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RIM 400 mg/80 mg

e Thudc nay chidung theo don thudc.

¢ Docky huéng dan sirdung trudc khidung.

ePéxatamtaytréem.

o T& huéng dan sif dung néu tom tét cac théng tin quan trong ciia thudc. Néu can
thémthoéng tin, xin héiy kié€n bac sy hoac dugcsy.

THANH PHAN CONG THUCTHUGC: M&i vién nén chura:

Thanh phan dugc chat: Sulfamethoxazol 400 mg/Trimethoprim ... 80mg
Thanh phSn ta dugc: Microcrystallin cellulose PH101, Starch 1500, Povidon K90, Natri
starch glycolat, Magnesi stearat.

DANG BAO CHE:Vién nén.

Mé ta dac diém bén ngoai ciia thudc: Vién nén, hinh tron, dudng kinh 12,8 mm, mau
trdng, hai mat18i, trén mot mat vién cé khac vach & gitia s6 4618 va hinh ngéi sao, canh
vathanhviénlanhlan.

CHIPINH:

Dotrim 400 mg/80 mg dugc chi dinh & ngudi I6n va tré em trén 12 tudi dé diéu tri cac
nhiém khuén do cacvikhudn nhay cam:

-Diéutriva phong nglia viém phéi do Pneumocystis jiroveci.

-Diéu triva duphong bénh Toxoplasma.

-Diéu tribénh Nocardia.

Céc nhiém khudn sau day c6 thé dugc diéu trj véi Dotrim 400 mg/80 mg khi c6 bang
chung vi khudn nhay cam véi Dotrim 400 mg/80 mg va ly do thich hgp dé dung dang
két hgp khang sinh trong Dotrim 400 mg/80 mg so v&i dung mét khang sinh:

-Nhiém khuén dudng tiét niéu khong bién chiing cap tinh.

-Viém taigita cap tinh.

-Bot cap cliaviém phé quan mantinh.

LIEUDUNG, CACHDUNG:

Liéudung:

Luén dung thudcdingliéulugng trong donthuéc.

*Liéu théng thuong déivéi cdc nhiém khudn cdp tinh:

-Ngudilén:Udng 2 vién méi 12 gid.

Liéu dung nay cho tré em tuong duang véi khodng 6 mg trimethoprim va 30 mg
sulfamethoxazol/kg can nang/ngay.

- Tré em tur 12 tudi trd Ién hodic can nding tur 53 kg tré 1én: USng 2 vién vao budi sang va 2
vién vao bugitéi.

Nén ti€p tuc diéu tri cho dén khi bénh nhan khéng con triéu ching trong hai ngay;
phan 16n sé phai diéu tri it nhat 5 ngay. Néu cai thién trén 1am sang khéng rd sau 7 ngay
diéu tri, bénh nhan can dugc danh gialai.

Dai v6i nhiém khudn dudng tiét niéu dudi khéng bién ching cap tinh, liéu diéu tri
théng thudng dugc thay thé bang diéu tri ngén han kéo dai tir 1 dén 3 ngay da dugc
chiing minhla cé hiéuqua.

- Ngudi cao tudi: Xem muc than trong khi dung thudc. Trir khi ¢é trudng hgp khéc, st
dungliéulugng théng thudng.

-Suygan:Khéng cé dirliéulién quan dénliéu dung bénh nhan suy gan.

- Suy than: Nguoi I6n va tré em trén 12 tudi (khéng cé théng tin déi véi tré em dudi 12
tudi):

P6 thanh thai creatinin (ml/phat) Liéu khuyén cao
>30 Liéu théng thudng
15-30 1 liéu théng thudng

<15 Khong duing

Khuyén cdo do néng dé sulfamethoxazol huyét tuong trong khoang 2 dén 3 ngay trong cac
méau thu dugc 12 gid sau khi dung Dotrim 400 mg/80 mg. Néu néng do sulfamethoxazol
toan phan vugt qua 150 microgam/ml thi nén nging diéu tri cho dén khi xuéng dudi
120 microgam/ml.

*Viém phe'quan do Pneumocystis jiroveci:

-Diéu trj: Can dung liéu cao hon, sirdung 20 mg trimethoprim va 100 mg sulfamethoxazol/kg
can nang/ngay chia lam hai hodc nhiéu 18n hon trong hai tuadn. Muc dich 13 dé dat dugc
néng dé dinh trimethoprimtrong huyét tuong hodcnéng dé trimethoprimtrong huyét
thanh1én hon hodcbéng 5 microgam/ml.

