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Réi loan gan
Céc tru‘cng hop nhiém dédc gan nang/suy gan cap tinh,
bao gdm ca nhirng truding hop co két cuc tir vong vGi
khéi phat rat nhdnh sau khi khai dau diéu tri & nhirng
bénh nhan méac héi ch ng Cockayne da dugc bao céao
vGi cac ché pham thudc co chira metronidazole khi dung
dudong toan than, Vi thé & nhom dén 50 nay, phai str
dung metronidazole sau khi danh gla cén than Igi ich/
nguy co va chi khi khéng cd thudc diéu tri thay thé. Phai
thuc hién céac xet nghiém chirc nang gan ngay trudc
khi bat dau diéu trj, trong sudt qua trinh dleu tri va sau
khi giéu tri cho ¢ién khi chire nang gan n&m trong g|cf|
han binh thucnq hodc.-cho-dén khi dat dugc cac gia
tri cor ban. Néu céc xét nghlem chirc nang gan trg nén
tang rG rét trong qua trinh diéu tri, nén ngtrng thuée.

« Bénh nhan mac hi chirng Cockayne nén bao cao ngay
lap tirc bat ky tridu chung tén thuong gan tiém an nao
cho bac si va ngung uong metronidazale.

Thleu men G6PD

Céc trugng hop @n huyet cap tinh da dugc bao céo
o nhirng bénh nhan bj thiu G6PD khi dung spiramycin
bing dudng udng hoac tiém. Do do, khuyen nghi manh
khong duoc ké cion thudc spiramycin va néuduocnén
str dung tri liéu thay thé.

Néu khong c6 tii lidu thay thé, pha| tinh dén nguy co
tan huyet va logi ich mong doi tiém nédng cla thudc
diéu tri, dura theo tung tru'crng hop mot. Néu viéc ké
don thudc nay la can thiét, phai theo ddi sur khdi phat
clia xudt huyét. -

Tuwong tac véi céc thude khac

- Khéng nén str dung déng thei metronidazole va rugu
(xem phan Tu‘ornq tac, turong ky cua thuoc)

- Khéng nén str dung déng thi metronidazole va busulfan
(xem phan Tuong tac, trong ky cua thudc)

- Khong nén str dung déng théri metronidazole va disulfiram
(xem phan Turong tac, trong ky cla thuoc)

-Twong tac v&i cac xét ngh:em can lam sang

Metronidazole cd thé lam bat déng cdc xoan khuin

treponema, va dan dén két qua duong tinh gia trong xét

nghiém Nelson.

Ta dugc voi tac dung da biét
M0| vién thudc cé chira 8 mg sorbitol.

st DUNG THUGC CHO PHU NU cO THAI VA CHO
CONBU

Phu nu’ cd thai

N&u can thiét, co thé slr dung thudc nay trong suo‘c thai
k{/, bat ké giai doan nao!

Metronidazole:

Phan tich trén mét 6 lwgng lén nhirng ngudi mang thai da
phai nhiém trong thure hanh 1am sang duang nhur khong
phat hién tac dung gay quéi thai hodc dée tinh [én thainhi
clia metronidazole. Tuy nhién, chi nhirng nghién clru dich
t& hoc mai co thé loai trir bat cr nguy co no.

Cac nghren clfu trén ddng vat khéng cho thay tac dung
géay quai thai clia metronidazole,

Sprramycm

Néu can thiét, co thé can nhac str dung spiramycin trong
thaiky. Cho t&i nay, s(r dung rong rai spiramycin trong thai
ky khéng cho thay tac dung gay qual thai hodc doc tinh
cho thai nhi nao cd lién quan véi thude nay.

Phu nir cho con b
Vi metronidazole va spiramycin dugc baitiét vao sira me,
tranh diing cac thildc nay trong thai ky cho con bu.

ANH HU'O'NG CUA THUOG LEN KHA NANG LAI-XE,
VAN HANH MAY MOC

N&n canh bao bénn nhan vé nhirng nguy co co thé co nhu
chong mat, It 1an, 4o giac, cac con bénh hodc réi loan
tam nh|n va khuyén khong nén lai xe hodc van hanh may
moc néu xay ra nhirng rai loan nay.

TU'O'NG TAC, TUONG KY CUA THUGC

Lién quan splramycm '

Céc phdi ho‘g yéu cau than trong khi sur dung

+ Cac loai thudc géiy xo&n dinh: cac thudc didu tri rdi loan
nhlp tim nhom 1A (qulmdme hydroquinidine, disopyramide),
cdc thude diéu trj rdi loan nhip tim nhom 11l (amiodarone,
sotalol, dofetilide, ibutilide), sultoprlde (mot thudc an than
kinh benzamide) va cac thudc khéc (cac hop chétarsenic,
bepridil, cisapride, diphemanil, dolasetron tiém, erythromycin
tiém, levofloxacin, rizolastine, moxifloxacin, prucalopride,
toremifene, vincamine tiém):

Tang nguy co réi loan nhip that, dac biét la xoan dinh.

