Rx - Thudc bén theo don.

RAZOCON 2000

(Bt pha tiém cefoperazon & sulbactam)

CANH BAO:

Thube ndy chi sk dung theo dom cia bdc s7.

BDoc ky hudmg din sic dung triede khi ding.

Néu cdn thém théng tin, xin héi y kién béc s7.

Xin théng bdo cho bdc sy nhitng téc dung khéng mong muén gdp phai khi sir dung thude.
Khéng sir dung thube da qué han ding.

Dé thude ngodi tdm véi cia tré.

THANH PHAN:

MBi 1o bjt pha tiém c6 chira:

Hoat chat: Cefoperazon natri USP vé tring twong duong cefoperazon 1000 mg
Sulbactam natri USP vé tring tuong duong sulbactam 1000 mg

T dwge: Khéng c6 td duge nio khac duge thém vao.

DUQCLY'CHQC .
Thﬁnhrhhcﬁtﬁcdungkhingkhqincﬁuthubc 1a cefop mbt cephalosporin thé hé thir 3, c6 téc dung trén céc vi khudin nhay cam & giai
dogn déu cia qué trinh phén chia bing céch e ché tdng hop vach té bao.
Céc nghién ciru 4d chimg minh sulbactam c6 kha nang Iam bét hoat khéng hdi phyc phén 16m cic enzym beta-lactamase quan trong ciia cic vi
khuin khang penicillin. Nhimg nghién ciru trén cdc dong vi khuén khang thuéc xéc nhan sulbactam c6 kha ning bao vé penicillin va
cefhalosporin khong bj vi khudn pha hity va cé tic dung déng vén rd rét véi penicillin va cephalosporin.
Ket hop cefoperazon va sulbactam c6 tic dyung hiép lic khang khuin dang ké trén in vifro. St dung két hgp cefoperazon va sulbactam s& higu
qué hon 1 chi ding m{t logi beta-lactam. Bing céch tao nén mot phirc hgp protein véi beta-1 Ib \rc ché thu@in nghjch hoat tinh
thity phdn, kéo dai hoat tinh ciia cefoperazon. Hon nita, mét so ching nhay cam thuémg d2 bj tén thuong déi véi dang két hgp hon 1a déi véi
cefoperazon dom djc.
Viéc phéi hop sulbactam v cefoperazon c6 tic dung chéng lai sy khang thubc cia cac ching vi khudn véi cefoperazon. Ngodi ra con cho thiy
téc dl.’ung higp luc cia thube (gidm ndng d¢ irc ché thi thiéu khi ding dang phéi hop so véi timg thudc) trong chéng lai nhidu chiing vi khuin, chi
yéubao gom:
Vi um.f. hidu khi gram (+): Staphylococcus aureus, tao hojic khéng tao ra penicillinase, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus
iae, Strej I

p 52 pyog (Group A beta-hemolytic strep ci), Strep tiae (Group B beta-hemolytic
strep i), Enter (Strept cus faecalis, S. faecium va S. durans)

Vikhudn hiéu khigram (-): Escherichia coli, Kiebsiella spp. (bao gém ci K. p iae), Enterobacter spp., Citrob, spp., Haemophil
influenzae, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Morganella morganii (hay Proteus morganii), Providencia stuartii, Providenci retigeri (hay
Proteus retigeri), Serratia ma Pseud. aerugi Pseud spp., mbt sé dong Aci bacter calc icus, Neisseria
gonorrhoeae

Vikhudn ky, khiz Khudn cau gram () (gbm Pep va Peptostrep us), Clostridium spp., Bacteroides fragilis va mdt sb Bacteroides
spp. khéc.

DUQCPQONGHQC

N&ng 4§ dinh cua sulbactam va cefoperazon sau khi sir dung liéu 1g sulbactam + 1g cefoperazon tiém tinh mach sau S phit 14 139,2 va
236,8meg/ml. Diéu dé cho thiy thé tich phan bd cia sulbactam (Vd=18,0-27,6L) 1én hon so véi cia cefoperazon (Vd=10,2-11,3L). Ca
sulbactam vi cefoperazon phiin b tét vao cic mé va dich té bao bao gdm mt, bang quang, da, ruft thira, éng din trimg, budng trimg, tir cung
va cic co quan khic. Khéng c6 bing chimg cho thay trong thc vé mit dugc ddng hoc giira sulbactam va cefoperazon khi sit dung déng thai &
dang thudc phéi hop sulbactam + cefoperazon. Khoang 84% sulb va 25% cefoperazon sau khi sir dung thuéc dugc ddo thai qua thén.
Lugong thuée con lai phin 16n dwgc do thai qua mét. Sau khi sir dung sulb va cefop nira déi sinh  hoc trong huyét tuong clia
sulbactam la khoéng 1 gi¢ trong khi ciia cefoperazon 14 khoang 2 gid. Ndng d9 thudc trong huyét thanh cho thiy dugc ti 18 cia liéu thude sir

dyng.