-Phongngtra:

+Ngudilén: Liéu lugng cé thé dung nhu sau:

Udng 2 vién méingay, 7 ngay/tuan.

Udng 2 vién, 3 ngay/tuan vao cac ngay xen ké nhau trong tuan.

Udng 2 viénx 21an/ngay, 3 ngay/tuan vao cac ngay xen k& nhau trong tuan.

+Tré em: Liéu lugng sau day cé thé dugc sir dung trong sudt khoang thai gian nguy co
(xem liéu théng thudng déi véi cac nhiém khudn cap tinh):

e Liéu théng thuong dugc chia thanh hailan, 7 ngay/tuan.

e Liéu thong thuang dugc chia thanh hai lan, 3 ngay/tuan vao cac ngay xen ké nhau
trong tuan.

e Liéu thong thudng dugc chia thanh hailan, 3 ngay/tuan vao nhiing ngay lién tiép.

e Liéuthong thudng dugc dung motlan/ngay, 3 ngay/tuan vao nhiing ngay lién tiép.
Liéu hang ngay cho mét ngay diéu tri khoang 150 mg trimethoprim/m’/ngay va 750 mg
sulfamethoxazol/m?/ngay. Téng li€éu hang ngay khéng dugc vugt qua 320 mg
trimethoprimva 1600 mg sulfamethoxazol.

Dotrim 400 mg/80 mg khéng nén dung cho tré sg sinh trong 6 tuan dau doi.

*Bénh Nocardia: Khong c6 su théng nhat vé liéu lugng thich hgp. Ngudi 16n: 6 dén 8
vién méingay, dunglén dén 3 thang.

* Bénh Toxoplasma: Khong c6 su théng nhat vé liéu lugng thich hgp dé diéu tri hodc
duphong. Quyét dinh nén dya trén kinh nghiém lam sang. Tuy nhién, dé du phong, liéu
dung dé du phong viém phéi do Pneumocystis jiroveci c6 thé thich hgp.

Céch dung: Dung udng. C6 thé uéng Dotrim 400 mg/80 mg ltc no dé gidm thiéu kha
nang gay réiloantiéu hda.

Trudng hop quén udng mét liéu dung: Hay uéng ngay khi nhé ra. Néu thai gian gan vai
lan dung thudc tiép theo, bo qua liéu da quén va hay dung liéu tiép theo vao thai gian
thusng Ié.Khong dung liéu g&p doi dé bu vao liéu da quén.

Trudng hgp udng qua nhiéu vién thudc: Hay gap ngay béc sy hodc téi khoa Hoi suc -
Cap clu ctiabénhvién gannhat.

CHONG CHiDINH:

- Bénh nhan c6 tién st qua man véi sulfonamid, trimethoprim, Dotrim 400 mg/80 mg
hodcbatky thanh phan nao ctia thuéc.

-Bénh nhan bitén thuong nhumé gan dang ké.

- Suy than nang (Cler < 15 ml/phut) khi khéng do lap lai dugc néng dé trong huyét
tuong.

-Khéng nén dung Dotrim 400 mg/80 mg cho tré sasinh trong 6 tuan dau doi.

- Ket hop véi dofetilid (xem muc tuong tac, tuong ky ctiathuéc).

CANH BAOVATHANTRONGKHI DUNGTHUOC:

Mac du rathiém, térvong da xay rado cac phan ing nghiém trong bao gém hoai tirgan
t6i cap, mat bach cau hat, thi€u mau bat san, cac réi loan mau khac va qua man dudng
hé hap.

- Cac phan ting trén da de doa tinh mang: Hoi chiing Stevens-Johnson (SJS) va hoai t
biéu bi nhiém déc (TEN) va phan ting thuéc véi ching tdng bach cau ditoan va cac triéu
chting toan than (DRESS) da xay ra khi sirdung Dotrim 400 mg/80 mg.

- Bénh nhan nén dugc thong béo vé cac dau hiéu, triéu chiing va theo déi chat ché cac
phan tng trénda. SJS, TEN hodc DRESS c6 nguy coxuat hién cao nhattrong nhiing tuan
daudiéutri.

- Néu c6 triéu chiing hodc ddu hiéu ctia SJS, TEN hoac DRESS (vi du: Phat ban da tién
trién thudng kém rép da hodc tén thuong niém mac), nén ngiing dung Dotrim
400mg/80mg.

-Dé giup datkét qua tét nhattrong xd tri SJS, TEN va DRESS, can chan doan sém va ngay

lap tic ngung dung thudc nghi ngd. Ngung dung thudc sém lién quan dén tién lugng
téthon.

