CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO 2010 -02- 17

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Bactrim Forte (800 mg + 160 mg) tabletki

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Sulfamethoxazolum + Trimethoprimum

Bactrim Forte (800 mg + 160 mg) tabletki:
1 tabletka zawiera: 800 mg sulfametoksazolu i 160 mg trimetoprimu

Skojarzenie sulfametoksazolu z trimetoprimem w stosunku masowym 5:1 znane jest jako ko-trimoksazol.

Substancje pomocnicze, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki
Biale, owalne, wypukle po obu stronach tabletki z linia podziatu.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Bactrim Forte mozna zastosowa¢ po rozwazeniu stosunku korzysci do ryzyka,
sprawdzeniu danych epidemiologicznych i opornosci bakterii.

Wskazania lecznicze sa ograniczone do zakazeri wywolanych przez drobnoustroje wrazliwe na
ko-trimoksazol (patrz punkt 5).

Podejmujac decyzjg o leczeniu produktem Bactrim Forte nalezy uwzgledni¢ oficjalne zalecenia dotyczace
stosowania lekow przeciwbakteryjnych.

Wskazania do stosowania:

- zakazenie drég oddechowych - w przypadku zaostrzenia przewleklego zapalenia oskrzeli, gdy
istnieja powody przemawiajace za przewaga zastosowania ko-trimoksazolu nad leczeniem
pojedynczym antybiotykiem;

- zapalenie ucha srodkowego, gdy istnieja powody przemawiajace za przewaga zastosowania
ko-trimoksazolu nad leczeniem pojedynczym antybiotykiem;

- leczenie i profilaktyka (pierwotna i wtérna) zapalenia pluc wywotanego przez Prneumocystis carinii
u dorostych i dzieci;

- zakazenie ukladu moczowego i wrzdd migkki;

- zakazenie przewodu pokarmowego, w tym dur brzuszny i biegunki podréznych.



4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Uwaga: Jeéli w celu uzyskania zalecanej dawki konieczne jest jednorazowe podanie potowy tabletki
produktu Bactrim Forte lub jeszcze mniejszej dawki, zwlaszcza u dzieci, mozna zastosowac produkt
Bactrim (400 mg + 80 mg) tabletki lub Bactrim (200 mg + 40 mg)/5 ml syrop.

Dorosli i dzieci powyzej 12 lat z prawidiowg czynnosciq nerek
1 tabletka produktu Bactrim Forte podawana co 12 godzin.

W przypadku cigzkich zakazen dawke t¢ mozna zwigkszy¢ do 1,5 tabletki produktu Bactrim Forte
podawane co 12 godzin.

Dawka minimalna w przypadku dhigotrwatego leczenia (powyzej 14 dni) to ¥ tabletki Bactrim Forte
podawane co 12 godzin.

W przypadku ostrych zakazen Bactrim Forte nalezy podawaé przez co najmniej 5 dni lub do momentu,
gdy u pacjenta przez co najmniej 2 dni nie beda juz wystepowaly objawy zakazenia. Jesli po 7-dniowym
leczeniu nie nastapi kliniczna poprawa, nalezy ponownie oceni¢ stan pacjenta.

Leczenie wrzodu miekkiego

1 tabletka produktu Bactrim Forte podawana dwa razy na dobe. Jesli po 7 dniach nie bedzie widocznych
oznak poprawy, nalezy rozwazy¢ podawanie leku przez kolejne 7 dni. Jednak nalezy zdawaé sobie
sprawe, iz brak reakcji na leczenie moze oznaczaé, ze choroba jest wywolana przez szczepy oporne.

Leczenie dawkg pojedyncza w niepowiktanym, ostrym zapaleniu drog moczowych u kobiet
2 do 3 tabletek produktu Bactrim Forte stosowanych jednorazowo, przyjmowanych w miarg¢ mozliwosci
wieczorem po kolacji lub przed snem.

Dawkowanie u 0séb poddawanych hemodializom
Po podaniu zwyklych dawek nasycajacych, nalezy podawaé co 24-48 godzin potowg lub jedna trzecia
dawki poczatkowej jako dawki podtrzymujace.

Zapalenie pluc wywolane przez Pneumocystis carinii

W leczeniu nalezy stosowaé dawke nie wyzsza niz 100 mg/kg mc./dobg sulfametoksazolu i

20 mg/kg mc./dobg trimetoprimu w réwnych dawkach podzielonych podawanych co 6 godzin, przez
14 dni.

Tabela 1. Maksymalne dawki produktu Bactrim Forte w zalezno$ci od masy ciata pacjentéw z zapaleniem
hic wywolanym przez Pneumocystis carinii.