CHI PINH:

Pidutri nhisl.:n khuén do céc chung vi khuén nhay cam trong nhimg trurdmg hop sau:
- Nhiém khuén dudmg hé hip trén

-Nhiém khuén duéng hd hip dudi

- Nhiém khuin da va cdu triic da

- Nhiém khuin dudmg tiét niéu

- Nhi&m khuén huyét

- Nhiémkhudn é bung

- Viém xuong vakhép

- Viém nhi&m phy khoa.

LIEU LUQNG VA CACH DUNG:

D\hngcthen swchi diin cua bic sTdiéu trj.

Théu ding dudng tiém béip sau hofic truyén tinh mach; c6 thé tiém tinh mach chim trong 3 — 5 phitt, nhung khéng nén diing dudng ny.
Liéulwgng:

Liéu thong thuomg (tinh theo téng lugng cefoperazon + sulbactam):

Nguor lom: Liéu khuyén céo tir 2g dén 4g ngay, chia déu 1am 2 ln, tiém cich nhau mi 12 gid. Lidu khuyén céo tdi da trong ngiy tinh theo
lu¢gmng sulbactam la4g. y

Trong nhimg trrémg hop nhiém khuin ning hoic it d4p lfm&ucé thé ting liéu dén 8g (tirc 4g cefoperazone) mét ngdy, chia 2 lin.

Tré em: Liéukhuyén c4o 40-80 mg/kg/ngay chia lim 2-4 1an.

Trong nhirng truéng hgp nhiém khuin ning hofic it ddp (g c6 thé ting lidu cho tré em dén 160 mg/kg/ngay, chia 2 —4 lin.

Su dung & bénh nhdn roi logn chirc néng gan:

Cefoperazon thai trix chi yéu qua djch mat, O nhimg bénh nhéin b bénh gan c6 hoic khéng cé thc mét, théi gian ban hiy trong huyét thanh cia
cefoperazon kéo dai va thai trr qua nuée tiéu ting. Ngay ca nhimg bénh nhin bj bénh gan ning, ndng do diéu trj cia cefoperazon ciing dat dugce
trong dich mit va thesi gian bén huy chi ting 2 t&i 4 1in.

Oénhﬁng bénh nhén bj tic mét ning, bénh gan ning, hofic réi loan chirc néng thiin di kém véi mét trong cAc tinh trang nay thi phai didu chinh lai
ligu.

@ bénh nhan bj réi loan chirc ning gan v suy thin ciing lic, phai theo ddi ndng @3 cefoperazon trong huyét tuong va phai didu chinh lidu néu
céin. Trong nhimg trudmg hop ndy, khi diing liéu qua 2g mt ngay phai theo ddi sét néng 49 trong huy#ét frong.

St dung ¢ bénh nhan roi loan chirc ndng thén:

Liéu diing nén dugc diéu chinh & bénh nhin gidm chirc ning thiin 18 (thanh thai creatinin < 30ml/phiit) dé b trix sy gidm thanh thai sulbactam,
Bénh nhin c6 thanh thai creatinin tir 15-30 ml/phit c6 thé ding tbi da 1g sulbactam mai 12 giér (liu sulbactam téi da 2g/ngiy), trong khi dé

nhirmg bénh nhén c6 thanh thai creatinin < 1 Sml/phit c6 thé dung 18i da 500mg sulbactam mi 12 gidr (lidu sulbactam téi da 1 g/ngay).
Thim phin lam thay 48i déng ké thai gian bén huy, 46 thanh thai toan thin va thé tich phan phéi sulbactam. Khong c6 thay d6i dang ké vé& duge
ddng hoc ciia cefoperazone & c4c bgnh nhén sau khi thém phan. Vi vily, ciin bé tri théi gian dé c6 thé sit dung thude sau khi thAm phén, tranh lim

giam tic dung cia thubc.

Chiddn céch pha dung dich tiém:

Céch pha dung dich tiém bdp: )

Hon lugng bt trong lo (cefoperazon 1 g + sulbactam 1 g) trong 6 ml nuwéc pha tiém hofic dung djch tiém Lidocain 0,5%. Lic k¥ dé thubc tan
hodan toén.

Cdch pha dung djch tiém tinh mach:
Hoa lugng bjt trong lo (cefoperazon 1 g + sulb 1 g) trong 10 ml nuée pha tiém hofc dung dich tiém truyén natri clorid 0,9%, hofic dung
dich tiém truyén dextrose 5%. Lic k§ df thudc tan hodn toan.

Céch pha dung dich truyén tinh mach: )

Héa lugng bit trong 1o (cefoperazon 1 g + sulb 1 g) trong 6 ml nu6e pha tiém. Lic k¥ dé thudc tan hodn todn. Pha loding tiép dung dich
thubc véi 100 ml dung méi tuong hop: dung djch tiém truyén natri clorid 0,9%, hofic dung dich tidm truyén dextrose 5%,

Chn kiém tra xem dung djch da tan hodn toan trée khi tiém / truyén.,

Dung djch sau khi pha ¢6 thé duge gir én dinh trong vong 24 gits & nhiét 46 phong (20°C - 30°C) hoic 7 ngdy khi bao quan lgnh (2°C -8°C).

Pé dam bio higu qua cuia thube, nén sir dung dung dich tiém ngay sau khi pha.

Tuong ky:
Dunsgﬁ tiém cefoperazon + sulbactam khéng nén trdn 13n véi cac khang sinh nhém aminogl{cosiq do ¢6 céc twong the vit 1y cia cée thude.
Néu cén phai diéu trj phbi hop cefoperazon/sulbactam vi aminoglycosid, c6 thé ding cich truyén ngét quing xen k& nhau mikn 1 ding dudmg
truyén riéng biét v duong truyén lin trude phii dwge siic nim k¥ véri dung dich pha thich hop truée khi truyén lin tiép. Nén nhé ring céc lidu
cefoperazon + sulbactam nén dugc cho trong ngdy cing cdch xa lidu aminoglycosid cang t6t.
Cefoperazon vi sulbactam twong hgp véi nurde pha tiém, dextrose 5%, nude mudi sinh 1y 0,9% véi ndng 4 Smg cefoperazon va Smg
sulbactam m&i ml cho 16 125mg cefoperazon va 125mg sulbactam mdi ml.




CHONG CHI DJNH:
Bénh nhiin qua mén v cefoperazon, sulbactam hofic cdc khing sinh khic nhém cephalosporin, | 1lin hojic beta-|

KHUYEN CAO VA THAN TRONG:
Trdc khi diéu tri véi két hop cefoperazon va sulbactam, phai kiém tra xem bénh nhan c6 qué méin véi cefoperazon, sulbactam hofc cic khang
sinh khéc nhém cephalosporin, penicillin hofic beta-lactam khong. Vi dii thiy c6 phan img chéo qua min (bao gbm sbc phin v§) xdy ra & cc
ngudi bénh dj img vén cac khang sinh nhém cephalosporin, penicillin holic beta-lactam, nén ding cefoperazon + sulbactam phai thin trong,
theo ddi chc ddu higu v trigu chimg séc phan vé tmngm dung thubc diu tién, va skn sing moi thir dé diéu trj séc phan v§ néu nguoi bénh truée
diy 48 dj img v&i penicilin. Néu phan img dj img xay ra v6i két hgp ndy thi cin ngung ding thubc ngay. Néu xdy ra phan l'mg.lqué méin njing thi
¢6 thé diéu trj biing epinephrin va céc bién phap hd trg khc nhu cho thér oxy, cb thf ci diit ndi khi quan, truyén dich, truyén khéng histamin,
corticosteroid durge xem nhr i chi dinh.
Ciing nhu céc khing sinh khéc, ding cefoperazon va sulbactam dai ngdy c6 thé lim phat trién qua mirc cdc chiing khéng nhay cdm. Cln theo
i ngwdn bénh can thin, Néu bj bi nhidm, phii ngimg sir dung thubc.
D o6 béo céo viém dai tring mang gia khi sir dung cac khang sinh phé rong; vi vily cén phai quan tm t¢i viée chin doén bénh ndy va didu trj
v&i metronidazol cho ngudi bénh bj ia chay nfing lién quan t&i sit dung khéng sinh. Nén thin trong khi ké don khang sinh phé rong cho nhimg
ngudi b§nh cé bénh dudmg tiéu hoa, diic bit 1a bénh viém dai trang.
Sy thiéu hyt vitamin K, gidm prothrombin huyét va ting nguy co chiy méu di xdy ra trong mt vii truémg hop diéu trj bori cefoperazon. Ng:z
condy xdy ra & nhom b¢nh nhin suy gan hoic thin hofic tinh trang dinh dudmg kém, vi vy this gian prothrombin phai durge kiém sodt va cin
sung thém vitamin K.
Cén sir dyng thin trong & ngudi gid, do & ngudi gid, cdc phin img phy nhu may day, viém miéng, gidm bach chu, ting tiéu cAu, ting huyét td
céu, rbi loan chirc ning gan (ting AST va ALT) dé xay ra vi chirc ning sinh hoc thép.
Cén sir dung thin trong va diéu chinh liéu diing nhimg bénh nhén bj tic mét ning, bénh gan niing, hoiic & bénh nhén bj réi loan chirc niing gan va
sc?"’thﬁn cung lac.