- Néu bénh nhan da tién trién SJS hodc TEN do st dung Dotrim 400 mg/80 mg, khong
dugcduing lai Dotrim 400 mg/80 mg & bénh nhan nay.

Can dac biét than trong khi diéu tri & bénh nhan cao tudi bai vi nhém déi tugng nay
nhay cdm vdi cac tac dung khéng mong mudn va gan nhu bjanh huéng nghiém trong
haon khi cé cactinh trang phic tap khdc nhu suy than va/hodc suy gan va/hodc sirdung
déng thai cacthudc khac.

Nén luén duy tri d0 lugng nudc tiéu. Tinh thé niéu in vivo la rat hiém, mic du cac tinh thé
sulfonamid da dugc ghi nhan trong nudc tiéu dugc lam lanh & cdc bénh nhan dugc
diéu tri. 3 nhiing bénh nhéan suy dinh duéng, nguy co cé thé tang én.

Xét nghiém cong thiic mau hang thang dugc khuyén cao khi dung Dotrim 400 mg/80 mg
trong thdi gian dai hodc & nhimg bénh nhan thiéu folat hodc ngudi cao tudi; vi c6 thé c6
nhiing thay d6i khéng cé triéu chiing trong cac chi s6 xét nghiém huyét hoc do thiéu folat
s&n co. Nhiing thay d6i nay c6 thé héi phuc béng cach dung axit folinic (5 - 10 mg/ngay)
ma khoéng dnh huéng dén hoat tinh khang khuén.

& nhiing bénh nhan thiéu glucose-6-phosphat dehydrogenase (G-6-PD) c6 thé xay ra
tan mau.

Nén dung Dotrim 400 mg/80 mg than trong & nhiing bénh nhan bj di ting nang hoac
hen phéquan.

Khéng nén st dung Dotrim 400 mg/80 mg trong diéu trj viém hong do Streptococcitan
mau betanhém A doit hiéu qua hon so véidung penicillin.

Trimethoprim lam suy gidm su chuyén héa phenylalanin nhung diéu nay khong cé y
nghia d&i véi bénh nhan phenylketon niéu dp dung ché dé an kiéng thich hop.

Can tranh dung Dotrim 400 mg/80 mg & cac bénh nhéan dé biét hodc nghi ngd cé nguy
A r6i loan chuyén héa porphyrin cap. Ca trimethoprim va sulfonamid (m3c du khéng
cu thé I3 sulfamethoxazol) cé lién quan dén dgt cdp cda réiloan chuyén hoéa porphyrin
trénlamsang.

Theo doi chat chékali huyétthanh d nhiing bénh nhan c6 nguy cotang kali huyét.

Trir trudng hop dudi su giam sat can than thi khéng nén dung Dotrim 400 mg/80 mg
cho bénh nhan bi réi loan huyét hoc nghiém trong (xem muc tac dung khéng mong
mudn). Dotrim 400 mg/80 mg da dugc dung cho nhiing bénh nhan dugc diéu trj bang
lieu phap gay doc té bao cé it hodc khéng cé tac dung phu lén tdy xuong hodc mau
ngoaivi.

Su két hop khang sinh trong Dotrim 400 mg/80 mg chi dugc st dung néu theo chdn
doan clia bac sy giich clia diéu tri cao hon bat ky nguy canao c6 thé xay ra; nén xem xét
strdung métthudc khang khudn cé hiéu qua.

Sitdung thudc cho phu nitcé thaivacho conbu:

- Thoi ky mang thai: Sulfonamid c6 thé gay vang da & tré em thoi ky chu sinh do viéc
day bilirubin ra khéi albumin. Vi trimethoprim va sulfamethoxazol cé thé can trg
chuyén héa acid folic, thuéc chi dung ltc mang thai khi that can thiét. Néu can phai
dung thudc trong thai ky cé thai, phai dung thém acid folic.

-Thaiky cho con bu: Phu nirtrong thai kycho con b khong dugc ding trimethoprim
va sulfamethoxazol. Tré sa'sinh ratnhay cdm véitac dung déc ctia thuée.

Anh huong ctiathudclénkha nanglaixe, van hanh may méc:

Thudc c6 thé gay 3o giac, U tai (hi€m gap). Cin than trong khi lai xe va van hanh may
moc.

TUONGTAC, TUONGKY CUATHUOC:

Tuong tacchathudc:

-Trimethoprim c6 thé gay can tré viéc xac dinh creatinin huyét thanh/huyét tuong khi
strdung phan tng picrat kiém. Diéu nay dan dén xac dinh creatinin huyét thanh/huyét
tuong c6 thé cao han 10 %. D6 thanh thai creatinin bi gidm: Su bai tiét creatinin trong
8ngthan gidm tir23 % xuéng con 9 % trong khiloc cdu than van khéng thay déi.