+ Levodopa

Khi phéi hO‘p VD’I carbidopa: gay (rc Ghé hap thu carbidopa
va lam giam nong do Ievodopa trong huyst tuong.

Nén theo d0| cac thong s6 |am sang va diéu chinh liéu
levodopa, néu can thiét.

Lién quan metronidazole

Tac dung chong lam dung

Nhiéu thudc gay ra tac dung chong lam dung vai alcohol.
Khuyén céo khong sur dung céc thudc nay vai alcohol.
Cdc phdi hop khong nén ding

+ Alcohol (nu‘o’c giai khat hodc ta du'o'c)

Tac dung chéng lam dung (ncmg do blr ng, nén oi, tim dap
nhanh). Phai tranh diing cac do udng cd alcohol hodc cac
ché pham thudc co chira alcohol. thng duing cac do udng
co alcohol hodc cac ché phdm thudc cd chira alcohol cho
dén khi thudc da dirge thai trir hoan toan khoi co thé. Nén
tham khao théi gian ban hiy cla thudc.

+ Busulfan
Khi ding dong thai vai busulfan liéu cao, metronidazole
Iam téng gdp dbi ndng do busulfan trong huyét turong.

+ Dlsu[flram
Nguy co xay ra can loan than cap tinh ho#c I 1an, cd thé
dugc phuc héi khi nglrng phéi hop nay.

Cdc phéi ho'p yéu cau than trong khi s dung

+ Thudc chung co giat gay cam (rng enzym

Co su giam nong do metronidazole trong huyet tlmrng
do-tang chuyen hoa ¢ gan boi cac chat gay cam Ung
enzym. Céan theo dai 1am sang, v, néu can, diéu chinh
liBu metronidazole trong va sau khi diéu tri vi thuéc gay
cam Ung.

+ Rifampicin

Giam néng do metronldazole trong huyét twong co the xay

ra do ting chuyén hoa o gan boi r:farnplcm

Can theo doi lam’ sang, va, néu can, diéu chinh liéu
metronidazole trong va sau khi diéu trj va&i rifampicin.

+ Lithium

Néng do lithium trong mau tang Ien, cé thé dén mirc gay
déc tinh, véi nhirng dau hleu qua liéu lithium.

Phai theo doi chat ché nong dé lithium trong mau va diéu
chinh liéu lithium néu can thiét.

Cédc phéi hop edn chu y

+ Fluorouracil (va, bing cach ngoai suy, tegafur va
capecitabine)

Bac tinh fluorouracil tang 1&n do giam thanh thai.

Nhirng van dé lién guan dén s mat can bing INR
dac trung

Nh|éu truang hop tang hoat tinh thudc khéng déng dudng
uong da dugc bao céo trén nhirng bénh nhan dang digu
tri bang khang sinh. Bai canh nhiém khuan va \nem ro rét;
tudi va tdng trang ctia bénh nhan la cac yeu 16 nguyca'.
Trong nhung mmrng hop nay, co vékhd xac dinh dén mirc
d6 nao vé vai tro cla ban than bénh nh|em khuan hay clia
viéc diéu trj trong viéc lam mat can bang INR. Tuy nhién;
moét vai nhém khang sinh co lién quan nhigu-hon; déc
biét 1a fluoroquinolone, macrolide, cyclin, cotrimoxazole,
va mét vai cephalosporin.

Tu'ong tac Vi cac xét nghlem cén lam sang
Metronidazole co thé lam bat dong x0an khudn treponema
va din dén két qua durong tinh gia trong xét nghiém Nelson.

TAC DUNG KHONG MONG MUON cUA THUDG

Nhu nhitng thudc khac, thudc nay co thé gay.nhirng tac
dung khong mong muon o nha ng ! miic dé khac nhau, tan
$6 xudt hién'ihi du'gc dé cép: rdt thuong gap = 10 %;
thuong gap = 1 va <10 % ; it gap = 0,1va < 1 %, hiém
gap = 0,01'va < 0,1 %; rat hiém gdp'< 0,01 %, khong ro
(khéng thé uéc lirgng tdn sé tur di liéu cd sdn)

Lién guan spiramycin:

Réi loan tim

e [Khéng ro: kéo dal khoang Qr, rdi loan nhlp that, nhip
nhanh that, xoan dinh co thé'dan dén'nglr ng tim (xem
phan Canh'bae va than trong khi dung thudc).