Masa ciala Dawka podawana co 6 godzin

[kg] [tabletki]

16 ) _*

24 -*

32 1

40 -*

48 11%

64 2

80 2il

* W celu uzyskania odpowiedniej maksymalnej dawki mozna zastosowac produkt Bactrim
(400 mg + 80 mg) tabletki lub Bactrim (200 mg + 40 mg)/5 ml syrop.



W profilaktyce zapalenia pluc wywolanego przez Prneumocystis carinii zalecana dawka u mtodziezy i
dorostych to 1 tabletka produktu Bactrim Forte raz na dobe. Wyniki badania przeprowadzonego u
pacjentéw zakazonych wirusem HIV wskazuja réwniez na skutecznos¢ zastosowania ¥; tabletki produktu
Bactrim Forte raz na dobe. Nie okreslono optymalnej dawki profilaktycznej produktu.

Do stosowania u dzieci przeznaczony jest produkt Bactrim w postaci tabletek lub syropu. Szczegélowe
dawkowanie — patrz Charakterystyka Produktu Leczniczego Bactrim (400 mg + 80 mg) tabletki lub
Bactrim (200 mg + 40 mg)/5 ml syrop.

Dawkowanie u 0s6b z niewydolnoscig nerek

Zalecany schemat dawkowania u pacjentéw z niewydolnoscia nerek:

Klirens kreatyniny > 30 ml/min: standardowe dawkowanie.

Klirens kreatyniny 15 — 30 ml/min: potowa standardowej dawki.

Klirens kreatyniny < 15 ml/min: nie zaleca si¢ stosowania produktu Bactrim Forte.

Dawkowanie u 0sob w podesztym wieku
U pacjentéw w podesztym wieku z prawidtowa czynnoscia nerek nalezy stosowac takie dawki, jak
zalecane u dorostych.

Sposdb podawania
Podanie doustne. Najkorzystniej jest przyjmowaé produkt po positku z odpowiednig iloscig ptynow.

43 Przeciwwskazania

Bactrim Forte jest bezwzglgdnie przeciwwskazany:

- u pacjentéw z nadwrazliwoscia na dowolny ze sktadnikéw produktu (substancje czynne lub
pomocnicze);

= u pacjentéw z istotnym uszkodzeniem miazszu watroby;

- u pacjentéw z cigzka niewydolnoscia nerek, kiedy nie mozna monitorowac stezenia leku w osoczu
krwi;

- w skojarzeniu z dofetylidem (patrz punkt 4.5);

- u dzieci do 6. tygodnia zycia.

4.4 Specjalne ostrzezenia i specjalne srodki ostroznosci dotyczace stosowania

W razie pojawienia si¢ wysypki skomej lub innych cigzkich dziatan niepozadanych, nalezy natychmiast
przerwaé stosowanie leku.

Nalezy zachowa¢ szczegdlna ostroznosé¢ podezas stosowania produktu Bactrim Forte u pacjentow z cigzka
alergia lub astma oskrzelowa w wywiadzie.

Istnieje podwyzszone ryzyko wystapienia dzialan niepozadanych o duzym nasileniu:

- u 0sob w podesztym wieku,

- w przypadku wystgpowania choréb wspotistniejacych np.: zaburzenia czynnosci nerek i (lub)
watroby,

- w przypadku réwnoczesnego przyjmowania innych lekéw (ryzyko moze zalezec od dawki i czasu
trwania leczenia).

Rzadko opisywano zakoriczone $miercia przypadki zwiazane z wystapieniem dzialan niepozadanych,
takich jak: nieprawidtowosci w skladzie krwi, ciezka posta¢ wysigkowa rumienia wielopostaciowego
(zesp6t Stevensa—Johnsona), martwica toksyczno-rozplywna naskorka (zespot Lyell’a) i piorunujaca
martwica watroby.



W celu zminimalizowania ryzyka reakcji niepozadanych, leczenie produktem Bactrim Forte powinno
trwaé jak najkrécej, szczegdlnie w przypadku oséb w podesztym wieku.

W przypadku niewydolnosci nerek dawke nalezy odpowiednio dostosowac (patrz punkt 4.2).

Nalezy wykonywaé regularne badania krwi u pacjentéw poddawanych przedtuzonemu leczeniu

produktem Bactrim Forte. W przypadku znaczacego zmniejszenia si¢ wartosci ktoregokolwiek z
elementéw krwi, nalezy przerwaé podawanie produktu Bactrim Forte.

Poza wyjatkowymi sytuacjami, nie zaleca si¢ stosowania produktu Bactrim Forte u pacjentow z

powaznymi zaburzeniami hematologicznymi.

Odnotowano przypadki pancytopenii u pacjentéw, ktorzy przyjmowali ko-trimoksazol (patrz punkt 431
4.5).

Hematologiczne objawy niepozadane zwiazane z niedoborem kwasu foliowego moga wystapic u oséb w
podesztym wieku, u pacjentéw z wezesniej istniejacym niedoborem kwasu foliowego lub u pacjentow z
niewydolnoscia nerek. Objawy te ustgpuja po podaniu kwasu folinowego.

Podczas dhugotrwatego leczenia produktem Bactrim Forte (szczegdlnie u pacjentow z niewydolnoscia
nerek) nalezy regularnie wykonywa¢ badania moczu oraz czynnosci nerek. Podczas leczenia nalezy
zapewni¢ odpowiednia podaz ptynéw oraz diurezg, aby zapobiec krystalurii.

W zwiazku z mozliwoscia wystapienia hemolizy, nie nalezy stosowac produktu Bactrim Forte u
pacjentéw z niedoborem G6PD, z wyjatkiem absolutnej koniecznoéci. W takim wypadku nalezy podawac
wylacznie minimalne dawki leku.

Stwierdzono, 7e trimetoprim zaburza metabolizm fenyloalaniny. Nie ma to istotnego znaczenia u chorych
na fenyloketonurie stosujacych odpowiednia dietg.

Podobnie jak w przypadku innych lekéw zawierajacych sulfonamidy zaleca sig ostroznos¢ podczas
leczenia pacjentow z porfiria i zaburzeniami czynnosci tarczycy.

Pacjenci nalezacy do grupy ,,0s6b wolno acetylujacych” moga mie¢ wigksza sklonnos¢ do indywidualnej
nadwrazliwosci na sulfonamidy (zjawisko idiosynkrazji).

4.5 Interakeje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Diuretyki. Zaobserwowano zwigkszenie czgstosci wystgpowania przypadkow trombocytopenii z plamica
u pacjentéw w podesztym wieku, przyjmujacych réwnoczesnie niektore diuretyki, szczeg6lnie tiazydy.

Digoksyna. Zwigkszenie stgzenia digoksyny we krwi moZze pojawi¢ si¢ podczas réwnoczesnego
stosowania ko-trimoksazolu, szczeg6lnie u pacjentéw w podesztym wieku. Nalezy kontrolowac stgzenie
digoksyny w surowicy krwi.

Warfaryna. Stwierdzono, ze ko-trimoksazol moze w znaczacym stopniu zwigksza¢ przeciwzakrzepowe
dzialanie warfaryny. Nalezy o tym pamigta¢ podczas podawania produktu Bactrim Forte pacjentom
leczonym antykoagulantami. W takich przypadkach nalezy ponownie okresli¢ czas krzepnigcia.

Fenytoina. Bactrim Forte moze hamowa¢ watrobowy metabolizm fenytoiny. Zaobserwowano 39%
wydhuzenie okresu péltrwania fenytoiny i 27% zmniejszenie klirensu fenytoiny po podaniu produktu
Bactrim Forte w zwyklych dawkach klinicznych. Jesli oba leki sa podawane réwnoczesnie, nalezy
obserwowaé, czy nie wystgpuja objawy toksycznosci fenytoiny.



Cyklosporyna. Obserwowano przemijajace pogorszenie czynnosci nerek, objawiajace si¢ zwigkszeniem
stezenia kreatyniny w surowicy krwi u pacjentéw leczonych ko-trimoksazolem i cyklosporyng po
przeszczepie nerek. Jest to prawdopodobnie zwigzane z wptywem trimetoprimu. Przemijajace
zmniejszenie sig klirensu kreatyniny obserwowano u pacjentow z prawidiowa czynnoscia nerek.
Prawdopodobnie jest on zwiazany z odwracalnym zahamowaniem kanalikowego wydzielania kreatyniny.

Trojeykliczne leki przeciwdepresyjne. Skutecznosé tréjeyklicznych lekéw przeciwdepresyjnych moze
zmniejsza¢ si¢ podczas jednoczesnego stosowania ko-trimoksazolu.

Metotreksat. Sulfonamidy, w tym sulfametoksazol, moga wsp6tzawodniczy¢ z wigzaniem z biatkami
surowicy krwi oraz z nerkowym transportem metotreksatu, zwigkszajac tym samym frakcj¢ wolnego
metotreksatu i catkowity wptyw metotreksatu na organizm.