-Trong moét s6 trudng hop, diéu tri ddng thai véi zidovudin c6 thé lam tdng nguy co tac
dung phu vé huyét hoc di véi Dotrim 400 mg/80 mg. Néu diéu tri d6ng thaila can thiét,
néntheodéicacthéngsé huyéthoc.

- Su suy gidm chic ndng than c6 hoéi phuc da xay ra & bénh nhan diéu tri véi Dotrim
400mg/80 mgvacyclosporinsaughép than.

- Duing déng thai rifampicin va Dotrim 400 mg/80 mg lam rut ngén thoi gian ban thai
cuia trimethoprim trong huyét tuong khodng mét tuan. Diéu nay khéng co y nghia lam
sang.

- Khi trimethoprim dugc dung dong thdi véi cac thudc tao cation & pH sinh ly va dugc
thai trir mét phan bai su bai tiét cht dong & théan (vi du procainamid, amantadin), cé
khé nang su tic ché canh tranh ctia qué trinh nay dan dén tdng néng dé clamét hoac ca
haithudctrong huyét tuong.

- @ nhitng bénh nhan cao tudi dung dong thai véi thudc lgi tiéu cha yéu la thiazid, c6
thé tang nguy co gidm tiéu cau cé hodckhong cé kém ban xuat huyet

- Bénh nhan dung pyrimethamin liéu cao hon 25 mg méi tudn cé thé bj thiéu mau
nguyén héng cau khéng 16 néu dung déng thai véi Dotrim 400 mg/80 mg.

- Dotrim 400 mg/80 mg da dugc ching minh lam téng hoat tinh chéng déng mau ctia
warfarin théng qua su Uc ché chon loc lap thé cla qué trinh chuyén héa cta né.
Sulfamethoxazol cé thé thay thé vi tri gdn két albumin huyét tuang ctia warfarin in vitro.
- Can kiém soat can than liéu phap chéng ddng mau khi diéu tri véi Dotrim 400 mg/80 mg.
- Dotrim 400 mg/80 mg lam kéo dai thai gian ban thai ctia phenytoin va néu dung dong
thdi cé thé dan dén tac dung quéa muc ctia phenytoin. Can theo déi chat ché tinh trang
bénh nhan vanéng dé phenytoin trong huyét thanh.

- Sirdung déng thai trimethoprim véi digoxin lam tang néng dé digoxin trong huyét
tuong §mot s6 bénh nhan cao tuéi.

- Dotrim 400 mg/80 mg c6 thé lam téng néng dé methotrexat tu do trong huyét tuong.
Trimethoprim lam can tr& dinh lugng methotrexat trong huyét thanh khi dung
dihydrofolat reductase tir Lactobacillus casei. Nén dinh lugng methotrexat bang phuong
phéap mién dich phéng xa.

- St dung Dotrim 400 mg/80 mg lam tang 40 % su hap thu lamivudin do thanh phan
trimethoprim. Lamivudin khéng anh hudng dén dugc déng hoc cua trimethoprim
hodc sulfamethoxazol.

-Tuong tac véi cac thude ha duding huyét sulfonylurea la it gdp nhung da cé bao céo vé
khanangnay.

-Canthantrong khidung cac thudckhac vi cé thé gay tang kali huyét.

- Né&u Dotrim 400 mg/80 mg dugc xem la thich hgp dé diéu tri 8 nhiing bénh nhan dung
cacthudckhéang folatkhac nhumethotrexat, nén xem xét bé sung folat.

- Dotrim 400 mg/80 mg khéng dugc dung két hop véi dofetilid. Dung déng thoi
trimethoprimva dofetilid lam tdng néng do dofetilid trong huyét tuong, diéu nay c6 thé
gdy loan nhip thatnghiémtrong lién quan dén kéo daikhoang QT, bao gém xoén dinh.
Tuong ky ctia thuéc:

Do khéng cé cac nghién ciru vé tinh tuong ky ctia thuéc dung dudng uéng, khéng trén
1an thudc nay véi cac thuéc khac.

TACDUNGKHONG MONG MUGN CUATHUGC:

Béngtom tétcacphan iing khéng mong muén:

Chuyén hoa va dinh |Rdt thuong gdip | Tang kali huyét.
dudng

Rdt hiém gdp | Ha dudng huyét, ha natri huyét, chan an.