RGi loan hé mién dich i

e Khong ré: viem mach bao gom ban xuat huyst Henoch-
-Schonlein hodciban xudt huyét dang thap; séc phan
vé {(xem phan Ganh bao va than trong khi ding thudc).

RAéi loan hé tiéu hoa:
e Thuo ong, gap: dau bung, dau da day, buén nén, nén, tiéu
chay, viém dai trang gia mac.

I Réiloan da va mé dudi da:

L Thtrcmg gap: phat ban. -

e Khdng rd: ndi mé day, ngua pht mach, hoi chung
Stevens-Johnson, hoai tir ngoal bi nhiém déc, chtrng
mun mU dd da toan than cap tinh (AGEP) (xem phan
Canh baowva than trong khi ding thuéc).

Réi loan hé than kinh:
o R4t thudng gap: di cam tirng dot, thoang qua.
o Thudng gdp: roi loan vi gidc thoang qua.

Réi loan gan mat:

o 'RAt hiém gap: bat thurdng Kt qua xet nghlern chirc
nang gan.

° Khdng ro: viém gan hén hop hodc, hiém gip hon, viem
gan r mat ly glal té bao.

Réi loan he huyet hoc va bach huyet

e Khong r6:'giam bach cau, giam bach cAu‘trung tinh,
“ thi€u mau tan huyét (xem phan Canh bao va than trong
khi dung thuoc)

Lién quan metromdazole

RGéi loan hé huyet hoc va bach huyet

. Glam bach cau trung tlnh mat bach cau hat va 'giam
tiéu cau

F|‘m loan tam than:
Ao g{ac i
= Phan ng loan than cling v&i hoang turdng va/hodc mé
‘5ang, o thé kem theo suy nght hodc hanh vi tur tir &
nhirng triéng hop ca bigt {xem phan Canh bao va than
“trong khi diing thuoc)
«"Khi sac tram cam.

Rﬁi loan hé than kinh:

+ Bénh ly day than kinh cam gidc ngoai bién,

- Nhirc déu,

+'Chdng mat,

+ Ldlan,

+ Caon benh

¢ Bénh'nao co thé di kem cac thay ddi MR, thu‘orng phuc

** héidugc 'sau khi ngung diéu tri. Rat hiém gap cac truong
hop bao cdo cé két cuc'tlr r vong (xem phan Canh bao
va than trong khi dung thudc),

. How chirng tiéu ndo cp tinh (that dleu roi loan van ngon,
réi loan dang di, rung giat nhan cau, run rdy) (xem phéan
Canh bao va than trong khi ding thudc),

- Viém mang néo khong do vi khuan (xem phéan Ganh bao
va than trong khi diing thuoc)

ch loan vé mat

+'Réiloan tam nhin thoang qua nhur chung nhln nhoe, nhin
“dal, can thi, giam thj luc va thay ddi mau sac khi nhin,

- Viém / bénh day than kinh thj gidc.

Rd&i loan hé tiéu hoa:

. .HO' Ioan tiéu hoa lanh tinh (dau vung thu'c:ng vi, buén
non, non, tleu chay) .

- Vigm lu@ivéicam giac kho miéng, vigm miéng, roi loan
vi giac, chan an,

- Viém tuy, héi phuc khi ngung digu tri,

+ Sur déi mau hodc thay doi bé ngoal cla IU'O’I (bénh narn)

Réi loan gan mat

+ Tangcac enzym gan (AST, ALT, phosphatase klem) rat
hiém gap céc trudng hgp.viém gan ly giai té bao cdp
tinh,&r mat hoac hén hop; déi khi co vang da, da c]LrD’c
béo cdo. Cac truong hop r|eng biét suy gan co thé can
phai ghép gan da dugc bao cao.

Ro: loan da va mé dwdi da:

Bo bung maét, ngira, ndi man da, déi khi co sét,

- N&i mé day, phii mach, séc phan V& (xem pharn Canh
bao va than trong khi dting thuéc),

- Rat hiém gap nhu’ng trurong hop bi chirng mun mu
do da toan than cap tinh (xem phan Canh bao va than
trong khi diing thudc), i :

- Hoai tr ngoai bi nhiém déc,

* Hai chirng Stevens-Johnson,

- N&i héng ban khéng thay déi mau sac.

Cac anh hu‘o‘ng khac: ‘
« Nudec tiéu cé thé co mau nau hoi do vi-c6 Gac sac to
tan trong nuréc do'chuyén héa thude.”

Bao cao ve cac tac dung co hai nghi ngo’

Bao cao vé cac phan {rng c6 hai nghi ng& sau khi thudc
dugc cap phep rat Quantrong.

Pigu nay glup cd thé theo dai tiép tuc vé ty s6 Igi |ch/nguy
co clia thudc. Cac chuyen gia y té da dugc yéu cau bao
cdo bat ky phan u’ng co hainghi ngd& nao clia thudc théng
qua hé théng bao cao quéc gia.

QUA LIEU VA CACH XU TR

Khéng cé thudc gidi ddc déc hidu dbi vai spiramycin hodc
metronidazole.

NEu xay ra qua liu, nén diéu tri triéu cerng.

Réi loan lién quan vo‘l spiramycin:

Liéu gay doc clia splramycm chura duroc biét,

R&i loan tiéu hoa co thé dugc du kién sau khi ding mot
liéu cao, nhur 1& buén nén, nén, tiéu chay

Céc trurong hop khoang QT bj kéo dai co thé, glarn xuong
khi ngung diéu tri da thdy & tré so sinh didutri voiliéu cao
sp|ramyCIn va sau khi tiém tinh mach splramycm o nhl.rng
déi turgng co nguy co kéo dai khoang QT. Néu xay ra-qua
liéu splramycm nen thurc hién ECG dé do khoang QT, dac
biét néu cd cac yéu td nguy co khac (ha kali mau, kéo dai
khoang QT b&m sinh, phéi hcrp v&i cac thude lam kéo dai
khoang QT va/hodc gay xodn dinh)

R&i loan lién quan v&i metronidazole:!

Cac trucrng haop' dung lidu donlén dén12 g da'dugc bao
cdo & trrgng hop co ¥ tur tir hoac ‘qua 'liéu'do tai nan.
CAC triéu chirng diroc'thdy 1a oi mira, that diéu \.'a mét
dinh hiréng nhe.

PAC TiNH DU'Q'C LU'C HOC

Nhom duoc ly-iri ligu: Khang sinh phéi ho'p, Ma ATC:
JO1RAD4 '

Ché pham thudc nay Ia mét phéi hop glua spiramycin,
motkhang sinh thudc nhom macrolide; va metronidazole,
mot khang sinh thude nhém nitro-5-imidazole:

Phé hoat tinh khang khudn

Spiramyein: - -

Biém gay cua ncng dd trc ché tai thidu (NI|C) de phan biét
cac chting nhay'¢am (S) v&i cac chung nhay cam trung
gian va chdng nhay cam trung gian v&i chlng khang thudc
(R) nhu sau:

S<1mg/LvaR>4mg/L ‘ =
Ty & dé khang thuéc thu nhidm cé thé thay déi theo viing ;.E
dia ly va theo thdi g:an déi véi mat 50 chlng loai. Do =
dé, s& co ich khi co thong tin vé ty |& khang thudc tai
dia phuorng, d&c biét 1a trong diéu tri nhiém khuan nang
N&u can thiét, t6t nhat |2 xin 161 khuyén tlr bac sT chuyé
khoa, chii yé'u 12 khi ché pham thudc c6é thé khong co loi
trong mét s8.bénh nhigm tring do mdc do luu hanh cla
dé khang thudc tai dia phucrng. i g

Céc loai thu‘crng la nhay cam: :
L Vi khuan: hiéu®khi'Gram ' Duong: Corynebacterfum
diphtheriae, Rhodocaoccus equi. it

- Vi khudn hiéu khi Gram, am: Bordetella pertussis,
Campylobacter, Legionelia (*), Moraxella, Moraxelia catarrhalis
(Branhamella catarrhalis), Neisseria gonorrhoeae (°)

- Vikhuan ky khi: Actinomyces, Clostridium perfringens (7).
Eubacterium, Mobiluncus, Porphyromonas, Prevotella,
Propfonrbactenum acnes;

- Vikhuan khac : Borrelia burgdorferi, Chlamydia trachomatjs
Chlamydophila._pneumonia,  Coxieila, Leptospires,
Mycopilasma ~pneumoniae, Treponema pallidum,
Ureapiasma urealyrlcum i )

Céc loai'co do nhay cam hién doi: (dé khang thu nhiém = 10%)

- Vi khudn hiéu khi Gram duong: Enterococcus spp.
(+);staphylacoccls 'nhay’' methiciliin, " staphylococcus
khang methicilfin’ (+) (1) Streptococcus  agalactiae,
Strepfococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes.
Streptococcus viridans.

- Vi khuan ky khi: Peptostreptococcus

Céc loai dé khang noi tai

- Céc vi khuan hiéu khi.Gram du‘dng Co:ynebacterrum
Jjeikeium, Nocardia asteroides

- Cac vi khudn hiéu khi Gram am: Acinetobacter;
| Enterobacteria, Haemophilus, Pseudomonas

- Vi khuén ky khi: Fusobacteritim

- Vikhuén khac: Mycoplasma hominis

(") Loai co do nhay cam tu nhién erc dd vira phai, & noi

ma khéng cé co'ché dé khéng thuac.

(+) Ty & dé khang cua'vi khuan la=50% & Phap

(1) Ty |& dé khang methicillin la khoang 20% dén 50% doi
v6&i tat ca cac ching staphylococm da s6 truong hop la

trong dgidu’ k:en bgnh vien.

Tac dong dén ky sinh trung
Splramycm co hoat tinh chong Toxoplasma gondii ca in
vitro va in-vivo. )
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Metronidazole

Biém gy cla nong d0 (ro ché téi thidu (MIC) phan biét cac
chiling nhay cadm vdi céc chlng trung gian va cac ching
trung gian vai cac ching khang thude nhur sau:

Didm gdy duoc thidt 1ap bdi EUCAST dbi vai

metronidazole.

Vi sinh vat Nhay cam (8) [Khang thudc (R)
(mg/L) (ma/L)

Céc vi khudn ky khi <4 >4

Gram duong trir

Clostridium difficile =

Clostridium difficile <2 >2

Cac vi khuan ky khi =4 >4

Gram am

Helicobacter pylori <8 >8

Ty l& dé khang thudc thu nhiém co thé thay déi theo viing
dia ly va theo thoi gian dsi vai mat s6 chling loai. Do
do, s& co ich khi-cd théng tin vé ty |& khang thuoc tai
dia phucrng, déc bigt 1a trong diéu trj nhiém khuan ning.
Néu can thiet t6t nhat la xin | khuyen tlr bac sT chuyen
khoa, chu yeu 1a khi che pham thuéc cd thé khang cé Im
trong mot so bénh nhiém triing do mirc dé Iru hanh cla
dé khang thuéc tai dia phuong.

Céc loai thwd'ng 12 nhay cam:

= Wi khudn ky kni: Bacteroides fragfhs Bilophila
wadsworthia, céc chiing Clostridium bao gom Clostridium
difficile ' va Clostidium ' perfringens, 'Fusobacterium,
Peptostreptococcus, - Porphyromonas,  Prevotella,
Veillonella.

Céc loai c6 dd nhay céirn bién @i : (dé khéng thu nhiém = 10%)

- Vi khuan hiéu khi Gram am: Helicobacter pylori

- Vi khudn ky khi: Bifidobacterium (+), Eubacterium

Céc loai dé khang noi tai

- Vi khudn  ky = khi:
Propionibacterium acnes

Actinomyces, - Mobiluncus,

(+) Ty lé dé khang cta vi khudn la = 50% & Phdp.

Tac dong dén ky sinh tring

Cac loai nhay cam:

Entamoeba histolytica, Giardia intestinalis, Trichomonas
vaginalis

Tinh hlep luc

Nbéng dé trc ché tai thisu (MIC) trung binh cla hai thude khi
dung don déc va khi phot hop ¢ cho thdy co moét tac dung
higp Iurc trong vigc Uc ché mot s6 chung vi khudn nhay cam.
Poi vai Bacteroides rr.aguhs chi can mét lugng spiramycin
it hon khodng 16 |an va metronidazole it hon khoang 4
1an la du.

MIC (ug/ml)

Céc ching Bacteroides Chding sinh  |Bacteroides

melanin fragilis
Metronidazole don'|é 0,25 0,5
Metronidazole + spiramycin 0,062 0,125
0,125 pg/mi >
Spiramycin don & 2 32
Spiramycin + metronidazole 0,125 2
0,125 yg/ml

Nhirng dir liéu lién guan dén sur phéi hop ¢ dinh liéu clia
hai thanh phan khang sinh (spiramycin va metronidazole)
la da |au roi.

Murc da lién guan vél sur dong gop khi dung phéi hop co
dinh liéu nay c:an than trong xem xét, dac biét 1a vé viéc
xac dinh liéu i uru cta sur phéi hop cb dinh liéu nay.

DPAC TiNH DU'Q'C BONG HOC

Spiramycin

Hap thu

Splramycm dugc hdp thu nhanh tuy khéng hoan toan.
Thirc an khéng anh hudng dén'su hdp thu nay.

Phan bd

Sau khi udng 6 MIU; ndng dé dinhtrong huyét thanh la
3,3 pg/ml.

Thai gian ban hay tr:ung huyét trong gin 8 glcr
Splramycm khéng di vao dich ndo tly. Thudc dugc tigt
vao sira me.

Ti 18 két gdn protein huyet tuong thap ( D%)

Thuoc dugc phan bé rat nhiéu vao pudc. bot va cac md
(phdi: 20-60 pg/g, amidan: 20-80 ug/g, cac xoang bj viém:
75-110 pg/g, xuong: 5-100 pg/g).

Vao 10 ngay sau khi ngurng diéu tri, lugng hcat chat van
con hién dién trong gan, lach va than tir 5 dén 7 pg/g.
Cac macrolide tham nhap va tich Ity trong cac thure bao
(bach cau trung tinh, bach cau don nhan, dai thuc bao &
mang bung va s} khoang phé nang).

O ngudi, thudc cd nong dé cao trong céc thue bao.

Nhirng tinh chat nay glal thich cho tac dung clia macrolide R

trén cac vi khuan néi bao.

Chuyén héa

Splramyc:ln dugc chuyen héa & gan, dan dén sy hinh
thanh cac chat chuyén héa cé hoat tinh nhung khéng rd
cong thuc hoa hoc.

Bai tit

« Luong bai tiét trong nudec tleu chiém: 10% liéu dung

: T| 1& bai tiét trong mat cao, nong do gép 15 dén 40 Ian
nong dé trong huyét trrong.

- Cothé tim thay mét lrong spiramycin dang ké trong phan.

Meironidazole

Hap thu

Sau khi udng, metronidazole dugc hap thu nhanh, it nhat
Ia 80% trong vong mot ng‘ Néng dé dinh trong huyét
tuong do duoc sau khi uong tuong tu va&i ndng do sau
khi tiém finh mach vdi liéu tuong durong:

Bé kha dung sinh hoc gua dudng uong 1a 100% va khéng
bi anh huang dang ké khi dung thire dn déng thoi.

Phanbs |

Khoang mot gic sau khi uong moét liéu don 500 mg, néng
dé dinh trong huyét thanh trung binh Ia 10 pg/ml. Sau 3
gio, nong d6 trung binh trong huyét thanh Ia 13,5 ug/mL
Thoi gian ban huy trong huyet trong 14 8 dén 10 gidr.

Ti = két gan proteln huyet tuang thap, dudi 20%.

Thé tich phan bd biéu kién J&n (khoang 40 L hodc 0,65 L/kg).
Thuéc phan bd nhanh va dang ké vao phm than, gan, da,
mat, dich ndo tly, nude bot, tinh djch va chat tiét am dao
véindng dé tuong tu nhur nong dé thudc trong huy&t thanh.
Metronidazole di qua hang rao nhau thai va dugc tiét vao
sira me.

Chuyen héa

Chuyén hoa xay ra chl yéu & gan. C6 hai hgp chét chinh

cTu @c hinh thanh do oxy hoa:
chat chuyén hoa ‘alcohol’ (chat chuyen hda chinh) co
hoat tinh khang khudn chang lai cac vi khudn ky khi
chiém khoang 30% mtrc hoat tinh clia metronidazole,
va thoi g|an ban huy khoang 11 gio;

- chat chuyen hoa ‘acid’, voi Iuo‘ng it hon, co hoat tinh diét
khudn chiém khodng 5% mrc hoat tinh clia metronidazole,

Bai tigt

Néng do cla metronlda.zole dugc tim thay nhiéu trong
gan va mat. Nong do cua metmmdazo{e duoc tim thay it
trong rudt. Thuoc dugc bai tlet it qua phan. Thudc dugc
bai tigt chi yéu qua nudc tiéu, vi metronidazole va cac
chat c:huyen hoéa 6xy hoa clia metronidazole trong nuéc
tiéu chiém khoang tlr 35% dén 65% liéu thude sir dung.

Phan ba trong khoang rang/mieng

Ca 2 thanh phan clia thuéc nay déu tap trung nhiéu trong
nude bot, mo loi va xuong 0 rang.

Nong do spzramycm va metronidazole da dirgc do trong
huyet thanh nger va trong cac mo khéc nhau 2 gio sau
khi udng-2 vién Rodogyl; k&t qua tinh baﬂg ug/ml hodc
pg/mg nhu sau:

Néng dé ctia |Huyét |Nwée |Loirang|Xuong
thanh  [bot 8 rang

Spiramycin 0,68 1,54 26,63 113,9
+0,22 {041 +9,65 |+41,16

Metronidazole |35,03 16,32 |7,43 5,73
+12356 |+3,16  |+6,34 [+272

QUY CACH BPONG GOI
Hop 2 vi x 10 vién nén bao phim.

DIEU KIEN BAO QUAN
B&o quan & nhiét do khong qua 30°C.

HAN DUNG
36 thang ké tir ngay san xuét.

TIEU CHUAN CHAT LU'O’'NG CUA THUBC:
TCCS

TEN, DIA CHi CUA CO SO’ SAN XUAT THUGC:
SANOFI S.R.L. |
S.S. 17 Km 22, 67019 Scoppito (AQ), ltaly {Y)

CHU SO HO'U SAN PHAM

SEPTODONT

58, rue du Pont de Créteil

941 00 Saint-Maur-des-Fossés, France (Phap)

Rx- Thudc nay chi diing theo dorn thude

RODOGYL®

Spiramycin 750 000 IU; metronidazole 125 mg
Vién nén bao phim

PE xa tam tay tré em.

Poc ki hwéng dan sir dung trwée khi dung.

Théng bao ngay cho béc sy hodc dwoc s§ nhirng phan
{rng co hai gap phai khi sir dung thudc.

THANH PHAN CONG THU'C THUGC

M@&i vién nén bao phim chira:

Thanh phén hoat chat:

Spiramycin 750 000 1U

Metronidazole = 125 mg

Thanh phéan ta duere: Tinh bot ngd, povidone K30, natri
croscarmellose, silica colloidal khan, sorbitol, magnesi
stearat, cellulose vi tinh thé, hypromellose, titan dioxid,
macrogol 6 000

DANG BAO CHE: Vién nén bao phim, mau tréng dén tréng
kem, mot mat vién co ky hiéu “302 AV”.

CHI BINH

Vién nén bao phim Rodogyl dugc chi dinh dé diéu tri cac
bénh nhiém triing r&ng miéng nhu ap xe rang & ngudi
I&n va tré em; sau khi'can than danh gid lgi ich/nguy co
clia sur phdi hop thudc cd dinh liéu cla spiramycin vai
metronidazole va khi ma khéng thé sir dung cac khang
sinh khéc dé diéu tri cac bénh nhiém triing nay.

Céc khuyén cdo chinh thirc vé viéc sir dung hop Iy céc
chét khang sinh phai duroc can nhéc.

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Liéu diing:

Nguroilon:

+ 4 .dén 6 vién mbi ngay (tirc 14 3 dén 4,5 triéu IU spiramycin
va 500 dén 750 mg metronidazole), chiara 2 hodc 3 1an
uéng trong bira an.

+ Trong céc trurding hop nang, cé thé téng liéu 1&n 8 vién
mot ngay.

Tré em:

- Tir 6 dén 10 tudi: 2 vién mdi ngay (téc 1a 1,5 trigu U
splramycm va 250 mg metronldazole)

« Tir 10 d&n 15 tudi: 3 vién méi ngay (tirc 12 2,25 triéu IU
splramycln va 375 mg metronldazole)

Liéu t8i uru cho phéi hap liu ¢é dinh cha thudc nay van

chua chac chén.

Cach dunag:
Dung dudng udng.
Udng vién thude véi 1 ly nuéc I6n, nén udng trong biraén.

CHONG CHi BINH

KHONG BUQC DUNG thudc nay trong céc trirdng hgp

sau day:

+ Qua man v&i spiramycin va/hodc metronidazole va/hnoac
béat ky thuéc khéng sinh thudc nhém imidazole, hodc
bat ky ta dugc nao cla thude

« Tré em dudi 6 tudi, vi khong thich hop véi dang bao
ché nay.

GANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUSC

Khi nao sir dung thudc nay.

Vidon tri ligu bang khang sinh 1a @ cho hdu hét cac nhlem
tring rang miéng, nén lgi ich cua vién thudc phDI hop c6
dinh liéu clia spiramycin va metronidazole phai nhiéu hon
viéc str dung riéng biét tirng loai khang sinh. Khuyén dung
cac thudc khang sinh ¢ ty 18 lgi ich/nguy co t&t nhat va
dung diing loai thudc diéu tri budc mét cho céc nhigm
tring rang miéng.

Qua man & da va cac phé‘n phu cla da

s Cothé xay ra cac phan Lrng di irng de dga tinh mang, bao
gom s0c phan vé {xem phan Tac dung khéng mong mudn).
Néu dleu nay xay ra, phai ngung dung metronidazole
va cén bat dau diéu tri y khoa thich hop.

+ Céac trrong hop phan (rng da ¢6 bong rop nang né
bao gdm hdi chirng Stevens-Johnson, hoai tir ngoai bi
nhiém déc hodc chirng mun md dé da toan than cap tinh
(AGEP) da dugc bao céo vdi spiramycin/metronidazole.
Phai thdng bao cho bénh nhan vé cac diu higu va triéu
chirng nay va phai theo ddi st cac phan (rng da.