Zgtaszano przypadki pancytopenii u pacjentéw przyjmujacych ko-trimoksazol (patrz punkt 4.4).
Trimetoprim wykazuje mate powinowactwo do ludzkiej reduktazy dehydrofolianowej, moze natomiast
zwiekszaé toksycznos$¢ metotreksatu i powodowaé wystapienie hematologicznych niepozadanych
interakcji lekowych z metotreksatem, szczegdlnie jesli wystgpuja inne czynniki ryzyka, takie jak:
podeszly wiek, hipoalbuminemia, nieprawidlowa czynnos¢ nerek, zmniejszenie rezerwy szpiku kostnego.
Wymienione dzialania niepozadane moga pojawic si¢ zwlaszcza wtedy, gdy metotreksat podawany jest w
duzych dawkach. Zaleca sig, aby pacjentom tym podawac kwas foliowy lub folinian wapnia w celu
przeciwdziatania niekorzystnemu wplywowi na hemopoezg.

Pirymetamina. Sporadycznie notowano niedokrwisto$¢ megaloblastyczna u pacjentéw otrzymujacych
pirymetaming w zapobieganiu malarii, w dawkach przekraczajacych 25 mg na tydzien, i przyjmujacych
rownoczesnie ko-trimoksazol.

Leki hipoglikemizujqce. Bactrim Forte, podobnie jak inne leki zawierajace sulfonamidy, nasila dzialanie
doustnych lekéw hipoglikemizujacych. Rzadko moze wystapi¢ cigzka hipoglikemia. Nalezy ostrzec
pacjenta i zaleci¢ czgstsze kontrowanie stezenia glukozy we krwi. MoZe zaistnie¢ konieczno$¢ zmiany
dawki doustnych lekéw przeciwcukrzycowych w trakcie i po zakoriczeniu stosowania leku Bactrim Forte.

Indometacyna. Zwiekszenie stezenia sulfametoksazolu we krwi moze wystapic¢ u pacjentéw jednoczesnie
otrzymujacych indometacyne.

Amantadyna. Zgtoszono wystapienie objawdw delirium po podaniu ko-trimoksazolu pacjentowi
leczonego amantadyna.

Dofetylid. Udowodniono, Ze trimetoprim, poprzez hamowanie systemow transportu nerkowego, moze
wchodzi¢ w interakeje z dofetylidem. Skojarzenie trimetoprimu (160 mg) z sulfametoksazolem (800 mg)
podawane dwa razy na dobg razem z dofetylidem w dawce 500 mg podawanej dwa razy na dobe przez 4
dni powodowato zwigkszenie pola pod krzywa stezenie-czas (AUC) dofetylidu o 103% oraz zwigkszenie
wartoéci maksymalnego stezenia (C ) 0 93%. Dofetylid moze powodowac cigzkie arytmie komorowe
zwiazane z wydtuzeniem odcinka QT, w tym torsades de pointes, ktore bezposrednio zwigzane sa ze
stezeniem dofetylidu w osoczu krwi. Réwnoczesne podawanie dofetylidu i trimetoprimu jest
przeciwwskazane.

Wptyw na wyniki badan diagnostycznych
Stosowanie ko-trimoksazolu moze powodowaé zmiang wynikéw oznaczenia stgzenia kreatyniny w

osoczu, wykonywanych z zastosowaniem reakcji Jaffe’go z pikrynianem zasadowym. Moze dochodzi¢ do
zawyzenia wyniku pomiaru st¢zenia kreatyniny w osoczu o okoto 10%.

Bactrim Forte, a szczegélnie trimetoprim, moze powodowa¢ zafalszowanie wynikow oznaczenia stgzenia
metotreksatu w surowicy za pomoca techniki kompetycyjnego wiazania z biatkami, z zastosowaniem



bakteryjnej reduktazy dihydrofolanu jako biatka wiazacego. Nie wystgpuja jednak Zadne interferencje,
gdy pomiary stgzenia metotreksatu wykonuje si¢ metoda radioimmunologiczna (patrz punkt 4.5).

4.6 Cigzailaktacja

Cigza
Wyniki obserwacji kobiet w ciazy, przeglad literatury oraz spontaniczne zgloszenia dotyczace

malformacji wykazaty, ze Bactrim Forte nie powoduje znaczacego ryzyka teratogennosci u ludzi.

Poniewaz zaréwno trimetoprim, jak i sulfametoksazol przenikajq barierg tozyska i moga wplywac na
metabolizm kwasu foliowego, zastosowanie produktu Bactrim Forte w ciazy mozna rozwazy¢ jedynie w
przypadkach, gdy spodziewane korzysci z leczenia przewazaja nad potencjalnym ryzykiem dla ptodu.
W takim przypadku zaleca si¢ podawanie pacjentce rowniez kwasu foliowego w dawce 5 mg na dobe.
W miare mozliwosci nalezy unika¢ stosowania produktu Bactrim Forte w ostatnim okresie ciazy ze
wzgledu na ryzyko wystapienia zotaczki jader podkorowych mézgu u noworodka.

