cac
bénh nhan dang st¢ dung 6n dinh acid valproic dwoc
xem la khong kiém soat dwoc va vi thé nén tranh phéi




hop (xem phan Luu y va than trong dac biét khi st
dung).

MERONEM IV da dwoc siv dung dong thoi voi cac
thudc khac ma khéng co cac twong tac bat loi rd rang
vé duoc ly. Tuy nhién, chwa cé nghién ciru twong tac
thuédc cu thé ngoai trir nghién ctru voi probenecid néu
trén.

Thudc chdéna déna dang udna

St dung déng thoi khang sinh véi warfarin co thé lam
tang tac dong chéng déng cda thubc. Co nhiéu bao cao
ve viéc tang tac dong chong déng cla thubc chéng
déng dang uéng bao gém warfarin & cac bénh nhan
dung dong théi véi thuoe khang khuan. Nguy co co thé
bién ddi tuy theo bénh nhiém khudn nén, tudi tac va
téng trang cla bénh nhan vi thé khé danh gia sw dong
gbp cla khang sinh |am tang chi so INR (international
normalised ratio). Khuyén cao nén theo déi thwong
xuyén chi s& INR trong sudt qua trinh st dung déng
théi khang sinh véi thubc chéng déng dang uéng va
mot khoang thei gian ngén sau khi ngirng st dung.
PHU N(¥ cO THAI VA CHO CON BU

Phu ni¥r mang thai

Tinh an toan cia MERONEM IV dbi v&i phu ni mang
thai chwa dwoc danh gia. Cac nghién clru trén déng vat
khéng ghi nhan tac déng ngoai y nao trén su phét trién
cua bao thai. Tac dong ngoai y duy nhét quan sat duoc
qua cac thir ngh|em vé kha nang sinh san & dong vat la
tang tan suat say thai & khi & nong dé tiép xuc cao gap
13 1&n néng do tiép xic & ngudi. Khéng nén sl dung
MERONEM IV cho phu ni mang thai trir phi loi ich
vuot troi cac rdi ro co _thé xay ra cho bao thai. Nén co
bac si giam sat truc tiép cho moi treong hop st dung
thuoc cho phu ni¥ mang thai.

Phu ni cho con bu

Meropenem duoc tim thay trong stva dong vat & ndng
dé rat thap. Khong nén sir dung MERONEM IV & phu
ni cho con b trir phi lei ich vwot tréi cac rii ro co thé
xay ra cho tré.

ANH HU’O’NG TREN KHA NANG LAl XE VA VAN
HANH MAY

Chua c6 nghién clru vé kha nang lai xe va van hanh
may. Tuy nhién, khi lai xe hay van hanh may, can lwu y
dén cac triéu chirng nhirc dau, di cdm, co giat da dwoc
ghi nhan khi dung thuéc MERONEM IV

TAC DUNG KHONG MONG MUON

MERONEM |V 1hu'0'ng duwoc dung nap tot. Cac phan
rng ngoai y hiém khi dan dén viéc nguwng diéu tri. Hiém
co phan (rng ngoai y trdm trong.

Cac phan (rng ngoai y sau day da dwoc ghi nhan trong
cac nghién ctru lam sang véi MERONEM IV. Tan suéat
xay ra duoc trinh bay trong Bang 1. Tan suét cac phan
irng ngoa| y (d lieu thu thap tir cac thr nghiém lam
sang) s dung phan loai tan sudt CIOMS |1l va sau do
liet k& bdi MedDRA SOC va & mire do tham khao. Cac
tan suat xay ra phan (rng ngoai y dwoc phan nhom: rat
thwong gap (21/10; 210%), thuwdng gap (21/100 den
<1/10; 21% dén <10%); it gap (21/1,000 dén <1/100;
20,1% dén <1%); hiém gap (21/10,000 dén <1/1,000;
20,01% dén <0.1%); rat hiém gap (<1/10,000; <0,01%).

Bang 1 Tan suét cac phan (rng ngoai y (di liéu thu
thap tir cac thtr nghiém lam sang) '

Phan loai Tan suat Phan trng ngoai y
theo co quan
Nhiém khuan it gap nhiém nam Candida
va nhiém miéng va am dao.
nam co hoi
Réiloan mau Thudng gap tang tiéu cau
va hé bach
huyét ‘
it gap tang bach cau ai toan,
gidm tiéu cau, giam
bach cau, bach ciu da
nhan trung tinh
Roi loan hé Thuong gap  Nhire dau
than kinh
it gap Di cam
Hiém gap Co giat
Réi loan da Thudng gdp  Tiéu chay, 6i mira,
day-rudt budn nén, dau bung.
Réiloangan Thudng gdp Tang men alanine
mat aminotransferase
(ALT), aspartate
aminotransferase
(AST), tang néng do
alkaline phosphatase
trong mau, tang
lactate dehydrogenase
trong mau, tang b
gamma- m
glutamyltransferase .
(GGT). B1Y),
It gap T&ng bilirubin trong
mau
Réi loan da Thuéng gap Phat ban, nglra
va mo dwoi
da - .
It gap Me day
Réiloanténg Thuéng gdp Viém, dau  J
quat va phan 3
trng tai noi M
tiém “
it gap Viém tinh mach huyét
khoi
' 1999 Norrby SR and Gildon KM. Safety profile of
Meropenem: a review of nearly 5000 patients treated with -
Meropenem.; Scand J Infect Dis 1999;31: 3-10 and the f

Integrated Summary of Safety 1993.

Cac phan (rng ngoai y liét ké dudi day dwec ghi nhan
tlr cac thir nghiém Iam sang sau khi lwu hanh thude va
céac bao cao tw phat. Tan suat cac phan (ng dwoc trinh
bay & bang 2: Tan suat cac phan rng ngoai y duoc
bdo cédo (di liéu thu thap tir két hop thir nghiém lam



sang sau khi ltu hanh thpéc va cac bao cdo tw phat)
s dung phan loai tan suat CIOMS Il va sau @ liét ké
b&i MedDRA SOC va & mirc do tham khdo. Tan suét
xay ra clia cac phan (rng ngoai y dwoc phan nhom: rat
thwong gap (21/10; 210%); thwong gap (21/100 dén
<1/10; 21% dén <10%); it gap (21/1,000 dén <1/100;
=0, 1% dén <1%); hiém gap (21/10,000 dén <1/1,000;
20,01% dén <0.1%); rat hiém gap (<1/10,000; <0,01%).

Bang 2 Tan suat cac phan trng ngoai y dwoc bao
cao (d liéu thu thap tir két hop thir nghiém
lam sang sau khi lwu hanh thubc va cac bao
cao tu phat)

Phéan loai theo co Tan suéat Phan &ng ngoai y

quan

-duwong

Roiloanmauva Hiémgdp Mat bach cau hat
hé bach huyét o ) )
Rat hiem  Thiéu mau tan huyét
gap
Réiloan hé mién  Rathiém  Phu mach, biéu hién
dich gap cla sbc phan vé
Réiloan daday- Rathiém  Viém dai trang gia
rudt gap mac
Réi loan da va Rathiem  Hoai t& biéu bi gay
mo dudi da gap nhiém déc, héi
chirng Stevens-
Johnson, hdng ban
da dang
QUA LIEU

Qua liéu khéng chi y co thé xay ra trong qua trinh diéu
tri, dac biét trén bénh nhan suy than. Theo cac kinh
nghiém con han ché trong qua trinh lwu hanh thuéc,
phan ng ngoai y do qua liéu cing phu hop véi cac
phan trng ngoai y dwoc md ta trong phan Tac dung
khéng mong muén. Diéu tri qua liéu nén 1a diéu tri triu
chirtng. O nguéi binh thwéng, thubc sé dwoc nhanh
chéng thai trir qua than; & cac bénh nhan suy than, thdm
phan mau sé loai trlr meropenem va cac chat chuyén
hoa.

DAC TiNH DUQ'C LUC HOC

Meropenem la khang sinh nhém carbapenem dung
tfinh  mach, tu’ong déi on dinh Vo
dehydropeptidase-1 (DHP-1) & ngwei, do do khong can
thém chat (rc ché DHP-1.

Meropenem diét khuan béng cach can tréd qua trinh
tdng hop thanh té bao vi khuan song St tham nhap dé
dang qua thanh té bao vi khuan cla thudc, 36 bén cao
dbi véi hau hét cac serin B-lactamase trong huyet thanh
va ai lyc dang ké voi nhiéu loai protein gan két voi
penicillin (multiple Penicillin Blndmg Proteins) giai thich
tdc dong diét khuan manh cua meropenem déi voi
nhiéu loai vi khuan ky khi va hiéu khi. Cac nong do diét
khuan téi thiéu (MBC) thuong trong tw véi ndng dé uce
ché téi thiéu (MIC). Béi voi 76% vi khuan duoc thir
nghiém, ty s6 gi*a MBC:MIC nhd hon hoac bang 2.

Meropenem 6n dinh trong cac thr nghiém vé dé nhay
cam va co thé tién hanh cac thir nghiém nay bang cac
phwong phap thuong quy. Cac thir nghiém in vitro cho
thay meropenem cé tac déng hiép luc véi nhiéu thude
khang sinh khac. Meropenem da duoc chirng minh co
tac dong hau khang sinh ca in vitro va in vivo.

Céc tiéu chi vé s nhay cam voi meropenem da duoc
khuyén cao dva trén dwoc dong hoc, mdi twong quan
gita két qua lam sang va vi sinh hoc déi voi dwong
kinh khang khudn va néng do (rc ché téi thiéu (MIC)
trén cac vi khuan gay bénh.

PHAN LOAI PHUONG PHAP DANH GIA
Pwéng kinh vong MIC
khang khuan (mm) | (mg/L)

Nhay cam > 14 <4

Nhay cam trung 12-13 8

gian

De khang <11 > 16

Phd khang khuan in vitro clia meropenem bao gém
phan Ién cac ching vi khudn Gram am va Gram
duwong, hiéu khi va ky khi quan trong trén lam sang
dudi day:

Co ché dé khang:

Co ché dé khang cla vi khuan dbi voi meropenem co
thé 1a két qua clia mét hay nhiéu yeu td: (1) glam kha
nang thdm cla mang ngoai cla té bao vi khuan Gram
am (do glam tong hop porin), (2) gidam ai lyc cua cac
protein gan két voi penicillin (PBP) dich, (3) tang hoat
déng cla cac thanh phan bom ra ngoai, va (4) tong hop
men P-lactamases ly giai carbapenem.

Nhiém khuan cuc bo do vi khuan dé khang carbapenem

dwoc ghinhan & mét sé vung dia ly.

Nén st dung phrong phap chuan dé xac dinh d6 nhay

cam v&i khang sinh meropenem trong cac thir nghiém

phan lap |am sang. Dién gidi két qua th(r nghiém nén

dwa trén bénh canh nhiém khuan tai dia phuwong va cac

hwéng dan vi sinh hoc lam sang.

Phé khang khuan cia meropenem bao gém céc chiing

vi khuan sau, dva trén kinh nghiém lam sang va hudng

dan diéu tri

Vi khuan hiéu khi Gram duona:

Enterococcus faecalis (lwu y rang E. faecalis co thé
hién thi tw nhién d6 nhay cam trung gian),
Staphylococcus aureus (riéng chung nhay cam vai
methicillin: cau khuan khang methicillin bao gém MRSA
la d& khang vé&i meropenem), ching vi khuan
Staphylococcus bao gém Staphylococcus epidermidis
(riéng ching nhay cam véi methicillin:  cau khuan
khang methicillin bao gém MRSE la dé khang voi
meropenem), Streptococcus agalactiae (streptococcus
nhém B), nhom Streptococcus milleri (S. anginosus, S.
constellatus, va S. intermedius), Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pyogenes (Streptococcus
nhém A).

Vi khuan hiéu khi Gram am:

Citrobacter freundii, Citrobacter koseri, Enterobacter
aerogenes, Enterobacter cloacae, Escherichia coll,
Haemophilus influenzae, Klebsiella oxytoca, Klebsiella
pneumoniae, Morganella maorganii, Neisseria




meningitidis,  Proteus mirabilis, Proteus vulgaris,
Serratia marcescens.

Vi khuén ky khi:

Clostridium perfringens, Peptoniphilus

asaccharolyticus, ching Peptostreptococcus (ké ca P.
micros, P anaerobius, P. magnus).

Bacteroides caccae, Bacteroides fragilis, Prevotella
bivia, Prevotella disiens.

Cac chlng vi khuan ma viéc dé khang thuéc co thé |a
van dé: Vi khuén hiéu khi Gram dwong

Enterococcus faecium (E. faecium cé thé hién thi tw
nhién dé nhay cam trung gian tham chi khi khéng cé co
ché dé khang).

Cac ching vi khuadn ma viéc dé khana thube cé thé 1a
van dé: Vi khuan hiéu khi Gram am:
Chdng Acinetobacter, Burkholderia
Pseudomonas aeruginosa.

Cac chiing vi khuan s3n cé sw dé khana: Vi khuén hiéu
khi Gram am

Stenotrophomonas maltophilia, ching Legioneila.

Céac china vi khudn khac ma sén cé sw dé khang
Chlamydophila pneumoniae, Chlamydophila psittaci,
Coxiella burnetii, Mycoplasma pneumonia.

Cac y van cong bo vé vi sinh hoc da mo ta do nhay
cam in-vitro véi meropenem cla nhiéu ching vi khuan
khac. Tuy nhién, si khac biét co6 y nghta lam sang cta
cac két qua in-vitro nay van chwa chac chan. Cac
khuyén cao vé sw khac biét cé y nghia 1am sang cla
cac két qua in-vitro nén duwoc thu thap ti cac bénh
canh nhiém khuan tai dia phwong, cac chuyén gia vi
sinh hoc 1am sang va cac hweng dan chuyén mon tai
dia phwong.

Meropenem c6é hoat tinh in-vitro chéng lai nhiéu chiing
vi khudn dé& khang véi cac khang sinh nhém beta-
lactam. Biéu nay dwoc giai thich bdi sw nang cao tinh
&n dinh cla thudc dbi véi cac men B-lactamase. Hoat
tinh in-vitro chéng lai cac ching vi khuan dé khang voi
cac phan nhom khang sinh khéng lién quan nhw nhém
aminoglycoside hay quinolon Ia phd bién.

Ty I& d& khang co thé thay déi theo vung dia ly va theo
thoi gian ddi véi cac chang vi khuan chon loc va nén
cd théng tin vé sy dé khang tai dia phuong, dac biét 1a
khi diéu tri nhiém khuan tram trong. Khi can, nén tham
khao y kién chuyén gia néu ty |& dé khang tai dia
phwong dbi véi viéc dung thudc trén it nhat mot sé
b&nh ly nhi&ém khuan van chua ré rang.

DAC TINH DU'OC BONG HOC

Khi truyén tinh mach mét liéu don MERONEM IV trong
vong 30 phut & nguwoi tinh nguyén khde manh, néng doé
dinh cua thube trong huyét tuong vao khoang 11 ug/mi
déi vei liéu 250 mg, 23 pg/ml déi vai liéu 500 mg va 49
ng/mi déi voi ligu 1 g.

Tuy nhién, khéng cé mai twong quan tuyét déi vé dwoc
doéng hoc gira Cmax va AUC voi liéu dung. Hon nixa,
sw giam do thanh thai trong huyét tiong tir 239 xudng
205 ml/phut khi st dung liéu tr 500 mg dén 2 g da
dwoc ghi nhan.

Khi tiém tinh mach mét lweng Ién MERONEM [V trong
5 phut & nguwoi tinh nguyén khée manh, néng do dinh
cla thude trong huyét trong vao khoang 52 pg/ml khi
s(r dung liéu 500 mg va 112 pg/ml khi str dung liéu 1 g.

cepacia,

6 gid sau khi tiém tinh mach liéu 500 mg, nbéng do
meropenem trong huyét tirong giam con <1 pg/ml.

Khi st dung nhiéu liéu cach khoang méi 8 gi& cho
ngwdi coé chire nang than binh thwéng, khdong co suw
tich 10y meropenem.

O nguei cé chire nang than binh thwéng, thoi gian ban
thai clia meropenem khoang 1 gid.

Ty 1& gan két voi protein huyét tvong clia meropenem
khoéng 2%.

Khoang 70% liéu meropenem st dung duoc tim thay
trong nuwoc tieu dwoi dang khong ddi trong 12 gic, sau
dé chi cé mét lwong rat nhd dwoc bai tiet them vao
nuwoc tiéu. Néng do meropenem trong nuéc tiéu >10
pg/ml duy tri @én 5 gi¢r sau khi st dung liéu 500 mg.
Khong co s tich tu meropenem trong nwéc tiéu hay
huyét twong dwoc ghi nhan véi phac Gé liéu 500 mg
mbi 8 gi hay 1 g mbi 6 gi&» & ngudi tinh nguyén khoe
manh cé chirc nang than binh thwéng.

Chat chuyén héa duy nhat clia meropenem khéng cé
hoat tinh khang khuan.

Meropenem xam nhap tét vao hau hét cac mé va dich
cia co thé ké ca dich nédo tdy & bénh nhan viém mang
nao nhiém khuan, dat dén néng dd caoc hon néng dd
can thiét dé trc ché hau hét vi khuan,

Duoc dong hoc & tré nhii nhi va tré em bi nhiém khuan
khi dung liéu 10, 20 va 40 mg/kg cho thay tri s6 Cmax
xap xi voi tri s6 & ngudi Ién khi dung liéu 500, 1000 va
2000 mg. So sanh cho thay co sw théng nhéat vé théng
s6 dwoc dong hoc gitra liéu dung va théi gian ban thai
twong tw nhw tri s6 quan sat dwoc & ngudi tredng
thanh trong tat ca dbi twong, ngoai trir déi twong tré
nhat (< 6 thang, thdi gian ban thai 1,6 gi®). D6 thanh
thai trung binh meropenem Ia 5.8 ml/phatkg (6-12
tudi), 6,2 mlphatkg (2-5 tudi), 5,3 ml/phat/kg (6-
23 thang) va 4,3 ml/phut/kg (2-5 thang).

Khoang 60% lieu dung duoc bai tiét qua nuéc tiéu

trong 12 gi¢ dudi dang meropenem va khodng 12%:

dwoi dang chét chuyén hoa.

Néng dé meropenem trong dich nao tdy (CSF) & tré ern.: =
viém mang nao 1a khoang 20% néng do trong huyeé/ﬁ'co

twong cung thei diém mac du cé sw thay ddi dang k

gitra cac ca thé. -

Dwoc dong hoc meropenem & tré so sinh dang diéu tri
khang khuan cho thay do6 thanh thai Ién hon & tré so
sinh ma tudi hay tudi thai cao hon, véi théi gian ban
thai trung binh téng thé 1a 2,9 gi@. Sw kich thich Monte
Carlo dwa trén mo hinh dan sd PK (population PK
model) cho thdy phac db liéu 20 mg/kg mdi 8 gi® dat
dwoc 60%T>MIC dbéi véi P. aeruginosa trén 91% tré
s0 sinh da thang va 95% tré so sinh thiéu thang.

Céac nghién ciru vé duwoc déng hoc & bénh nhan suy
than cho thay do thanh thai cia meropenem trong huyét
twong twong quan véi do thanh thai creatinine. Can
diéu chinh liéu cho bénh nhan suy than. 3\

Cac nghién clru vé dugc dong hoc & ngudi cao tuli
cho thay dé thanh thai cla meropenem trong huyBt
twong giam twong ng voi s giam do thanh thai
creatinine theo tudi.
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Cac nghién ctru vé dwoc dong hoc & bénh nhan suy
gan cho thdy bénh gan khéng anh hwdng dén duwoc
dang hoc clia meropenem.

D(¥ LIEU AN TOAN TIEN LAM SANG

Cac nghién ctru trén dong vat cho thdy meropenem
dung nap tét qua than. Cac nghién ctru trén dong vat
cho thay meropenem chi gay déc than & liéu cao (500
ma/kg).

Cac tac déng trén hé than kinh trung wong; co giat &
chuét va nén & ché chi dwoc ghi nhan & liéu cao
(>2000 mg/kg).

Liéu gay chét 50% (LDso) dbi véi mét liéu don ding
dwéong tinh mach & loai gam nham 1a >2000 mg/kq.
Trong cac nghién clru str dung liéu lap lai (thoi gian lén
dén 6 thang) chi ghi nhan cac tac dong nhe nhw giam
nhe so lwong té bao héng cu va tang trong Iong gan
& cho dang dung liéu 500 mg/kg.

Khéng co bang chirng vé kha nang gay dot bién qua 5
thir nghiém va khéng cé béng chirng ve doc tinh Ién sw
sinh san va gay quai thai qua cac nghién clru & chudt
va khi sl¥ dung liéu cao nhat co thé; liéu khdng gay tac
déng lam giam trong luong (nhe) & chudt thé hé F, 1a
120 mg/kg. Co6 su gia tang tan suat sdy thai qua mét
nghién clru so bd trén khi st dung liéu 500 mg/kg.
Khéng co bang chirng vé sir gia tang tinh nhay cam voi
meropenem @ dong vat con non so véi dong vat truedng
thanh. Thuébc sty dung dwéng tinh mach dung nap tét
qua cac nghién clru & dong vat.

Chéat chuyén hoa duy nhat clia meropenem cé doc tinh
trong tw trong cac nghién curu trén dong vat.

TiINH TWPONG KY

Khong nén tron MERONEM IV v&i cac thudce khac.
MERONEM IV twong thich véi cac dung dich tiém
truyén sau:

Dung dich natri clorid 0,9%

Dung dich glucose 5%

HAN DUNG

48 thang ké tir ngay san xuét.

THAN TRONG KHI BAO QUAN

Khéng bao quan trén 30°C.

Khéng déng lanh.

Pha dung dich tiém bang cach hoa tan thubc
MERONEM IV trong nwéc cat pha tiém dé thu dwoc
dung dich cé6 néng d6 50 mg/mL. D6 bn dinh héa ly
cha dung dich thudc tiém sau khi pha |14 3 gi& & nhiét

/d6 lén dén 25°C hay 16 gi& & nhiét do lanh (2-8°C).

Pha dung dich tiém truyén bdng cach hoa tan thuéc
MERONEM [V trong dung dich tiém truyén NaCl 0
hoac dung dich tiem truyen glucose (dextrose) 5% dé
thu duwoc dung dich cudi co néng dd tir 1 den 20°
mg/ml. P& 6n dinh héa ly cla dung dich tierd truyén
sau khi pha st dung NaCl 0,9% Ia 3 gi& & hfué! do
len dén 25°C hoac 24 gi& & diéu kién bao qlﬁn lanhi--
(2-8°C). Dung dich sau khi pha MERONEM W% Jfrong
Glucose (dextrose) 5% nén dweoc st dung ngawap
ture.

Khéng dong lanh dung dich thuéc sau khi pha
V& mat vi sinh hoc, trir khi phuong phap mé nap/pha
dung dich thuéc/pha loang dung dich thudc loai tre

—A-‘l‘.'
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nguy co nhiém vi sinh, san phdm nén dwoc sk dung
ngay lap tuc.

Néu khong st dung ngay 1&p tire, tuan tha thoi gian va
dieu kien bao quan dung dich sau khi pha la trach
nhiém ctia ngwéi st dung thudc.

DONG GOI

Meronem 500 mg: Hop 10 lo 20 mL hoac Hop 1 lp 20
mL.

Meronem 1 g: Hop 10 lo 30 mL hodc Hop 1 1o 30 mL.
HUONG DAN SU DUNG ‘

Xem "Lieu Lwong va Cach St Dung” & phan trén.
Trong qua trinh pha thuoc can tuan thu cac ky thuat vé
trung chuan. Lac ky dung dich thudc da pha trudc khi
str dung.

Tat ca cac lo thude chi st dung mét lan.

Ngay hiéu dinh toa thubc: Théng 5- 2014.

BOC KY HUONG DAN SU* DUNG TRUOC KHI DUNG
NEU CAN THEM THONG TIN, XIN HOI Y KIEN BAC
SY.

THUOC NAY CHI DUNG THEO SUf KE TOA CUA BAC
SY.

THONG BAO CHO BAC SY CAC TAC DUNG KHONG
MONG MUON GAP PHAI KHI SU DUNG THUOC.

DE XA TAM TAY TRE EM.

Meronem is a trademark of the AstraZeneca group of
companies.

©AstraZeneca 2014.
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