Can theo déi chat ché khi st dung Dotrim 400 mg/80 mg &bénh nhan cao tudi hodc &
nhung bénh nhan dung liéu cao Dotrim 400 mg/80 mg vi nhiing bénh nhan nay nhay
cadm hon véi tang kali huyét va ha natri huyét.

Tamthan Rdt hiém gdp | Tram cam, o giac.

Héthankinh Thuong gdp |Daudau.

Rét hiém gdip | Viém mang ndo vé khuén, co giat, viém day
than kinh ngoai vi, mat diéu hoa, chong mat, u
tai,choangvéng.

Viém mang nao vé khuén cé thé héi phuc nhanh chéng khi ngting thuéc, nhung tai
phat trong mét s6 trudng hgp khi sir dung lai v6i Dotrim 400 mg/80 mg hodc véi
trimethoprim.

Ho6 hédp, nguc va Rdt hiém gdip | Ho,th&ngdn, thadm nhiém phéi.

trung that

Ho, tha ngén va tham nhiém phdi c6 thé la cac dau hiéu ban dau vé sy qua man ho
hap marathiém khigay tirvong.

Tiéuhoda Thuonggdp |Budnndn,tiéu chay.
ftgdp Noén mda.
Rdt hiém gdp | Viém lugi, viém miéng, viém dai trang gid mac,
viémtuy.
Mat Rdt hiém gdp | Viém mang b6 dao.
Gan-mat Rdt hiém gdp | Tang transaminase huyét thanh, tdng ndng dé

bilirubin, vang da tmat, hoai tirgan.

Vang da ('matvagan hoai ttfcé thé gay tirvong.

Davamédudida Thudnggdp |Banda.

Rdt hiém gdp | Nhay cdm anh séng, viém da tréc vay, héng
ban nhiém sac c6 dinh, héng ban da dang, cac
phan ting batlgi trén da nghiém trong (SCARs):
Hoi chiing Stevens-Johnson (SJS) va hoai tir
biéu bi nhiém doc (TEN).

Phan tng thuéc véi tdng bach cau ai toan va
cactriéu chiing toan than (DRESS).

Khéng ré

Ca xuong va mé lién | Rdt hiém gdp | Dau khdp, dau co.
két

Rdt hiém gdp | Suy gidm chuc nang than (d6i khi suy than),
viémthanke.

Thanvatiétniéu

Céc téc dung lién| Rdt hiém gdp | Phan ung qua man nghlem trong, phat ban,
quan dén diéu tri viém s6t, gidm bach cau, gidm tiéu cau, tdng enzym
phéi do Pneumocystis gan, tang kali huyét, ha natri huyét.

jiroveci (PCP)

& liéu cao dung dé diéu tri PCP cac phan ting qua man nghiém trong da duoc bao céo,
bat budc phaingting diéu tri. Néu cé dau hiéu suy tuyxuang, bénh nhan can dugcbé
sung canxifolinat (5 - 10 mg/ngay). Cac phan tng qua man nghiém trong da dugc bao
céo &bénh nhan PCP khistrdung lai Dotrim 400 mg/80 mg, d6i khi sau thoigian ding

thudcvaingay.

Cac co quan Tan sudt (*) Cac phan iing khéng mong muén

Nhiém khudn va| Thuonggdp |Suphattriénquéamic Candida.
nhiémky sinh triing

Mau va hé bach huyét | Rdt hiém gdp | Gidm bach cau, gidm bach cau trung tinh, giam
tiéu cdu, mat bach cau hat, thi€u mau nguyén
héng cau khéng 16, thi€u mau bat san, thiéu
mau tan mau, methemoglobin mau, tang bach
c4u ai toan, ban xuat huyét, tan mau & mét sé
bénh nhan thi€u G-6-PD nhay cdm.

Phén I6n cac thay d6i vé huyét hoc déu nhe va c6 thé héi phuc khingling diéu tri. Hau
hét nhiing thay déi khong 'gay triéu ching lam sang mac du chung c6 thé trd nén
nghiém trong trong mét s6 trudng hap, dac biét & ngudi cao tudi, & nhiing ngudi bi
réiloan chiic ndng gan, than hodc nhiing ngudi thiéu folat. Cac ca térvong da dugc ghi
nhan & bénh nhan cé nguy co cao va nhiing bénh nhan nay can dugc theo ddi can
than (xem mucchéng chidinh).

Hémiéndich Rdt hiém gdp | Bénh huyét thanh, phan vé, viém co tim di tng,
phu mach, sét do thudc, viém mach di ting

gi6éng ban xuét huyét Henoch-Schoenlein, viém

nutquanh déng mach, lupus ban dé hé théng.