Laktacja
Zaréwno trimetoprim, jak i sulfametoksazol przenikaja do mleka kobiecego.

Chociaz ilos¢ leku przyjmowana przez dziecko karmione mlekiem leczonej ko-trimoksazolem matki jest
niewielka, nalezy rozwazy¢ ryzyko dla dziecka (z6ltaczka jader podkorowych mézgu, nadwrazliwosc)
wobec oczekiwanych korzysci terapeutycznych dla matki.

47 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Brak danych.
4.8 Dzialania niepozadane

W zalecanych dawkach Bactrim Forte jest z reguty dobrze tolerowany. Najcz¢sciej wystgpujacymi
dzialaniami niepozadanymi sg wysypki skérne 1 zaburzenia zoladkowo-jelitowe.

Ponizej zastosowano nastepujace kryteria okreslajace czgsto$¢ wystgpowania:
bardzo czgsto =1/10, czesto 21/100 i <1/10, niezbyt czgsto 21/1000 i <1/100, rzadko =21/10 000
1<1/1000, bardzo rzadko <1/10 000).

Zakazenia i zaraZenia pasozytnicze
Bardzo rzadko: zgtaszano przypadki zakazen grzybiczych, takich jak kandydoza.

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Rzadko: wigkszo$é obserwowanych zmian hematologicznych przebiegata fagodnie, bezobjawowo i
ustepowata po odstawieniu leku. Najczgéciej obserwowanymi zmianami byty leukopenia,
granulocytopenia i trombocytopenia.

Bardzo rzadko: agranulocytoza, niedokrwisto$¢ (megaloblastyczna, hemolityczna, autoimmunologiczna,
aplastyczna), pancytopenia, methemoglobinemia.

Zaburzenia uktadu immunologicznego

Bardzo rzadko: reakcje nadwrazliwosci. Podobnie jak w przypadku stosowania innych lekéw, u
pacjentéw nadwrazliwych na sktadniki produktu, moga pojawi¢ sig reakcje alergiczne: np.
goraczka, obrzek naczynioruchowy, reakcje anafilaktoidalne oraz choroba posurowicza.

Opisywano wystepowanie naciekéw ptucnych podobnych do tych, ktére pojawiaja si¢ w przypadku
eozynofilowego lub alergicznego zapalenia pgcherzykow plucnych. Objawiac si¢ one moga kaszlem,



skréceniem oddechu (zadyszka). Jesli podobne objawy wystapia lub nieoczekiwanie nastapi ich nasilenie,
nalezy ponownie oceni¢ stan pacjenta i rozwazy¢ przerwanie leczenia produktem Bactrim Forte.

Dodatkowo zglaszano przypadki guzkowego zapalenia tetnic oraz alergicznego zapalenia migsnia
Sercowego.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Bardzo rzadko: duze dawki trimetoprimu, jakie stosuje si¢ w leczeniu zapalenia pluc wywolywanego
przez Pneumocystis carinii, indukuja u znacznej liczby pacjentéw postepujace
zwiekszenie stezenia potasu w surowicy, ustgpujace po przerwaniu leczenia. Trimetoprim,
nawet po zastosowaniu w standardowych dawkach, moze spowodowac hiperkaliemig u
pacjentow z zaburzeniami metabolizmu potasu, z niewydolnoscia nerek lub
przyjmujacych produkty lecznicze zwigkszajace stezenie potasu. Uzasadnione jest wige
dokladne kontrolowanie st¢zenia potasu we krwi.

Notowano przypadki hiponatremii. Notowano przypadki hipoglikemii u os6b
niechorujacych na cukrzyce leczonych ko-trimoksazolem, wystepujacej zwykle po kilku
dniach leczenia (patrz punkt 4.5). Na szczegdlne ryzyko narazeni sa pacjenci z zaburzong
czynnoscia nerek, chorobami watroby, niedozywieni lub otrzymujacy duze dawki
ko-trimoksazolu.

Zaburzenia psychiczne
Bardzo rzadko: pojedyncze przypadki wystapienia omamow.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Bard=o rzadko: neuropatie (w tym neuropatia obwodowa i parestezje). Zgtaszano przypadki aseptycznego
zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych lub objawéw rzekomooponowych, ataksji,
drgawek, szumow usznych i zawrotéw glowy.

Zaburzenia oka
Bardzo rzadko: zapalenie blony naczyniowej oka.

Zaburzenia zotadka i jelit

Czesto: nudnosci (z wymiotami lub bez).

Rzadko: zapalenie blony $luzowej jamy ustnej, zapalenie jezyka, biegunka.
Bard-zo rzadko: rzekomobloniaste zapalenie jelit i okrgznicy.