khuyén céo cho bénh nhin biét khong nén ding bia nrou trong thai gian didu trj véi cefoperazon + sulbactam.

ANH HUONG DEN KHA NANG LAI XE HOAC VAN HANH MAY MOC:
Khéng thiy c6 béo céo lién quan. Théng thudmg, sit dung cefoperazon + sulbactam khéng géy anh huéng dén kha ning 14i xe hofic viin hanh
may moc.

SUDUNG O PHY NU'MANG THAI; CHO CON BU.

Nghién ciru sinh sn trén chudt ding lidu cao hon & ngudi 10 ldn cho thiy khong c6 anh huémg trén kha niing sinh sin va khéng giy qudi thai,
Ibactam va cefop c6 qua nhau thai. Tuy nhién viin chua c6 nghién ciru diy @ trén phy ni¥ c6 thai. Vi nghién ciru trén stic vit khong thé

gitip dodn trée tht ca cc phan img trén ngwdi, nén trnh ding thude trong thai ky trir khi thit cin thiét. .

Thubc duge bi tiét qua sira v hegng nho, thubc khang gay hai cho tré dang bii me trir khi c6 nguy cobj mn cam. Nén cin nhéc gitra loi fch va

nguy co c6 thé xay ra khi diing thudc cho ngudi dang nudi con bi.

TUONG TAC THUOC:

Sir dung déng thai aminoglycosid va mét sé cephalosporin c6 thé lam ting nguy co djc véi than. Mic di t6i nay chua thiy xdy ra véi
cefoperazon, cin theo ddi chirc ning thén cia ngudi bénh, dic biét 1a nhing nguéi suy thin ding ddng théi cefoperazon va aminoglycosid.
Hoat tinh khéng khudn ciia cefoperazon va aminoglycosid in-vitro c6 thé cong hodic hiép ddng chéng mot vai vi khuin Gram am bao gém P.
aeruginosa va Serratia marcescens; tuy nhién sy hi¢p déng nay khong tién doan dugc. Vi thé, khi phdi hop cac thude d6 cin xac dinh in-vitro
tinh nhay cim ca vi khudn d6i véi hoattinh phéi hop cuia thube.

Di c6 bo céo vé ting rdj loan chirc ning thin khi dung két hop cefoperazon + sulbactam véi céc thude cephem, thude 1¢i tiéunhu furosemid.
Trong truémg hop nay, cin theo di chirc ning than.

Sirdung dﬁng théi véi warfarin va heparin, 6 thé 1am ting tac dung giam prothrombin huyét cia cefo, on.

Rurgu: C6 the xdy ra céc phan img giong disulfiram véi céc trigu chimg diic tnmg nhw d6 bimg, ra m héi, dau diu, budn nén, nén va nhjp tim
nhanh néu uéng ruu trong vong 72 gidr sau khi diing cefoperazon. Cin khuyén céo cho bénh nhan biét khéng nén diing bia nugu trong thai gian
didu trj véi cefoperazon + sulbactam.

Tuong tc giira thubc va xét nghig¢m cn 1am sing: Xétnghiém Adudmg nigu c6 thé bj dwong tinh gia khi ding dung dich Benedict hoiic Fehling,

TACDUNG KHONG MONGMUON

Soc: C6 thé xay ra séc do d6 cin theo dBi cin thin khi sir dung thudc. Néu bi trang thai khé chiu, cam gide bt thudng trong miéng, hoa mit, mét
kim ché, 1 tai, toAt md hdi x4y ra, cin ngumg diing thudc va tién hanh céc bién phap xir tri thich hop.