(*) Tan suat tac dung khéng mong mudn dugce dinh nghia nhu sau: Rat thudng gap
(ADR > 1/10), thung gap (1/100 < ADR < 1/10), it gdp (1/1000 < ADR < 1/100), hiém
gép (1/10000 < ADR < 1/1000), rat hiém gap (ADR < 1/10000), khéng rd (khéng dugc
udctinhtirdrliéu cé sén).

Huéng dan cach xirtri ADR:

- Dung acidfolic5-10mg/ngay c6 thé tranh dugc ADR do thiéu acid folicmakhéng lam
gidm tac dung khang khudn. Can chay la tinh trang ca thé thiéu acid folic khéng dugc
phananh day da qua noéng do acid folic huyet thanh. Thi€éu mau héng cau khéng 16 va
d6i khi gidm bach ciu trung tinh va gidm tiéu cau c6 thé dung leucovorin (acid folinic).
Néu c6 ddu hiéu suy tdy & ngudi dung Dotrim 400 mg/80 mg, phai cho leucovorin liéu
5-15mg/ngay chotdikhicacthong sé huyét hoc trd lai binh thuang.

- Liéu cao trimethoprim trong diéu tri viém ph&i do Pneumocystis carinii gay téng dan
dan kali huyét nhung c6 thé trd lai binh thudng. Nguy ca tang kali huyét ciing xdy ra &
liéu thudng dung va can dugc xem xét, ddc biét khi dung déng thdi cac thudc lam tang
kali huyét khac hodc trong trudng hgp suy than.

-Ngudibénh can dugc chidén uéng da nudc dé tranh thudc két tinh thanh sdi.

-Khéng phainéng dé tranh phan ting man cdm énh sang.

QUALIEUVA CACHXUTRI:

Triéu chiing va bi€u hién khi strdung thuéc qua liéu:

Chén an, buén nén, nén, dau dau, bat tinh. Loan tao mau va vang da la biéu hién muon
ctiadung qualiéu. Ucchétay.

Cachxutrikhidung thuéc qualiéu:

Gaynon, rifadaday.

Acid héa nudc tiéu dé tang dao thai trimethoprim. Néu c6 dau hiéu Ui ché tay, ngudi
bénh can dungleucovorin 5-15mg/ngay cho dén khihéi phuc tao mau.

Tham phan mau chi loai bé dugc mét lugng it thuSc. Thdm phan mang bung khéng
hiéuqua.

PAC TINH DUGC LUC HOC:

Nhém duoc ly: Két hgp sulfonamid va trimethoprim, bao gém cac dan xuat.

Ma ATC: JO1E EO1.

Cachétacdong:

Dotrim 400 mg/80 mg la mot loai thuéc khang khuidn gém hai hoat chat la
sulfamethoxazol va trimethoprim. Sulfamethoxazol Ia mét chét tc ché canh tranh clia
enzym dihydropteroat synthetase. Sulfamethoxazol tc ché canh tranh viéc sir dung
acid para-aminobenzoic (PABA) trong qua trinh téng hgp dihydrofolat ctia vi khuan
dan dén tac dung kim khuan. Trimethoprim gan két va tic ché c6 héi phuc dihydrofolat
reductase (DHFR) cGia vi khudn va ngdn chdn su'san sinh tetrahydrofolat. Tuy thudc vao
diéu kién c6 thé c6 tac dung diét khuan. Trimethoprim va sulfamethoxazol ngén chin
hai budc lién tiép trong qua trinh tdng hop purin va vi vay Uc ché sy téng hop acid
nucleic can thiét cho nhiéu vi khudn. Tac dong nay tao ra sy tdng cudng ré rét trong tac
dong invitro gitra hai thanh phan.

Cochédékhang:

Céacnghién ctiu invitro cho thdy su dé khang clia vi khudn c6 th&tién trién cham hon véi
cé sulfamethoxazol va trimethoprim trong dang két hgp so véi sulfamethoxazol hodc
trimethoprim don doc.

Su dé khang véi sulfamethoxazol c6 thé xay ra theo cac ca ché khac nhau. Cac dét bién
clia vi khuan lam tdng néng d6 PABA va do d6 canh tranh vdi sulfamethoxazol ddn dén
gidm tac dung tc ché enzym dlhydropteroat synthetase. Mot ca ché dé khang khac la
qua trung gian plasmid va két qua tu sy tao thanh enzym dihydropteroat synthetase
bién déi c6 ailuc gidm déi vdi sulfamethoxazol so véiloai enzym thuén chiing ban dau.
Su dé khang dai véi trimethoprim xdy ra théng qua dot bién trung gian plasmid, dan dén
sutao thanh enzym dihydrofolat reductase bién d6i cé ai luc gidm déi véi trimethoprim
50 v6iloai enzym thuan chiing ban dau.