Donoszono o przypadkach ostrego zapalenia trzustki. Niektore z nich wystgpowaly u
pacjentéw z cigzkimi chorobami, w tym u chorych na AIDS.

Zaburzenia watroby i drég zoélciowych

Bardzo rzadko: zapalenie watroby, podwyzszenie aktywnosci aminotransferaz i stezenia bilirubiny,
cholestaza, martwica watroby oraz pojedyncze przypadki zespotu zanikania przewodow
zblciowych.

Zaburzenia skory i tkanki podskémej
Czesto: reakcje skorne, wykazujace na ogot niewielkie nasilenie i szybko ust¢pujace po

odstawieniu leku.

Bard=o rzadko: nadwrazliwoé¢ na $wiatlo (podobnie jak w przypadku innych lekéw zawierajacych
sulfonamidy), rumieni wielopostaciowy, zespét Stevensa-Johnsona, martwica toksyczno-
rozptywna naskérka (zespot Lyell’a), plamica i choroba Schonleina-Henocha.



Zaburzenia mie$niowo-szkieletowe i tkanki tacznej
Bardzo rzadko: bole stawéw i bole migéni, pojedyncze przypadki rabdomiolizy.

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Bardzo rzadko: zaburzenie czynnosci nerek, srodmiazszowe zapalenie nerek, zwigkszone st¢zenie azotu
mocznikowego krwi (BUN), zwigkszone stgZenie kreatyniny w surowicy i krystaluria.
Sulfonamidy, w tym Bactrim Forte, moga powodowa¢ zwigkszona diureze, szczegolnie u
pacjentéw z obrzekiem pochodzenia sercowego.

Bezpieczehistwo stosowania u pacjentow zakazonych wirusem HIV

Rodzaje zdarzen niepozadanych w tej grupie pacjentéw sa podobne do wystepujacych w ogdlnej populacji
pacjentéw leczonych produktem leczniczym Bactrim Forte. Niektére zdarzenia niepozadane moga
wystepowaé jednak czesciej i mie¢ inny obraz kliniczny.

Réznice te dotycza nastepujacych uktadéw i narzadow:

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego:
Bardzo czesto: leukopenia, granulocytopenia i trombocytopenia.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Bardzo czesto: hiperkaliemia.

Niezbyt czesto: hiponatremia, hipoglikemia.

Zaburzenia zotadka i jelit
Bardzo czesto: jadtowstret, nudnosei z wymiotami lub bez, biegunka.

Zaburzenia watroby i drég zélciowych
Czestosé nieznana: zwigkszenie aktywnoséci aminotransferaz.

Zaburzenia skory i tkanki podskémej
Bardzo czesto: wysypka plamisto-grudkowa, zwykle ze swiadem.

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
Bard-=o czesto: goraczka, zwykle z pojawieniem si¢ wysypki plamisto-grudkowej.

4.9 Przedawkowanie

Objawy

Wsréd objawow ostrego przedawkowania moga wystapic nudnoéci, wymioty, biegunka, b6l glowy,
zawroty glowy, zaburzenia umystowe i wzrokowe; w ci¢zkich przypadkach moga wystapic krystaluria,
krwiomocz i bezmocz.

W przypadku przewlektego przedawkowania moze dochodzi¢ do zahamowania czynnosci szpiku,
objawiajacego sig trombocytopenia lub leukopenia, a takze innymi nieprawidlowosciami w obrazie krwi
wynikajacymi z niedoboru kwasu folinowego.

Leczenie

W zaleznosei od objawdw, nalezy wdrozy¢ postgpowanie zapobiegajace dalszemu wchtanianiu leku,
zwickszy¢ wydalanie nerkowe poprzez stosowanie diurezy wymuszonej (alkalizacja moczu zwigksza
wydalanie sulfametoksazolu), zastosowa¢ hemodializ¢ (uwaga! dializa otrzewnowa nie jest skuteczna),
kontrolowa¢ obraz krwi i stezenie elektrolitéw. W razie pojawienia si¢ zoltaczki lub znacznych
nieprawidlowosci w sktadzie krwi konieczne jest zastosowanie odpowiedniego leczenia. Moze by¢
wskazane domigéniowe podawanie 3-6 mg folinianu wapnia przez 5-7 dni w celu przeciwdziatania
wplywowi trimetoprimu na hemopoezg.



5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwzakazne do stosowania ogolnego o wlasciwodciach

bakteriobdjczych, sulfonamidy z trimetoprimem
Kod ATC:J 01 EE 01

Mechanizm dzialania

Bactrim Forte zawiera ko-trimoksazol: dwie substancje czynne - sulfametoksazol i trimetoprim -
dzialajace synergicznie poprzez sckwencyjne blokowanie dwéch enzymow bakteryjnych, ktére katalizuja
kolejne etapy biosyntezy kwasu folinowego drobnoustrojow.

Zwykle powoduje to dzialanie bakteriobojcze in vitro w stgzeniach, w ktérych pojedyncze substancje
dzialaja jedynie bakteriostatycznie. Dodatkowo ko-trimoksazol dziata czesto skutecznie na bakterie
oporne na jedna z dwoch sktadajacych sig na niego substancji.

Ko-trimoksazol dziatat przeciwbakteryjnie w badaniach in vitro na szerokie spektrum Gram-dodatnich i
Gram-ujemnych szczepow chorobotwdrczych, chociaz ich wrazliwo$¢ moze zaleze¢ od rejonu
geograficznego.

Drobnoustroje zwykle wrazliwe (MIC <80 mg/1)*

- ziarniaki: Branhamella catarrhalis

- pateczki Gram-ujemne: Haemophilus influenzae (B-laktamazo-dodatnie, B-laktamazo-ujemne),
Haemophilus parainfluenzae, Escherichia coli, Citrobacter freundii, inne Citrobacter spp.,
Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, inne Klebsiella spp., Enterobacter cloacae,
Enterobacter aerogenes, Hafnia alvei, Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, inne Serratia
spp., Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Morganella morganii, Shigella spp., Yersinia
enterocolitica, inne Yersinia spp., Vibrio cholerae

- rézne pateczki Gram-ujemne: Edwardsiella tarda, Alcaligenes faecalis, Pseudomonas cepacia,
Burkholderia (Pseudomonas) pseudomallei

W oparciu o kliniczne do$wiadczenie nastgpujace drobnoustroje uznawane sa za wrazliwe: Brucella,
Listeria monocytogenes, Nocardia asteroides, Pneumocystis carinii, Cyclospora cayetanensis.

Cze$ciowo wrazliwe drobnoustroje (MIC = 80-160 mg/1)*

- ziarniaki: Staphylococcus aureus (metycylino-wrazliwy i metycyl ino-opomny), Staphylococcus spp.
(koagulazo-ujemny), Streptococcus pneumoniae ( penicylino-wrazliwy, penicylino-oporny)

= pateczki Gram-ujemne: Haemophilus ducreyi, Providencia rettgeri, inne Providencia spp.,
Salmonella typhi, Salmonella enteritidis, Stenotrophomonas maltophilia (dawn iej Xanthomonas
maltophilia)

— rézne paleczki Gram-ujemne: Acinetobacter lwoffi, Acinetobacter anitratus (glownie A. Baumanie),
Aeromonas hydrophila

Drobnoustroje oporne (MIC >160 mg/1)*
- Mycoplasma spp., Mycobacterium tuberculosis, Treponema pallium

* rdwnowaznik sulfametoksazolu

Je$li podejmowane jest leczenie empiryczne ko-trimoksazolem, nalezy ustali¢ czy szczepy bakterii z
zasady na niego wrazliwe nie wykazuja na danym obszarze opormoéci na lek.



W celu wykluczenia opornosci, szczegdlnie w przypadku zakazer, ktére moga by¢ wywolane przez
czedciowo wrazliwe patogeny, nalezy zbadaé pod wzgledem wrazliwosci wyizolowane drobnoustroje.

Wrazliwoé¢ na ko-trimoksazol mozna okreli¢ za pomoca wystandaryzowanych metod, takich jak metoda
krazkowa i metoda rozciericzen, zalecanych przez Narodowy Komitet ds. Klinicznych Standardow
Laboratoryjnych (ang. National Committee for Clinical Laboratory Standards, NCCLS). Kryteria
wrazliwosci zalecane przez Komitet znajduja si¢ w ponizszej tabeli.

Tabela 2. Kryteria wrazliwosci zalecane przez Narodowy Komitet ds. Klinicznych Standardow
Laboratoryjnych (NCCLS

Metoda krazkowa*, Metoda rozcieficzen**,
Srednica strefy zahamowania (mm) MIC (pg/ml)
Trimetoprim Sulfametoksazol
Wrazliwe 216 <2 <38
Czesciowo wrazliwe 11-15 4 76
Oporne <10 >8 2152

* Krazek: 1,25 pg trimetoprimu i 23,75 pg sulfametoksazolu
** trimetoprim i sulfametoksazol w stosunku 1 do 19

5.2,  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Po podaniu doustnym sulfametoksazol i trimetoprim ulegaja szybkiemu i prawie catkowitemu (90%)
wehtanianiu w gémym odcinku przewodu pokarmowego, a maksymalne st¢Zenie osiagane jest po 2-4
godzinach po przyjeciu dawki.

Po doustnym podaniu pojedynczej dawki 800 mg sulfametoksazolu i 160 mg trimetoprimu maksymalne
stezenie w osoczu osiaga warto$¢ od 40 do 80 pg/ml w przypadku sulfametoksazolu i od 1,5 do 3 pg/ml w
przypadku trimetoprimu w ciagu 1-4 godzin. Po ponownym podaniu powyzszych dawek w odstgpach
12-godzinnych maksymalne stezenie w osoczu na stalym poziomie, osiagane jest po 2-3 dniach i wynosi
odpowiednio od 1,3 do 2,8 pg/ml w przypadku trimetoprimu i od 32 do 63 ng/ml w przypadku
sulfametoksazolu.

Dystrybucja
Objetosé dystrybuciji dla sulfametoksazolu wynosi okofo 20 litréw i okoto 130 litrow dla trimetoprimu.
Sulfametoksazol wiaze si¢ z biatkami osocza w 66%, a trimetoprim — w 45%.

Wykazano latwiejsze przenikanie trimetoprimu niz sulfametoksazolu do niezmienionej zapalnie tkanki
gruczotu krokowego, plynu nasiennego, wydzieliny pochwy, sliny, prawidlowej i zmienionej zapalnie
tkanki ptuc, zotci. W przypadku plynu mézgowo-rdzeniowego i cieczy wodnistej przenikanie jest
podobne w przypadku obu substancji.

Znaczna ilo$¢ trimetoprimu i mniejsza sulfametoksazolu przenikaja z krwioobiegu do plynu
érédmiazszowego i innych pozanaczyniowych ptynéw w organizmie. Stgzenie sulfametoksazolu i
trimetoprimu jest wigksze niz minimalne stgzenie hamujace w przypadku wiekszosci wrazliwych
drobnoustrojow.

U ludzi trimetoprim i sulfametoksazol wykrywa si¢ w tkankach plodu (fozysko, watroba, pluca), we krwi

pepowinowej i ptynie owodniowym, co wskazuje na przenikanie obu lekow przez tozysko. Ogolnie
stezenie trimetoprimu u ptodu jest podobne, a sulfametoksazolu mniejsze niz u matki.
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Oba skladniki ko-trimoksazolu sa wydzielane do mleka matki. Stezenia w mleku matki sa podobne w
przypadku trimetoprimu i mniejsze w przypadku sulfametoksazolu w poréwnaniu do stgzenia w surowicy
krwi.

Metabolizm

Gtéwnymi metabolitami trimetoprimu sa 1- i 3-tlenki oraz 3- i 4-wodorotlenki. Niektore z tych
metabolitéw sa mikrobiologicznie czynne. Sulfametoksazol jest metabolizowany w watrobie, glownie w
procesie Ny-acetylacji i w mniejszym stopniu przez sprzgganie z gl ikozydem kwasu glukuronowego.

Lek jest wydalany przede wszystkim z moczem w postaci niezmienionej (sulfametoksazol w 10-30% i
trimetoprim w 50-70%).

Wydalanie
Okresy péltrwania obu substancji sa podobne (wynosza srednio 10 godzin dla trimetoprimu i $rednio 11

godzin dla sulfametoksazolu).

Okresy poltrwania nie ulegaja znacznym zmianom u pacjentéw w podesztym wieku.

Obie substancje, jak rowniez ich metabolity, sa prawie catkowicie wydalane przez nerki w wyniku
przesaczania klebuszkowego i wydzielania kanalikowego, powodujac Ze stgzenie w moczu obu substancji
czynnych jest znacznie wyzsze niz we krwi. Niewielka ilos¢ kazdej substancji jest wydalana z kalem.

U pacjentéw z cigzka niewydolnoscia nerek (z klirensem kreatyniny w przedziale od 15 do 30 ml/min)
okres p6ltrwania w fazie eliminacji trimetoprimu i sulfametoksazolu wydtuza sig, dlatego konieczne jest
odpowiednie dostosowanie dawkowania.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Powidon K

Karboksymetyloskrobia sodowa

Magnezu stearynian

Sodu dokuzynian

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci

5 lat.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak specjalnych zaleceri dotyczacych przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

10 sztuk — 1 blister po 10 tabletek.
Blister z folii AL/PVC w tekturowym pudetku.
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6.6 Instrukcja dotyczgaca przygotowania produktu leczniczego do stosowania i usuwania jego
pozostalosci

Brak szczeg6lnych wymagan

7 PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE

DO OBROTU

Roche Polska Sp. z o0.0.
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02- 672 Warszawa, Polska
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