o il ima, pode alterar a dose do metotrexato sérico
quando se usa a técnica de ligagao protéica compellllva utilizando como ligante protéico a diidrofolato
redutase bacteriana. , se a é feita por radioi io, ndo se observa qualquer
interferéncia.

ALTERACOES EM EXAMES CLINICOS E LAEOFIATORIAIS A presenca de sulfametoxazol e trimetoprima
pode interferir com os de dosagem de i com a reagao de picrato alcalino de Jaffé,
ocasionando um aumento de cerca de 10% nos valores da faixa de normalidade.

POSOLOGIA PADRAO:

sulfametoxazol
trimetoprima

Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999

FORMA FARMACEUTICA EAPRESENTACOES

0D
(S

O .
vimica

As doses devem ser administradas pela manha e a noite de preferéncia apés uma refeicao e com sufi

quantidade de liquido.

a) Adultos e Criancas acimade 12anos

Dose habitual: 20 mL da suspensao acada 12 horas.

D ini d P pi (mais d 14d|as) 10deasuspensaoacada12horas

D axima ( i ): 30 mL dast acada 12 horas.

b) Criangas abaixo de 12 anos

6 semanas a5 meses: 2,5 mL da suspensao pediatrica a cada 12 horas.

6 meses a5anos: 5mL da suspensao pediatricaa cada 12 horas.

6a12anos: 10 mL da suspensao pediatricaa cada 12 horas.

A posologia acima indicada, corresponde aproximadamente a dose diaria média de 6 mg de trimetoprima e 30 mg

de sulfametoxazol por kg de peso. Nas infecgdes graves a dosagem recomendada pode ser aumentada em 50%.

POSOLOGIAS ESPECIAIS:

a. Pneumonia por Pneumocystls carinii: Recomenda-se até 20 ia de tri e 100 de
(dosesiguais cadashoras)durantemdlas

b. Pacientes cominsuficiéncia renal

Depuragéo de creatinina

Esquema posolégico recomendado

acima de 30 mL/min posologia padrao

15-30 mL/min metade da posologia padrdo

menos de 15 mL/min

nao é recomendavel o uso do sulfametoxazol e trimetoprima

iad ia por is carinii: Para criancas, a dose recomendada é de 150 mg/m’/dia
de trimetoprima com 750 mg/m’/dia de sulfametoxazol, por via oral, em duas doses equivalentes por dia, durante
trés dias por semana. A dose total nao devera exceder 320 mg de trimetoprima e 1600 mg de sulfametoxazol.

SUPERDOSE: Sintomas de superdose aguda podem incluir nauseas, vomito, diarréia, cefaléia, vertigens,

tontura e distirbios mentais e visuais; cristallria, hematuria e anemia podem ocorrer em casos severos.

Sintomas de superdose crénica podem incluir depressao da medula dssea, manifestada como trombocitopenia

ou leucopenia e outras dlscvaswas sanguiineas devidas a deficiéncia de acido folinico. Dependendo dos sintomas,
m;

as edidas i avagem géslnca émese, excre¢ao renal através de diurese
forcada (alcalinizagdo da urina aumenta a

peritoneal nao ¢ eficaz), controle do e discrasia sangiiinea ou
ictericia, deve-se instituir ifico para estas A administragéo de folinato de calcio, por
via intramuscular, de 3 a 6 mg durante cinco a sete dias pode contrabalangar os efeitos de trimetoprima sobre a
hematopoiese.

(atengdo: dialise

Se ocorrer si

PACIENTES IDOSOS: Em pacientes idosos (acima de 60 anos) existe maior risco de reagdes adversas graves.
Aumento da incidéncia de trombocitopenia com purpura tem sido observado em pacientes idosos que estao
sendo tratados cor ite com tiazidicos. Para diminuir o risco de reagdes
indesejaveis, a duragdo do tratamento com sulfametoxazol e trimetoprima deve ser a menor possivel,
especialmente em pacientes idosos. Nestes pacientes podem ocorrer alteragdes hematoldgicas indicativas de
deficiéncia de acido félico. Esta oes séao iveis admir -se acido folinico.
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oral: tendo 1 e 50" frascos com 60 ou 100 mL
* Embalagem hospitalar

USO PEDIATRICO (Acima de 6 semanas de vida)

COMPOSICAO
CadamL contém:
L ol 40mg
i i 8mg
veiculos q.s.p. imL

(propilparabeno, ciclamato de sédio, goma xantana, metilparabeno, sacarina sédica, aroma de tutti-fruti, corante
vermelho FDC n? 3, glicerol, agua purificada, propilenoglicol, alcool etilico e sorbitol).

INFORMAQOES AO PACIENTE
-Aca do i [e] éum Suaagao
medicamentosa comega logo apés a primeira tomada no entanto, os microrganismos nao sao eliminados de
imediato. Porisso, mesmo que alguns sintomas como febre, dor, desaparegam, & necessario continuar atomar o
1to pelo periodo pelo seu médico.

-Cuidados de Conservarem ambiente entre 15° e 30° C. Proteger da luz.
- Prazo de val dade 24 meses. Nao use medicamento com o prazo de validade vencido, pode ocorrer
doseu efeito
e d0: O ea devem ser usados durante a gestagdo somente se o

risco para o feto for JUS(IfICBdO pelo beneficio para a gestante. No caso de haver necessidade de uso, toda
ite deve receber cor ite 5.a 10 mg de acido félico diariamente, com acompanhamento médico,

pois o sulfametoxazol e a trimetoprima podem interferir com o metabolismo do &cido félico. Deve-se evitar o uso

no ultimo trimestre de gestagao, tanto quanto possivel, devido ao risco do recém-nascido apresentar problemas

neuroldgicos devido ao acimulo de no cérebro. O (SMZ)e a (TM) sao

excretados no leite, devendo-se levar em consideragao os riscos ja citados acima.

“Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o seu término”. “Informe seu

médico se esta amamentando’”.

- Cuidados de adl racdo: As doses devem ser administradas pela manha e a noite, de preferéncia apos

uma refeicéo, sendo as doses de acordo com a posologia determinada pelo seu médico. O frasco deve ser

agitado antes de cada administragéo.

“Sigaa onenla(:ao do seu médico respe\lando sempre os horarios, as doses eaduragao dotratamento”.

- “Nao pero o 1to do seu médico”.

- Fleal;oes adversas: “Informe seu médico o ito de reagdes a , tais como: nausea,

vomito, estomatite e diarréia. Erupgdes cutaneas s@o geralmente leves e rapidamente reversiveis apds

suspens&o da medicacdo. Podem aparecer reagdes alérgicas em pacientes hipersensiveis aos componentes do

medicamento (ver REAGOES ADVERSAS)".

-“TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS™.

- Ingestdo concomitante com outras substancias: Até o momento nao foi descrita incompatibilidade com o

alcool.

- Contra-indicagoes e Esta contra-indicado aos com alergia as sulfonamidas, a

trimetoprima ou a qualquer outro componente da férmula. Nao deve ser administrado a prematuros e recém-

nascidos durante as primeiras 6 semanas de vida. Contra-indicado para pacientes com lesoes graves no figado e

insuficiéncia renal grave. Cuidados especiais devem ser tomados com pacientes idosos (acima de 60 anos) e

pacientes com problemas renais e de figado, nos quais ha maior probabilidade da ocorréncia de efeitos

indesejaveis. Em caso de comprometimento renal, a dose deve ser ajustada conforme o item “Posologia

especlal"

d bre Je esteja usando, antes doinicio ou durante o tratamento”.
-“NAO TOME MEDICAMENTO SEM o CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO PARA
ASUASAUDE”.

INFORMACOES TECNICAS

O sulfametoxazol e a trimetoprima sao dois componentes ativos, que agindo sinergicamente, bloqueiam enzimas
que catalisam estagios sucessivos na biossintese do acido lohmcc no microrganismo. Este mecanismo
usualmente produz uma atividade icida “in vitro" em que s@o apenas bamerlos(ancas para
cada um dos ites, se usados it ite. Além disso, o sdo
freqiientemente eficazes contra microrganismos que séo resistentes a um de seus componenles Devido ao seu
mecanismo de agao, o risco de resisténcia bacteriana é minimizado. O efeito antibacteriano do sulfametoxazol e
da trimetoprima “in vitro” atinge um amplo espectro de microrganismos patogénicos gram-positivos e gram-
negativos.

Mlcrcrganlsmos geralmente sensiveis (CIM < 80mg/L):- Cocos: aureus nsiveis e
spp. (coagu\ase neganva) Streptococcus beta-hemoliticos (grupos Ae

B), Ei faecahs, nao beta-t

sensiveis, penicilin; i o]

(beta-lactamase positivos, beta-| negativos), il F ducreyi, E.

coli, Cit spp., Ci freundii, Klebsiell: K/ebslella oxytoca, outras Klebsiellas spp.,




cloacae, , Havnia alvei, Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, outras
Serratia spp., Proteus mirabilis, Proteus vulgans ‘morganii, rettgeri, outras

em uso p! do devem fazer controle regular de hemograma. Caso surja
reducéo sig flcallva de qualquer elemento figurado do sangue, o tratamento deve ser suspenso. Exceto
a

spp., Salmonella typhi, Salmonella enteritis, Shigella spp., Yersinia enterocolitica, outras Yersinia spp., Vibrio em casos néo deve ser com sérias
cholerae. hematolégicas. O sullametoxazol e a trimetoprima tém sido i a
-Diversos bastonelesgram negativos: Neisseria Nelsssna Cedecea spp., sob uso de agentes cil parao de i qualquer evidéncia de
tarda, K/uyve/a spp., Iwoffi, Acil anitratus A. Baumanii), A efeitos adversos sobre a medula 6ssea ou sangue peri

faecalis, medicamento nao deve ser administrado a pacientes portadores de deficiéncia de G6PD (glicose 6-
De acordo com a literatura consultada, os devem também ser considerados como fosfato desidrogenase) a nao ser em casos de absoluta necessldade e em doses minimas. O tratamento
sensiveis: Brucella, Chlamydia is, Nocardia i i i. deve ser ou qualquer outra reagao
Mlcrorganlsmos parcialmente senslvels (CIM = 80 - 160 mg/L): ilia (ar adversa séria. Deve ser administrado com cautela a pacientes com historia de alergia severa ou asma

bronq ica. Nos pacientes idosos ou em pacientes com hlstorla de deficiéncia de acido félico ou

Mlcrorganlsmos resistentes (CIM > 160 mg/L): spp., ] is, Trep ia renal, podem ocorrer T de deficiéncia de acido félico.
palladium. Estas sédo ini: acido folinico. em uso p do
No caso de i por micr sensiveis It -se um teste de medicamento (em particular, pacientes com insuficiéncia renal) devem fazer exame de urma e avaliacdo
sensibilidade para que se exclua qualquer resisténcia. A sensibili etri ima pode ser da fungéo renal Deve ser uma de liquidos e
determinada por métodos padronizados tais como os testes de dllusao com disco ou testes de diluigao eliminagdo urinaria durante o para prevenir . Como com todas as drogas contendo
recomendados pe\o “Natlona\ Comittee for Clinical Laboratory Standards” (NCCLS). Os seguintes parametros cuidado em com porfiria ou GFBVIdEI e
para peloNCCLS: lactagdo: Experimentos em animais com doses bastante elevadas de et

Teste do disco* Teste de diluigao**

Diametro da zona CIM (mg/mL)
de inibicdo (mm) ™ SMZ
Sensivel =16 <2 <38
Parcialmente 11-15 4 76
Sensivel
Resistente <10 >8 >152
* Dlsco 1,259 TM (trimetoprima) e 23,75 ug SMZ (sulfametoxazol).
emuma de1a20.
As i inéticas da (TM) edo (SMZ) sao muito

semelhanles
Absorgao: Apés administragao oral, TM e SMZ sao rapida e quase completamente absorvidos na porgao
superior do trato gastrintestinal. Apés dose Unica de 160 mg de TM e 800 mg de SMZ, picos de

mallormagoes fetais tlplcas de antagonismo de &cido félico. Com base em relatérios
e relatorios espontaneos de malformagoes, o uso de
e risco de seres Uma

vez que tanto o a barreira aria e podem vir a
interferir com o metabolismo do 4cido félico, somente deverao ser usados durante a gestacao se o risco
para o feto for justificado pelo beneficio para a gestante. No caso de haver necessidade de uso, toda
gestante deve receber concomitantemente 5 a 10 mg de acido félico diariamente, com acompanhamento
mednco Deve -se evitar o uso no ultimo trlmeslre de gestacio, tanto quanto possivel, devido ao risco do
pi devido ao actimulo de bilirrubina no cérebro

rima_séo no leite, di levar em

em

o
considera;éo osriscos ja citados acima.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS: Aumento da incidéncia de trombocitopenia com purpura, tem sido

observado em pacientes idosos que estao sendo tratados juntamente com diuréticos, principalmente tiazidicos.

Tem sido descrito que o sulfametoxazol e a trimetoprima podem aumentar o tempo de protrombina de pacientes

em uso de anticoagulantes npo war!arma Em tais casos, o tempo de coagulagdo deve ser novamente
(o} ea

plasmatica de 1,5 - 3 meg/mL para TM e 40 - 80 mcg/mL para SMZ s&o obtidos dentro de 1 a 4 horas. Se a
admlmstrag:ao for repetida a cada 12 horas, a concentragdo estabiliza-se neste nivel.

igdo: O volume de distril la TM é cerca de 130 litros e do SMZ é cerca de 20 litros. Nas
concentvaqoes acima mencionadas, 42 - 46% de TM e 66% de SMZ ligam-se as proteinas plasmaticas. Estudos
‘em animais e no homem tém demonstrado que a difus@o do sulfametoxazol e da trimetoprima nos tecidos é boa.
Grandes quantidades de TM e pequenas quantidades de SMZ passam da corrente sangiinea para os liquidos
intersticiais e outros liquidos a lares. Entretanto, em ,as concemra(:ées de TM e

podem inibir o metabolismo hepatico da fenitoina. Pode haver
aumento dos niveis séricos de dlgoxma te ao com etri

especialmente em idosos, fazendo com que os niveis de digoxina devam ser monitorados. Apés administragédo
do medicamento em doses habituais tem sido observado 39% de aumento da meia-vida e 27% de diminui¢do na
depuragao da fenitoina. Se os dois farmacos sao administrados simultaneamente é importante estar atento para
um possivel efeito excessivo da fenitoina. O sulfametoxazol pode deslocar o metotrexato dos pontos de ligagao
nas pro(emas plasmaticas, aumentando assim, a concen(ra(;ao de metotrexato livre. O sulfametoxazol e a

SMZ sao superiores as concentragdes inibitérias minimas (CIM) para a maioria dos
Em seres humanos, TM e SMZ foram detectados na placenta fetal, no sangue do cordao umbilical, Ilquldo
amnidtico e tecidos fetais (figado, pulmao), o que indica que ambas as substancias atravessam a barreira
placentaria. Em geral, concentragdes fetais de TM séo similares e as de SMZ sdo menores do que as
concentragdes detectadas na mae. Ambas as substéancias séo excretadas pelo leite matero. Concentragoes no
leite matemo sdo swmw\ares (TM) ou mais baixas (SMZ) do que as concentragdes no plasma materno.

te 50 - 70% da dose de TM e 10 - 30% da dose de SMZ séo excretadas
Os 6 de TMsao os deri oxidos 1 e 3 e hidroxi 3’ e 4'; alguns metabdlitos sao
auvos SMZ é metabohzado no hgado predomlnamemente por acetilagdo N4 e, em uma menor extensao, por
e s80 inativos. As meias-vidas dos dois componentes s&o muito
semelhanles (emmédiade 10 horas paraTMe 11 horas para SMZ)

imi Ambas as st a assim como seu: 6 sdo te por via
renal a(raves de ﬂllragao glomerular e secregdo tubular, o que determina concemragoes urinarias das
te mais altas do que a concentragéo no sangue. Apenas uma pequena parte
das substanc\as é ellmlnada  porvia fecal.
em clinicas A eliminagao pode ser prolongada no idoso (acima de 60

anos) e nos pacientes com comprometimento renal grave, o que requer ajuste da posologia nesses casos.

INDICAGOES: Tratamento das infecgd por micr i sensiveis a iacao trif e
tais como: Ges agudas de quadros cronicos de bronquite, bronquiectasia, faringite,
sinusite, otite média aguda em criangas, tratamento e profilaxia da pneumonia por Pneumocystis carinii em
adultos e criancas. Infecgdes do trato urinario e renais: cistites agudas e cronicas, pielonefrites, uretrites,
prostatites. Infecgdes genitais em ambos os sexos, inclusive uretrite gonocdcica. Infecgées gastrintestinais,
|nclu|ndo febre Mowde e parahfolde e tratamento dos portadores, cdlera, diarréia dos viajantes causada pela
da pele e tecidos moles: piodermite, furinculos, abscessos e lendas
infectadas. Oulras infecgbes bacterianas: osteomielite aguda e cronica, aguda, r

podem afetar a dose r ariade t Relatos ocasionais sugerem que pacientes
em uso de plrlmetamlna para profilaxia da malana em doses i a25 a, podem
anemia sdo usados cor Disturbio

reversivel da fungao rena\ mamfeslado por creatmma senca aumentada, tem sido observado em pacientes
tratados com e a apos tvansplante renal. Este efeito combinado é
provavelmente devido ao componen(e tr i Um da d i pode
ser observado em pacientes com fungao renal normal, o que provavelmente se deve a inibigao reversivel da
secregao tubular de creatmma N\VEIS aumenlados de su\lameioxazol no sangue podem ocorrer em pacientes

ue LA ehcacwa dos antidepressivos triciclicos pode
diminuir se co-administrados ao ea o ea

feito de agentes orais.
REAGOES AD! : Os i efeitos tém sido nauseas, vomito, estomatite,

diarréia, raros casos de hepatite e casos isolados de enterocolite pseudomembranosa. Casos de
pancreatite aguda tém sido relatados em pacientes tratados com sulfametoxazol e trimetoprima, sendo
que varios destes paclenles eslavam com doengas muito graves, |nc|ulndo paclenles portadores do
vlrus da AIDS. PG por e , leves e
iveis apos do da licagdo. Como ocorre com m itas outras drogas o uso
destes farmacos tem sido, em alguns casos, i de emema
ibili i de St Johi

blastomicose sul-americana.

CONTRA-| INDICAQOES NOS CASOS DE LESOES DO PARENQUIMA HEPATICO E EM PACIENTES COM
INSUFICIENCIA RENAL, QUANDO NAO SE PODE DETERMINAR REGULARMENTE A CONCENTRACAO
PLASMATICA. PACIENTES COM HISTORIA DE HIPERSENSIBILIDADE AS SULFONAMIDAS OU A
TRIMETOPRIMA. NAO DEVE SER ADMINISTRADO A PREMATUROS E RECEM-NASCIDOS DURANTE AS
PRIMEIRAS 6 SEMANAS DE VIDA.

xica ({ e Lyell).

Casos raros de i renal e i rensl (por exemplo, nelrlle mtersﬂclal) e

cristaldria foram reportados i i i os leste podem levar a

dlurese par em com edema de origem cardlaca A maioria das
ogi adas sdo leves e assil { sendo is com a

da icacdo. As 0 mais ubservadas foram leucope neutropenia e

i Muito podem ocorrer anemla iticaou

aplastica, pancitopenia ou purpura. Podem aparecer reagdes alé i iveis aos

do i febre e edema angioneurético. Infiltrados

pulmonares, tais como ocorrem na alveolite alérgica ou eosmoflllca, raramente foram reportados. Estes
podem manifestar-se através de sintomas como tosse ou ite. Se tais sil forem
observados ou mesperadameme apresenlarem uma plora o paciente deve ser reavaliado e a suspensao
do col Raros casos de meningite asséptica ou
tém sido descrllos e muito raramente alucinagdes tém sido

_ relacionadas ao uso deste Existe uma i bastante elevada de efeitos advevsos,
PRECAUCOES Existe maior risco, o qual pode ser relacionado a dose ou a duragédo do de i febre, ia e valores de i em
rea:;oes adversas graves em pacientes idosos (acima de 60 anos) ou em i que do virus da AIDS, sob uso do etri ima parao de
ia hepatica, il iéncia renal ou uso concomitante de outras drogas. Exito Ietal embora por is carinii, quando com a incidénci iada com o uso do
raro, tem sido descrito relacionado com reagdes graves, tais como: discrasias sangiiineas, eritema e da tri ima em paci néo portadores da Sindrome da Imunodeficiéncia
i i de St i i ica toxica de Lyell) quirida (AIDS). tinido com o uso do sulfametoxazol e trimetoprima. O

e necrose hepatica Em caso de renal, vide item "Posologias especiais".
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