=

- N&u xay ra cac triéu chirng hodic dau hiéu clia héi chirng E===
Stevens-Johnson, hoai t(r ngoal bi nhiém déc (Vi 'dy s
phat ban da tign trién thurdng cé mun nirdic hodc ton =
thurong niém mac) hodc chirng mun mu do da toan than
cAp tinh (AGEP, ndi ban dé va mun md toan than kém =——
theo sét) (xem phan Tac dung khéng mong muén), phai
ngirng diéu tri va bat ky viéc sir dung spiramycin hodc
metronidazole sau nay, riéng |& hodc phdi hop, déu bi
chéng chi dinh.

Heé than kinh trung wong

« Né&u cac triéu chirng ctia bénh ndo hodc hdi chirng tiéu
ndo xay ra, diéu trj nén dugc danh gia lai ngay lap tic
va ngung diéu tri metronidazole.

+ Cactrudrng hop bénh ndo da dugc bao cao'nhur la mot
phan clia giam sat sau tiép thi. Cac trudng hop thay
d6i MRI lién quan dén bénh néo ciing da durgc ghinhan
(xem phan Tac dung khéng mong mudn). Tén thuong
thudng ndm & tiéu ndo (déc biét |a & nhan réng) va &
gdi clia thé chai. Hau hét cac truréing hop bénh ndo va
thay ddi MRI déu c6 thé hoi phuc khi nglrng diéu tri, Rat
hiém gép cac trurding hop bao céo o két cuc tir vong.

- Bénh nhan can dugc theo dai véi cac ddu higu canh
bao bénh ndo va cac dgt bung phat céc triéu chirng
& nhirng bénh nhan réi loan hé than kinh trung uong.

« Néu xay ra viém mang ndo khéng do nhiém khudn trong
qua trinh diéu tri, khéng thir ding lai vai metronidazole
va ddi v&i nhirng bénh nhan mac nhiémi tring néng,
phai danh gia ty s6 lgi ich/nguy co.

=ThiGhB

Hé than kinh ngoai bién

« Bénh nhan can duoc theo ddi cac dau hiéu canh bao
bénh Iy day than kinh ngoai bién, dic biét |4 trong diéu
trj lau dai hodc & nhirng bénh nhan bi réi loan than kinh
ngoai bién tién trién hodc man tinh, nang.

BE0EIYd
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R&i loan tdm than

« TUr liéu ddu tién, bénh nhan co thé gép cac phan ing
loan than, bao gdm ca hanh vi tu géy nguy hiém, dic biét
néu ho co tién sir réi loan tam than (xem phan Tac dung
khéng mong mudn). Néu diéu nay xay ra, phai nglrng
metronidazole, thong bao cho bac siva tién hanh céc
bién phép diéu tri thich hop ngay Iap tirc.

R&i loan mau

« & nhirng b&nh nhan cé tién st réi loan huyét hoc hode
nhirng nguéi dugc diéu tri vdi liéu cao va/hodc diéu tri
lau dai, phai thirc hién xét nghiém huyét hoc déu dan,
dic biét 1a cong thirc bach cau.

« & nhirng bénh nhan bj giam bach cau, viéc tiép tuc diéu
tr| phu thude vao mirc d6 nghiém trong clia nhigm tring.

Kéo dai khoang QT
Cac truérng hop kéo dai khoang QT da duoc bao cao &
nhung bénh nhan diing khéng sinh thuéc nhém macrolide,
bao gém spiramycin;

+ Can than trong khi str dung spiramycin, & nhirng bénh
nhan cé cac yeutd nguy co da bidt dé kéo dai khoang
QT nhur:

- Mét can bang dién giai khong hiéu chinh dugc (vi du
nhu ha kali mau, ha magnesi mau),

- Hai chirng khoang QT dai bdm sinh,

- Bénh tim (vi du nhu suy tim, nhéi mau co tim, cham
nhip tim),

- Str dung dong thdri céc thude dugc bigt larn kéo dai
khoang QT (vi du cac thudc diéu tri ri loan nhip tim
nhém IA va nhém IIl, cac thuéc chﬁing trdm cam ba
vong, mét so thude khang sinh, mot sé thudc chong
loan than),

- Ngudicao tudi, tré so sinh va phu nir c6 thé nhay
cam hon vai tac dung kéo dai khoang QTc (xem phéan
Liéu diing, Tuong tac thude, Tac dung khéng mong
muén va Qua ligu).