Qud mdn;: Trong cic trudmg hgp x4y ra cic phan img qua mAn nhu ban 6, ndi may day, ngta va sét cn ngung diing thubc va tién hanh cac bién
phap xir tri phit hgp.

Trén thn: Hiém khi gy tén thuong thin niing, d6i khi xay ra réi logn chirc néing thin bao gdm ting ndng dd BUN va creatinin, ¢6 thé xuét hién
protein ni¢u. Trong truémg hep xuithién cac diu higu trén, cin ngimg sir dung thudc va tién hanh céc bién phap xir tri phi hep.

Trén méu: c6 thé xay ra céc bénh ning vé mau nhu: thiéu méu tan huyét, giam bach ciu hat (bao gdm ca mft bach ciu hat), gidm hdng ciu, giam
tiéu ciuva ting bach ciu wa eosin. Do d6, bénh nhén cén dugc theo ddi can thin va xét nghiém thudmg xuyén. Trong trudmg hop ¢6 cac biéu

hién trén, cin ngimg sir dung thudc va tién hanh cc bién phap xi tri cin thiét. DA c6 béo céo vé tinh trang thiéu mau tan huyét & céc bénh nhan
sir dung céc khing sinh nhém cephem khéc (nhwr cephalothin, cefaloridin).

Trén gan: Thinh thodng c6 tnrémg hop bj ting SGOT, SGPT, alkalin phosphatase va bilirubin xay ra.

Trén hé tiéu hod: hiém khi g§p sot, dau byng, viém ruét két niing kém theo chay mau va viém rudt gia mac c6 thé xay ra. Trong trudmg hop dau
bung va di ngoai nhiéu, cn thyc hién c4c bién phap thich hop va cé thé phai ngimg thude. P6i khi c6 truémg hep bj tiéu chay, mét phan, budn
ndn vandnxayra.

T¥én duwong ho hdp: Hiém khi gip sét, ho, kho thé, giip hinh dang bt thwémg khi chup X quang ngye, viém phdi k& bao gém tang bach chu wa
cosin va hgi chimg PIE c6 the xay ra. Trong trrdng hop nay, cén ngimg sir dung thudc va céc liéu phép hir hi¢u hon nhu diéu trj bing
corticosteroid c6 thé dugc sir dung.

Bgi nhiém ndm: Hiémkhi bj nhiém nim miéng va nim dm dgo.

Thiéu vitamin: Hiém khi b hgi chimg thiéu vitamin K (giam prothrombin huyét va chiy méu...) va thiéu vitamin B (viém miéng, viém ludi,
chén in, viém diy thin kinh. ..).

Céc tde dung phu khdc: Hiém khi bj dau dAu, dau tai noi tiém thude, viém tinh mach va cm gidc ¢n lanh xiy ra.

QUALIEU:

Hi¢n chua c6 céc dir ligu dﬁy i vé dge tinh cfip cuia cefoperazon natri va sulbactam natri & ngudi. Vige sir dung qua lidu thude s& diin téi ting
céicbiéuhién téc dyng phy clia thudc di duge béo cdo. Thyc té cho thiy ndng d cao clia cac thubc khéng sinh nhom lactam trén hé thin kinh c6
thé giy ra chc the dong dén than kinh bao gdm co gift do 46 cin phai thin trong. Vi ca cefoperazon va sulbactam déu ¢6 thé duoc logi tny khéi co
thé gcm thém phén méu, do d6 c6 thé sir dung bién phap nay dé ting sw dao thai ctia thudc ra khéi co thé & céc bénh nhan néu sir dung qué lidu
thuoc. g

TIEU CHUAN CHAT LUQNG:
Tiéu chudn cosér

BAOQUAN:
Bio quan noi kh6 méat, dudi 30°C, trénh dnh séng,

HAN DUNG:

24 thing ké tirngdy sin xufit,

Dung djch sau khi pha ¢6 thé dugc gitr bn djnh trong vong 24 gidr & nhi¢t 46 phong (20°C - 30°C) hofic 7 ngay khi bao quan lanh (2°C - 8°C). Bé
dém bao hiéu qua cua thube, nén sir dung dung djch tiém ngay sau khi pha.

DANG BAO CHE VA QUY CACH PONG GOI:
Hjpchira 1 1o bt pha tiém,

San xudt tai An D6 bai:
ZEISS PHARMACEUTICALS PVT.LTD.
Plot No, 72, EPIP, Phase -1, Jharmajri, Baddi, Distt, Solan, (H.P.), India.
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Ny duyét lpi ndi dung t& huémg diin sir dung thube: 07/03/2015




