ADAO MACHADO
ELVINO BARROS

ANTIMICROBIANOS W
*CIRURGIA 2

| CONSULTA RAPIDA




( ANTIMICROBIANOS
“CIRURGIA



M149a Machado, Adao.
Antimicrobianos em cirurgia [recurso eletrdnico] / Adio
Machado, Elvino Barros. — Porto Alegre : Artmed, 2008.
(Consulta rapida)

Editado também como livro impresso em 2006.
ISBN 978-85-363-1512-6

|. Farmacologia antimicrobiana. 2. Cirurgia. |. Barros,
Elvino. Il. