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The contents of the vial should be
reconstituted with sterile water for
injection.

sulbactam sodium
1 gm cefoperazone sodium

— Each ml of solution contains the equivalent

of 125 mg of sulbactam and 125 mg of
cefoperazone.
Store below 30°C
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Dosage and Precaution :
Please see enclosed leaflet
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Rx

SULPERAZONE

CANH BAO DAC BIET:
Thuốc ban theo don.

Doc kỹ hướng dan sử dụng trước khi dùng. Nếu cần thêm thông tin xin hỏi ý kiến bác sỹ.
Thông báo cho bác sỹ những tác dụng không mong muốn gặp phải khi sử dụng thuốc.

Không dùng quá liều đã được chỉ định.

Không sử dụng thuốc đã quá hạn dùng.

Để xa tầm tay trẻ em.

TEN SAN PHAM: SULPERAZONE

THANH PHAN DINH LUONG VA DINH TINH

Kết hợp sulbactam natri/cefoperazone natri được bào chế dưới dạng bột khô pha tiêm có tỉ lệ 1:1

sulbactam/cefoperazone tự do.

Sulbactam natri là một dẫn chất từ nhân penicillin cơ bản. Đây là một chất ức chế men
betalactamase không hồi phục chỉ dùng đường tiêm. VỀ mặt hóa học sulbactam natri là mùá

penicillinate sulphonenatri. M6i gram sulbactam natri chtta 92 mg Na (4 mEq). Sulbactn ⁄

dạng bột tinh thê màu trắng ngà tan mạnh trong nước. Trọng lượng phân tử là 255,22.

Cefoperazone natri là một kháng sinh bán tổng hợp cephalosporin phổ rộng chỉ dùng đường

tiém. Co 34 mg Na (1,5 mEq) trong mỗi gram cefoperazone natri. Cefoperazone 6 dang bét tinh
thê màu trăng, tan dê dàng trong nước. Trọng lượng phân tử là 667,65.

DANG BAO CHE
Lo thudc bột pha tiêm tỉ lệ 1:1 chứa 500 mg sulbactam và 500 mg cefoperazone.

DAC TINH LAM SANG

Chi dinh diéu tri
Đơn trị liệu:

Sulbactam/cefoperazone chỉ định trong những trường hợpnhiễh

nhạy cảm sau đây:

 

e __Nhiễm khuẩn đường hô hấp (trên và dưới)

e __ Nhiễm khuân đường niệu (trên và dưới)

e __Viêm phúc mạc, viêm túi mật, viêm đường mật và các nhiễm khuân trong 6 bung khac

e Nhiễm khuẩn huyết

e - Viêm mảng não
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e  Nhiém khuan da va m6 mém

e Nhiém khuan xuong khép

e  Viém vung chau, viêm nội mạc tử cung, bệnh lậu, và các trường hợp nhiễm khuân sinh dục

khác

Điều trị kết hợp:

Do sulbactam/cefoperazone có phổ kháng khuẩn rộng nên chỉ cần sử dụng đơn thuần cũng có

thé điều trị hữu hiệu hầu hết các trường hợp nhiễm khuẩn. Tuy nhiên, sulbactam/cefoperazone

có thể dùng kết hợp với những kháng sinh khác nếu cần. Khi kết hợp với aminoglycoside

(Xem muc 6.2 Tuong kị Aminoglycosides) phải kiểm tra chức năng thận trong suốt đợt điều

trị (xem mục 4.2 Liều lượng và cách dùng— Sử dựng ở bệnh nhân rồi loạn chức năng thận).

4.2. Liều dùng và cách dùng /&

  
Liều dùng ở người lớn > Rey by

Liều dùng hàng ngày của sulbactam/cefoperazone khuyến cáo ở người lớn la, x13

Loại tỉ lệ SBT/CPZ (g) Hoạt tính “Hoạt tính 2“

 

Sulbactam Ce zs

(g) (g)

1:1 20-40 - 1,0— 2,0 1,0 — 2,0

 

Liều dùng được chi định 12 giờ mỗi lần và được chia thành các liều bằng nhau. :

Trong những trường hợp nhiễm khuân nặng có thể tăng liều dùng hàng ngày “ea /

sulbactam/cefoperazone loại tỉ lệ 1:1 đến 8 g (tức 4 g cefoperazone hoạt tính). Bệnh nhân dùng
loại tỉ lệ 1:1 có thế cần dùng thêm cefoperazone đơn thuần. Liều dùng được chỉ định cách 12 giờ

một lân và được chia thành các liêu băng nhau.

Liều dùng hàng ngày tối đa khuyến cáo của sulbactam là 4g.

Sử dụng ở bệnh nhân rồi loạn chức năng gan

Xem mục 4.4 Cảnh báo và thận trọng đặc biệt khi sử dụng

Sử dụng ở bệnh nhân rồi loạn chức năng thận

Chế độ liều dùng của sulbactam/cefoperazone nên điều chỉnh ở bệnh nhân giảm chức năng thận
rõ rệt (độ thanh thải creatinin < 30 ml/phút) đề bù trừ sự giảm thanh thải sulbactam. Bệnh nhân

có độ thanh thải creatinin từ 15-30 ml/phút nên dùng tối đa 1g sulbactam 12 giờ mỗi lần (liều

sulbactam tối đa hàng ngày 2 g), với bệnh nhân có độ thanh thải creatinin < 15 ml/phút nên dùng

tối đa 500 mg sulbactam cách 12 giờ một lần (liều sulbactam tối đa hàng ngày 1g). Trong trường

hợp nhiễm khuẩn nặng, có thể cần chỉ định thêm cefoperazone.
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Dược động học của sulbactam thay déi đáng kể do thâm phân. Thời gian bán hủy tronghuyết

tương của cefoperazone giảm nhẹ trong quá trình thâm phân. Vì vậy, cần cho thuốc sau khi thẩm

phân.

Sử dụng ở người cao tuổi

Xem mục 5.2 Các đặc tính dược động học

Sử đụng ở trẻ em
Liều dùng hàng ngày của sulbactam/cefoperazone được khuyến cáo cho trẻ em như sau:

Loại tỉ lệ SBT/CPZ mg/kg/ngày Hoạt tính Sulbactam Hoạt tính Cefoperazone

mg/kg/ngày mg/kg/ngày

 

Liều dùng được chỉ định cách 6-12 giờ một lần và liều được chia thành các liều bằng nhau.

Trong trường hợp nhiễm khuẩn nặng hay ít đáp ứng, có thể tăng liều lên đến 160 mg/kg/ngày

loại tỉ lệ 1:1. Nên chia liều thành 2-4 liều bằng nhau (xem mục 4.4 Cảnh báo và thận trọng đặc

biệt khi dùng — Sử đựng ở trẻ sơ sinh và mục 5.3 Dữ liệu an toàn tiền lâm sàng — Sử đụng trong

nhỉ khoa)

Sử đụngở trẻ sơ sinh „ - - -

Đôi với trẻ sơ sinh 1 tuân tudi nên cho thuốc cách 12 giờ một lần. Liều dùng tối đa hàng ngày

cua sulbactam trong nhi khoa không nên vượt quá 80 mg/kg/ngày.

Dùng đường tĩnh mạch

Khi truyền ngắtquãng, mỗi lọ sulbactam/cefoperazone phải được pha với lượng thích hợp SÀU/

mục 6.6 Hướng dẫn sử dụng- Pha thuốc) dung dịch Dextrose 5%, Natri clorid pha tiêm 0,9%,

hoặc nước vô khuẩn dùng pha tiêm và sau đó pha loãng thành 20 ml với cùng dung dịch pha

thuốc để truyền trong 15-60 phút.

Ringer lactate là dung dịch thích hợp cho truyền tĩnh mạch, nhưng không dùng đểpha thuốc lúc

đầu (xem mục 6.2 Tính tuong ki— Dung dich Ringer lactate va muc 6.6 Hướng dẫn sử dung —

Dung dich Ringer lactate)

Nếu tiêm tĩnh mạch, mỗi lọ thuốc cũng được pha như trên và tiêm ít nhất trong 3 phút.

Tiêm bắp le
Lidocaine hydrochlorid 2% là dung dịch thích hợp để chỉaien bắt vip}hông dùng để

pha thuốc lúc đầu (xem mục 6.2 Tính tương kị— aialà = sử dụng —

Lidocaine) \%

`
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4.3. Chống chỉ định

Chống chỉ định sulbactam/cefoperazone ở bệnh nhân đã biết có dị ứng với penicillin, sulbactam,

cefoperazone hoặc với bât kì kháng sinh thuộc nhóm cephalosporIns.

4.4. Cảnh báo và thận trọng đặc biệt khi sử dụng

Tăng mẫn cảm

Các phản ứng quá mẫn (phản vệ) nghiêm trọng đôi khi gây tử vong đã được báo cáo ở những

bệnh nhân sử dụng beta-lactam hay cephalosporin. Các phản ứng này thường xảy ra ở bệnh

nhân có tiền sử quá mẫn với nhiều loại kháng nguyên khác nhau. Nếu xảy ra phản ứng quá

mẫn, nên ngưng thuốc và điều trị thích hợp.

Khi xảy ra phản ứng phản vệ nặng, phải cấp cứu ngay bằng epinephrine. Nếu cần thiết, phải

đồng thời hồi sức tích cực bang oxy, steroid tiém tĩnh mạch, thông đường thở kể cả đặt nội khí

quản.

Sử dụng ở bệnh nhân rỗi loạn chức năng gan

Cefoperazone thải trừ chủ yếu qua dịch mật. Ở những bệnh nhân bị bệnh gan và/hoặc tắc mật,

thời gian bán hủy trong huyết thanh của cefoperazone kéodài và thải trừ qua nước tiểu tăng.

Ngay cả những bệnh nhân bị rối loạn chức năng gan nặng, nồng độ điều trị của cefoperazone

cũng đạt được trong dịch mật và thời gian bán hủy chỉ tăng 2 — 4 lần.

Ở những bệnh nhân bị tắc mật nặng, bệnh gan nặng, hoặc rối loạn chức năng thận đi kèm với

một trong các tình trạng này thì phải điêu chỉnh lại liêu.

Ở bệnh nhân bị rối loạn chức năng gan và suy thận cùng lúc, phải theo dõi nồng độ

cefoperazone trong huyết tương và phải điều chỉnh liều nêu cân. Trongnhững trường hợp này,

khi dùng quá liều 2 g cefoperazone/ngày phải theo dõi sát nồng độ trong huyết tương.

Tông quát

Giống như những kháng sinh khác, một vài bệnh nhân bị thiếu vitamin K khi điều trị`
cefoperazone. Co chế có lẽ là do ức chế khuẩn chí đường ruột (gut flora) bình thường gẦu

tổng hợp vitamin K. Những người có nguy cơ cao là những bệnhnhân ăn uống kém, giảm hếp

thu (ví dụ bệnh xơ hóa nang) và đang trong chế độ nuôi ăn đường tĩnh mạch lâu ngày. Ở những

bệnh nhân này và bệnh nhân dùng thuốc chống đông, phải theo dõi thời gian prothrombin và
dung thém vitamin K.

Cũng như các kháng sinh khác, nếu dùng thuốc lâu ngày, có thể xảy ra tình trạng quá sản của

những vi sinh vật không nhạy với sulbactam/cefoperazone. Do đó, phải theo dõi sát bệnh nhân

trong suốt đợt điều trị. Cũng như với mọi loại thuốc tác dụng toàn thân khác, nên kiểm tra định

kỳ các rồi loạn chức năng cơ quan khi điều trị kéo dài: gồm cả thận, gan, và hệ thống tạo máu.

Điều này đặc biệt quan trọng với trẻ sơ sinh nhất là trẻ sinh non và cáctrẻ em khác.

Py; `

¬ CDAD) đã

sulbactam

dot két dan

   Tiéu chay do Clostridium difficile (Clostridium difficile a

được báo cáo khi sử dung doi voi hau hét cac chat kha

natri/cefoperazone natri, va độ nghiêm trọng có thê từ tiêt
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đến tử vong. Điều trị bằng các chất kháng khuẩn sẽ làm thay đổi quần thể vi sinh tự nhiên

của ruột dẫn tới sự phát triên quá mức cua C. difficile.

Clostridium difficile sinh ra độc tỗ A và B góp phần làm phát triển tiêu chảy do CJosfridium

difficile. Cac chung C.difficile sinh nhiéu déc té 1a nguyén nhan lam tang ty 1é mac bénh va

tử vong, vì các nhiễm khuẩn này có thể khó chữa khi dùng các liệu pháp kháng sinh và có thé

cần phải cắt bỏ ruột kết. Cần phải nghĩ đến tiêu chảy do Costridium difficile ở tất cả các

bệnh nhân xuất hiện tiêu chảy sau khi dùng kháng sinh. Cần theo dõi bệnh sử cần thận vì đã

có báo cáo về tiêu chảy do C/ostridium difficile xảy ra trong hơn 2 tháng sau khi điều trị bằng

kháng sinh.

Sử dụng ở trẻ em

Sulbactam/cefoperazone được sử dụng hiệu quả ở trẻ em. Thuốc chưa được nghiên cứu rộng

rãi ở trẻ sinh non hay trẻ sơ sinh. Vì vậy, trước khi điều trị cho trẻ sinh non và trẻ sơ sinh phải

cân nhắc kỹ lợi ích và nguy cơ có thê xảy ra Xem mục 5.3 Dữ liệu an toàn tiền lâm sàng — Sử

dụng trong nhỉ khoa).

Cefoperazone không chiếm chỗ của bilirubin đã gắn kết với protein huyết tương.

4.5. Tương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác khác

Rượu

Khi bệnh nhân dùng rượu trong thời gian sử dụng cefoperazone và ngay cả trong vòng 5 ngày

sau khi ngưng cefoperazone, đã báo cáo gặp phản ứng mô tả bởi đỏ mặt, đồ mô hôi, nhức đầu và

nhịp tim nhanh. Khi dùng những cephalosporin khác, đôi khi cũng bị phản ứng tương tự và do

vậy cần cảnh báo trước cho bệnh nhân biết về việc uống bia rượu trong thời gian điều trị với
sulbactam/cefoperazone. Đối với những bệnh nhân phải nuôi ăn bằng ống hoặc đường tĩnh

mạch, tránh dùng dung dịch có ethanol.

Tương tác giữa thuốc và xét nghiệm cận lâm sang

Xét nghiệm đường niệu có thể bị đương tính giả khi dùng dung dịchnH

%

 

  
  

4.6. Sử dụng cho phụ nữ có thai và thòi kỳ cho con bu

Dùng trong thai kỳ

Nghiên cứu sinh sản trên chuột dùng liêu cao hơn lên tới 10 lân ở ng

hưởng trên khả năng sinh sản và không gây quái thai. Sulbactam va c

thai. Tuynhiên vẫn chưa có nghiên cứu đầy đủ trên phụ nữ có thai. Vì h

không thể giúp đoán trước tất cả các phản ứng trên người, nên tránh dùng thuốc trong thai kỳ trừ

khi thật cần thiết.

Dùng trong thời kỳ cho con bú

Cefoperazone và sulbactam được bài tiết qua sữa mẹ rất ít. Tuy nhiên phải lưu ý khi sử dụng

sulbactam/cefoperazone ở người đang cho con bú dù cả hai chất sulbactam và cefoperazone rất
ít qua sữa mẹ.
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4.7

4.8

4.9

Ảnh hưởng trên khả năng lái xe và vận hành máy móc

Nghiên cứu lâm sàng với sulbactam/cefoperazone cho thấy thuốc hầu như không ảnh hưởng

lên khả năng lái xe và sử dụng máy móc.

Tác dụng không mong muốn

Nói chung Sulbactam/cefoperazone dung nạp tốt. Phần lớn các tác dụng ngoại ý thường là nhẹ

hay trung bình và sẽ hết khi tiếp tục điều trị. Dữ liệu lâm sàng thu được từ các nghiên cứu so

sánh và không so sánh trên gần 2500 bệnh nhân quan sát thấy:

Đường tiêu hóa: Cũng như các kháng sinh khác, phần lớn các tác dụng ngoại ý khi dùng

sulbactam/cefoperazone thường là trên đường tiêu hóa. Phân lỏng hoặc tiêu chảy 3,9% tiệp

theo sau là buôn nôn và nôn 0,6%.

Phản ứng đa: Giống như các penicillin và cephalosporin khac, tac dung ngoại ý do tăng mẫn

cảm là nổi sân đỏ 0,6% và mê đay 0,08%. Phản ứng dễ xảy ra ở người có tiền sử dị ứng, đặc

biệt là dị ứng voi penicillin.

Huyết học: Bạch cầu trung tính có thể giảm nhẹ 0,4% (5/1131). Giống như những kháng sinh
họ beta-lactam khác, khi điều trị lâu dài có thể bị giảm bạch cầu trung tính 0,5% (9/1696). Ở
một số bệnh nhân, test Coombs dương tính khi điều trị bằng cephalosporin 5,5% (15/269). Có
báo cáo giảm hemoglobin 0,9% (13/1416) va hematocrit 0,9% (13/1409) phù hợp với y văn

khi điều trị bằng cephalosporin. Tăng bạch cầu ái toan 3,5% (40/1 130) và giảm tiêu cầu máu

0,8% (11/1414) thoáng qua cũng có thê xảy ra. Giảm prothrombin máu cũng đã được báo cáo

3,8% (10/262).

Các tác dung ngoai ý khác: Nhức đầu 0,04%, sốt 0,5%, đau nơi tiêm 0,08% và rét run 0,04%.

Xét nghiệm bất thường: Tăng tạm thời xét nghiệm chức năng gan SGOT 5,7% (94/1638),
SGPT 6.2% (95/1529), phosphatase kiém 2,4% (37/1518) và bilirubin 1,2% (12/1040).

Phản ứng tai chỗ: Sulbactam/Cefoperazone dung nạp tốt khi dùng đường tiêm bắp. Đôi bó

đau thoáng qua sau khi tiêm bắp. Giống như những penicillin va cephalosporin khac, tiem

truyén tinh mach sulbactam/cefoperazone băngống truyền có thể gây viêm tĩnh mạch 0,1% tại

vị trí tiêm truyền ở một vài bệnh nhân.

Sau khi thuốc lưu hành, các tác dụng ngoại ý sau đây đã được báo cáo: Tổng quái: phản ứng

phản vệ (gồm cả SỐC), Tim mạch: Tụt huyết áp, Tiêu hóa: viêmđại àng giả, Huyết

học: giảm bạch cầu, Da/Phần phụ: ngứa, hội chứng Stevens ap :“&¬\ máu, và
Mạch máu: viêm mạch.

   
Quá liều - W kẻ.

Có ít thông tin về ngộ độc cấp cefoperazone natri và sulbactarydtr one TỚI.

gây ra những biểu hiện quá mức biểu hiện của các tác dụng ngòạf#ý đã biết. Xihôág, độ beta-

lactam cao trong dịch não tủy có thê gây các tác dụng thần kinh oomed 8:điễtiên cần lưu ý.

Vì cả cefoperazone và sulbactam đều loại được khỏi quá trình lưu thông bằng thâm lọc được
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nên có thê dùng biện pháp này để thải thuốc khỏi cơ thể khi có quá liều ở bệnh nhân có suy

giảm chức năng thận.

Các đặc tính dược lý học

Đặc tính dược lực học:

Thành phần kháng khuẩn của sulbactam/cefoperazone là cefoperazone, một kháng sinh

cephalosporin thế hệ 3, có tác động chống lại các vi sinh vật nhạy cảm ở giai đoạn nhân lên bằng

cách ức chế sự tổng hợp mucopeptid vách tế bào. Sulbactam không có tác động kháng khuan

hữu ích ngoại trừ trên Neisseriaceae va Acinetobacter . Tuy nhiên nghiên cứu sinh hóa với các

hé théng ngoai té bao vi khuan (cell-free bacterial systems) cho thay sulbactam là một chất ức

chế không hồi phục trên đa số các men betalactamase quan trọng do các vi khuân kháng thuốc

beta-lactam sinh ra.

Khả năng của sulbactam giúp ngăn cản các vi khuẩn kháng thuốc phá hủy các penicillin và

cephalosporin đã được xác định qua các nghiên cứu trên vi khuân dùng các dòng kháng thuốc,

cho thấy sulbactam có khả năng cộng huong r6 rét voi cac penicillin va cephalosporin. Vi

sulbactam có thể gắn kết với một số protein găn kết của penicillin, các dòng vi khuẩn nhạy cảm

cũng trở nên nhạy cảm hơn đối với sulbactam/cefoperazone hơn là với cefoperazone đơn thuần.

Phối hợp sulbactam và cefoperazone có hoạt tính chống lại tất cả các vi khuẩn nhạy cảm với

cefoperazone. Hơn nữa phối hợp này mang lại tác dụng cộng hưởng (nồng độ ức chế tối thiểu

được giảm đến 4 lần so với nồng độ ức chế tối thiểu của thuốc thành phần) chống lại nhiều loại
vi khuẩn như:

Haemophilus influenzae
Loai Bacteroides

Loai Staphylococcus

Acinetobacter calcoaceticus

Enterobacter aerogenes

Escherichia coli

Proteus mirabilis

Klebsiella pneumoniae

Morganella morganii
Citrobacterfreundii

Enterobacter cloacae

Citrobacter diversus

 

a: A a 96 2. Je os.
Sulbactam/cefoperazone có tác động Invitro trên nhiêu loại vi khuân có tâm quan trọng trênlầm

sàng như:

Vi khuẩn gram dương:

Staphylococcus aureus, ca dong sinh men va khong sinh men penicillinase

Staphylococcus epidermidis

Streptococcus pneumoniae (trudc la Diplococcus pneumoniae)

Streptococcus pyogenes (beta-hemolytic streptococci nhóm A)

Streptococcus agalactiae (beta-hemolytic streptococci nhém B)
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Những đòng beta-hemolytic streptococci khác

Nhiéu dong Streptococcusfaecalis (enterococcus)

Vi khuẩn Gram âm:
Escherichia coli

Lodi Klebsiella
Loai Enterobacter

Loai Citrobacter

Haemophilus influenzae

Proteus mirabilis

Proteus vulgaris

Morganella morganii (truéc la Proteus morganii)

Providencia rettgeri (trước là Proteus rettgeri)

Loài Providencia

Lodi Serratia (gdm ca S. marcescens)

Loai Salmonella va Shigella

Pseudomonas aeruginosa va vai loai Pseudomonas khac

Acinetobacter calcoaceticus

 

Neisseria gonorrhoeae

Neisseria meningitidis vũ —

Bordetella pertussis Es me
Yersinia enterocolitica $

Vi khuẩn yếmkhí: - | có ]
Truc khuan Gram 4m (gdm ca Bacteroides fragilis, loai\y 218 K3 wa loài
Fusobacterium)u e - ips a a ae
Câu khuân gram duong va gram 4m (bao gomPeptococcus,P x(Ät0pfBlocếus aBY

Veillonella) -
Trực khuan Gram duong (bao gom Clostridium, Eubacterium va loai Lactobacillus)

Sau đây là bảng ranh giới xác định độ nhạy cảm của sulbactam/cefoperazone:

Nồng độ ức chế tối thiểu (MIC),

   Trung gian
Khá
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Để xác định MIC, pha loãng dần sulbactam/cefoperazone theo tỉ lệ 1:1 hoac 1:2

sulbactam/cefoperazone với phương pháp thạch hay canh cấy. Khuyến cáo dùng đĩa kháng sinh

có 30 mcg sulbactam và 75 meg cefoperazone. Néu phong xét nghiém cho két qua “nhay cam”

tức là vi khuân gây bệnh rất có thê đáp ứng với Mà... Da TA Néu két qua 1a

“kháng”, vi khuẩn có lẽ sẽ không đáp ứng. Kết quả là”trung gian” gol ý rằng vi khuẩn sẽnhạy

cảm với sulbactam/cefoperazone nếu liều cao hơn được sử dụng hay nếu tình trạng nhiễm khuẩn

chỉ khu trú ở phần mô hay dịch cơ thể có thể đạt được nồng độ kháng sinh cao.

Sau đây là các giới hạn khi làm test kiểm chứng trên đĩa 30 mcg sulbactam/75 mcg

 

cefoperazone:

Dòng kiêm chứng Kích thước vùng đĩa

Acinetobacter spp., 26 - 32

ATCC 43498
Pseudomonas aeruginosa, 22 - 28

ATCC 27853
Escherichia coli, 27-33 a
ATCC 25922 GoM AND,

Staphylococcus aureus, 23 - 30 ff + `

ATCC 25923 Y a » Sĩ
 

 

5.2 Các đặc tính dược động học:

Khoảng 84 % liều sulbactam và 25% liều cefoperazone trong phối hợpsilbactanfeetyÊ vn

sử dụng được thải trừ qua đường thận. Phần lớn lượng cefoperazone còn lại được thải trừ qua

mật. Sau khi tiêm sulbactam/cefoperazone, thời gian bán huỷ trung bình của sulbactam là l giờ

trong khi của cefoperazone là 1,7 giờ. Nồng độ thuốc trong huyết thanh tỉ lệ với liều dùng. Các

giá trị này cũng tương tự như các giá trị đã được biết của riêng từng chất khi dùng đơn độc.

Nong độ đỉnh trung bình trong huyết thanh sau khi dùng 2g slmstaniafnenogAg/

sulbactam, |g cefoperazone) tiém tinh mach sau 5 phut la 130,2 mcg/ml cho sulbactam va\2

mcg/ml cho cefoperazone. Điều này chứng tỏ sulbactam có thẻ tích phân bé cao hon (Vd= 18,0-
27,6 L) so với cefoperazone (Vd = 10,2-11,3L).

Sau khi tiêm bắp 1,5 g sulbactam/cefoperazone (0,5 ø sulbactam/1 g cefoperazone), nồng độ

đỉnh trong huyết thanh của sulbactam và cefoperazone đạt được sau 15 phút — 2 gid. Nông độ

đỉnh trung bình trong huyết thanh của sulbactam và cefoperazone đạt được sau 15 phút-2 giờ.

Nông độ đỉnh trung bình trong huyết thanh 1a 19,0 mcg/ml cho sulbactam va 64,2 mcg/ml cho

cefoperazone.

Cả sulbactam và cefoperazone phân bô tôt vào nhiêu mô và dịch cơ thé bao gdm ca dich

mật, túi mật, da, ruột thừa, vòi trứng, buông trứng, tử cung và các nơi khác.

Không có bằng chứng về tương tác dược động học thuốc giữa sulbactam và cefoperazone

khi được sử dụng dưới dạng phôi hợp sulbactam/cefoperazone.
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5.3

Sau khi dùng đa liều, không có thay đổi đáng kể về dược động học đối với cả 2 thành phần

của sulbactam/cefoperazone và không thấy có tích tụ thuốc khi dùng cách 8-12 giờ một lần.

Sử dụng ở bệnh nhân bị rồi loạn chức năng gan

Xem mục 4.4 Lưu ý và thận trọng đặc biệt khi dùng.

Sử dụng ở bệnh nhân bị rồi loạn chức năng thận

6 những bệnh nhân với các mức độ chức năng thận khác nhau khi chỉ định

sulbactam/cefoperazone, độ thanh thải sulbactam tương quan rõ với độ thanh thải

creatinine. Bệnh nhân suy chức năng thận hoàn toàn cho thấy có thời gian bán huỷ

sulbactam kéo dài rõ rệt (trung bình 6,9 và 9,7 giờ trong các nghiên cứu riêng biệt). Thẩm

phân làm thay đổi đáng kể thời gian bán huỷ, độ thanh thải toàn thân và thể tích phân bố

của sulbactam. Không có thay đổi đáng kể về dược động học của cefoperazone ở các bệnh

nhân suy thận.

Sử dụng ở người cao tuổi

Dược động học của sulbactam/cefoperazone đã được nghiên cứu trên người cao tuổi có tình

trạng suy thận và có ảnh hưởng chức năng gan. Cả hai chất sulbactam và cefoperazone đều

có thời gian bán hủy tăng, độ thanh thải giảm và thẻ tích phân bố tăng khi so với người tình

nguyện khỏe mạnh. Dược động học của sulbactam tương quan rõ với mức độ suy thận trong

khi với cefoperazone tương quan rõ với mức độ suy gan.

Sử dụng ở trẻ em

Các nghiên cứu thực hiện ở trẻ em cho thấy không có thay đổi đáng kể về dược độn; Na

của 2 thành phần sulbactam/cefoperazone so với người lớn. ThờiÔNG, hủy trunk bia)

của sulbactam ở trẻ em là 0,91-1,42 giờ và của cefoperazong SMMas

Dữ liệu an toàn tiền lâm sàng lễ

Sử dụng ở trẻ em    
dưới da 1000 mg/kg/ngày (cao gấp 16 lần so với liều trungvà gây giảm khối

lượng tinh hoàn, ngưng sinh tỉnh trùng, giảm số lượng tế bàomineỐC không bào trong bào

tương của tế bào Sertoli. Mức độ nghiêm trọng tùy thuộc vào liều dùng từ 100 tới 1000 mg/kg

ngày. Liều thấp gây giảm không đáng kể tế bào tỉnh trùng. Những ảnh hưởng này không thấy

ở chuột trưởng thành. Trong tất cả các trường hợp, những tổn thương mô học đều hồi phục,

ngoại trừ tổn thương khi dùng liều cao nhất. Tuy nhiên, những nghiên cứu này không đánh giá

được khả năng phát triển chức năng sinh sản ở chuột. Những ảnh hưởng này trên người chưa

được xác định rõ.
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6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

Khi cho sulbactam/cefoperazone (dạng tỉ lệ 1:1) tiêm dưới da chuột con sơ sinh trong | thang,

quan sát thấy có giảm trọng lượng tỉnh hoàn và ống dẫn tỉnh kém phát triển ở nhóm dùng

300+300 mg/kg/ngay. Vì có sự khác biệt lớn giữa các chuột con về mức độ phát triển tinh

hoàn và vì cũng thấy có hiện tượng tỉnh hoàn kém phát triển ở nhóm chứng nên sự liên quan

với thuốc không chắc chăn. Không quan sát thấy các kết quả tương tự ở chó con với liều 10

lần cao hơn liều trung bình của người lớn.

Các đặc tính dược học

Danh mục tá dược

Không có.

Tương ky

Aminoglycosides
Dung dich sulbactam/cefoperazone va aminoglycosides kh6ng nén pha với nhau vì không tương

hợp vật lý. Nếu cần phải điều tri phối hop sulbactam/cefoperazone va aminoglycoside (xem muc

4.1 Chỉ định— Diéu tri phối hợp), có thé dung cach truyền ngắt quãng xen kẽ nhau miễn là dùng

đường truyền riêng biệt và đường truyền lần trước phải được súc kỹ với dung dịch pha thích hợp

trước khi truyền lần tiếp theo. Nên nhớ răng các liều sulbactam/cefoperazone nên được cho

trong ngày càng cách xa liều aminoglycoside càng tốt.

Dung dich Ringer lactate
Nên tránh pha khởi đầu với dung dịch Ringer lactate vì không tương hợp. Tuy nhiên phương

pháp pha loãng 2 bước: dùng nước pha tiêm pha loãng trước sẽ tạo ra một dung dịch tương

hợp khi pha thêm với dung dịch Ringer lactate (xem mục 6.6 Hướng dẫn sử dụng — Dung dich

Ringer lactate).

Lidocaine

Nên tránh pha khởi đầu với dung dịch Lidocaine HCI 2% vì không tương hợp. Tuy nhiên

phương pháp pha loãng 2 bước dùng nước pha tiêm pha loãng trước sẽ tạo ra một dịch

tương hợp khi pha thêm với dung dịch Lidocaine HCI 2% (xem mục 6.6 Hướng dẫnsree

Dung dich Lidocaine)

 

  

Han ding
—

24 tháng kể từ ngày sản xuất. “4N ÀN,

Thận trọng đặc biệt khi bảo quản J đề

Bảo quản thuốc ở nhiệt độ dưới 30°C.

Dung dich sau khi pha: bao quản ở nhiệt độ phòng (1 5°C-“ee sups

giờ sau khi pha. ae

Tính chât và dung lượng đóng gói tes quy

HộpIlọ 1g.

Hướng dẫn sử dụng

Cách pha thuốc

24 Apr 2012 Suiperazone _PIVN Page 11 of 12

https://trungtamthuoc.com/



LPD Title: Sulbactam Sodium/Cefoperazone Sodium LPD date: Apr 24, 2012

Country: Vietnam

Reference CDS version: 179 Reference CDS date: October 18, 2007

Sulbactam/cefoperazone lo 1,0 g

 

 

Tổng liều Tương đương liều Thẻ tích Nông độ tối đa
(g) sulb. + cefoperazone (ø) dung môi (mg/ml)

1.0 0.5 +0.5 3.4 125 +125

 

Sulbactam/cefoperazone tương hợp với nước pha tiêm, dextrose 5%, nước muối sinh lý,

dextrose 5% trong nước muối sinh lý 0,225%, và dextrose 5% trong nước muối sinh lý với

nồng độ 10 mg cefoperazone và 5 mg sulbactam mỗi ml cho tới 250 mg cefoperazone và

125 mg sulbactam mỗi ml.

Dung dich Ringer Lactate

Nên dùng nước cất vô khuẩn pha tiêm để pha thuốc (xem mục 6.2 Tuong ki — Dung dich Ringer

Lactare). Phải pha thuốc theo 2 bước, lần đầu dùng nước cất pha tiêm (như bảng trên) rồi pha

thêm với dung dịch Ringer Lactate để có nồng độ sulbactam 5 mg/ml (dùng 2 ml dung dịch pha

lan dau thém 50 ml dung dich Ringer Lactate hay 4 ml dung dich pha lan dau thém 100 ml dung
dich Ringer Lactate).

Dung dich Lidocaine

Nên dùng nước cất vô khuẩn pha tiêm để pha thuốc (Xem mục 6.2 Tuong ki — Dung dich
Lidocaine). Nêu muốn có nồng độ cefoperazone 250 mg/ml hay cao hơn, phải pha thuốc theo 2

bước lần đầu dùng nước cất pha tiêm (như bảng trên) rồi pha thêm với dung dịch Lidocaine để
có dung dịch thuốc có nồng độ cefoperazone 250 mg và sulbactam 125 mg trong mỗi mÌ trong
dung dịch lidocaine HCI nồng độ khoảng 0,5%.

Tiêu chuẩn thuốc thành phẩm: Nhà sản xuất XS

Nha san xuat: Haupt Pharma Latina S.R.L.,Borgo San Michele S.S. 156 km 47. 600 Darby

Latina, Y.
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