Trimethoprimgdn véi DHFR cliaky sinh triing s6t rét nhung it chat ché hon so véi enzym
cla vi khuan. Ai luc cla trimethoprim véi DHFR & déng vat c6 vi thap hon khoang
50.0001an so vdi enzym clia vikhuan tuang tng.

Nhiéu vi khudn gay bénh théng thudng nhay cdm in vitro d6i véi trimethoprim va
sulfamethoxazol § néng dé thap hon néng doé dat dugc trong mau, dich & mé va nudc
tiéu sau khi dung liéu khuyén céo. Tuy nhién, tuong tu véi cac khang sinh khac, hoat
tinhinvitro khéng nhat thiét co nghia la hiéu qué lam sang dé dugc chimg minh va can
phéi luu y réng thi nghiém tinh nhay cdm chi dat dugc véi méi trudng khéng c6 céc
chat tic ché, dac biétla thymidin va thymin.

Cacgidtringuéng theo Uy ban vé thirnghiém dé nhay cdm ctia chau Au (EUCAST).

Enterobacteriaceae:S<2R>4

S.maltophilia:S<4R>4

Acinetobacter:S<2R>4

Staphylococcus:S<2R>4

Enterococcus:S<0,032R>1

Streptococcus ABCG:S<1R>2

Streptococcus pneumoniae:S<1R>2

Hemophilusinfluenza:S<0,5R> 1

Moraxellacatarrhalis:S<0,5R>1

Pseudomonas aeruginosava cdcvikhudn khéng thuéc ho enterobacteriaceae khdc: S < 2%
R>4*

S =nhay cdm, R = dé khang.

*Day la cac gid tri ngudng cla Vién Tiéu chudn Lam sang va Xét nghiém (CLSI) vikhong
codgiatringudng ctia EUCAST hién cé cho cacsinh vat nay.

Ty lé trimethoprim:sulfamethoxazol la 1:19. Cac gia tri nguéng dugc thé hién dudi dang
nong dé trimethoprim.

Phé&khang khuan:

Ty lé gé khang c6 thé khac nhau theo viing va thai gian d6i véi cac loai dugc chon va
théng tin vé sy dé khang & dia phuong la can thiét, dic biét khi diéu tri nhiém khuan
nang. Khi can thiét, can tim su tu van cdia chuyén gia khi ty [é dé khéang tai dia phuong
lam tac dung ctia thuéc trong mét sé loai nhiém trung la dang nghi ngd. Thong tin nay
chi dua ra mét hudng dan gan ding vé xac suat liéu cac vi sinh vat c6 nhay cadm vai
trimethoprim/sulfamethoxazol hay khong.

Kha nang nhay cdm cla trimethoprim/sulfamethoxazol d6i véi mét s vi khuén dugc
trinh bay trong bang dudi day:

Cac chiing vi khudn nhay cdm phé bién:

Vikhuan hiéu khi Gram duong:
Staphylococcus aureus
Staphylococcus saprophyticus
Streptococcus pyogenes

Vikhuan hiéu khiGram am:
Enterobacter cloacae
Haemophilus influenzae
Klebsiella oxytoca

Moraxella catarrhalis
Salmonellaspp.
Stenotrophomonas maltophilia
Yersinia spp.

Cacchiing vikhuan ma mécphaisudékhang cé thélavan dé:

Vikhuan hiéu khi Gram duong:
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium
Nocardiaspp.

Staphylococcus epidermidis
Streptococcus pneumoniae

Vikhuan hiéukhiGram am:
Citrobacterspp.
Enterobacteraerogenes
Escherichia coli
Klebsiellapneumoniae
Proteus mirabilis
Proteusvulgaris
Providenciaspp.
Serratiamarcesans

Cacching vikhuan dékhang tutrugc:

Vikhuan hiéukhiGram am:
Pseudomonas aeruginosa
Shigella spp.

Vibrio cholera

PACTINHDUGCDONGHOC:

Saukhiuéng, trimethoprim va sulfamethoxazol dugc hap thu nhanh chéng va gan nhu
hoan toan. Sy hién dién cta thic an khong lam cham sy hdp thu. Nong doé dinh trong
mau dat dugc trong khoang 1-4 gi& sau khi uéng va néng dé dat dugc lién quan dén
liéu. Cadcnéng dd c6 téc dung tén taitrong mau lén dén 24 gt sau liéu diéu tri. Néng do
6n dinh &ngudilén dat dugc sau khi dung thuéc trong 2-3 ngay. Ca hai thanh phan déu
khong cé tac dong dang ké dén ndng do dat dugc trong mau bdithanh phan kia.
Trimethoprim la mét baza yéu vdi pKa la 7,4 va la mot chat ua béo. Nong do trimethoprim &
mé thudng cao hon néng do trong huyét tuong tuong ting, c6 ndng dé dic biét cao & phéi
va than.Néng do trimethoprim & méat, dich va mé tuyén tién liét, nudc bot, dom va dich tiét
am dao cao han néng do trong huyét tuong. Néng dé trong dich 16ng, stta me, dich ndo
tay, dich tai gitfa, hoat dich va dich ké d0 dé c6 hoat tinh khang khuan. Trimethoprim di vao
dich mang 6i va mé bao thai dat dén néng do xap xi néng do trong huyét thanh ctia nguoi
me.

Khoang 50 % trimethoprim trong huyét tuong gén véi protein. Thai gian ban thai &
ngudi trong khodng 8,6 - 17 gid khi chiic nang than binh thuong. Thai gian ban thai
tang1én 1,5 - 3,0 1an khi d6 thanh thai creatinin nhd han 10 ml/phut. Khéng c6 su khac
biét dang ké 3 bénh nhan cao tudiso véinhiing bénh nhan tré tudi.

Budng thai trir chinh cta trimethoprim la qua than va khoang 50 % liéu dung dugc bai
tiét trong nudc tiéu trong vong 24 gid duéi dang khéng déi. Mot s chat chuyén héa da
dugc xac dinh trong nudc tiéu. Néng d6 trimethoprim trong nudc tiéu rst khac nhau.
Sulfamethoxazol 1a mét acid yéu cé pKa la 6,0. Nong dé sulfamethoxazol cé hoat tinh
trong nhiéu loai dich ca thé khodng 20 % - 50 % néng dé trong huyét tuong. Khoang 66 %
sulfamethoxazol trong huyét tuong gén véi protein. Thai gian ban thai & ngudi khoang
9-11 giokhi cé chiic ndng than binh thuong.

Thdi gian ban thai ctia sulfamethoxazol c6 hoat tinh khéng thay déi khi chtic ndng than
gidm nhung kéo dai thai gian ban thai clia chat chuyén héa chinh dang acetyl hda khi
do6 thanh thai creatinin dudi 25 ml/phut.

Duang thai trif chinh ctia sulfamethoxazol la qua than; 15 % - 30 % liéu dung dugc tim
thdy trong nuéc tiéu & dang cé hoat tinh. G nhiing bénh nhan cao tudi, dé thanh thai
sulfamethoxazol qua than giam.

Tré em: Dugc dong hoc & tré em cé chiic ndng than binh thudng cla ca hai thanh phan
trong Dotrim 400 mg/80 mg la trimethoprim va sulfamethoxazol déu phu thudc vao
tudi. tré s sinh, sy thai trl]trimethoprim va sulfamethoxazol gidm trong hai thang dau
sau sinh, sau do trimethoprim va sulfamethoxazol thai trr nhanh hon véi d6 thanh thai
clia cothé cao hon va thai gian ban thai ngan hon. Sukhac biét nay dé thdy nhat &tré nho
(> 1,7 thdng dén 24 thang) va gidm theo tudi cang tang, khi so sénh vai tré nhé (1 tudi dén
3,6 tudi), tré em (7,5 tudi va < 10 tudi) va ngudi 16n (xem muc liéu dung, cach dung).

QUY CACHPONGGOI:

-HOp 2 vix 10 vién, hop 5 vix 10 vién, hép 10 vix 10 vién.

-Chai 100vién.

DIEU KIEN BAO QUAN:

Bédo quan &: Nai kho, nhiét dé dugi 30 °C, tranh énh sang.

Bdo quan trong bao bi géc clia thuéc.

HAN DUNG: 48 thang ké tir ngay san xuat. Khong diing thudc qua han st dung da ghi
trénnhan.

TIEU CHUAN CHAT LUQNG:TCCS.

CO S& SAN XUAT:

CONGTY C6 PHAN XUAT NHAP KHAU Y TE DOMESCO
Dia chi: S6 346 dudng Nguyén Hué, Phudng My Ph, Thanh phé Cao Lanh,
TinhDéngThap

DOMESCO  Diénthoai: 1800.969.660
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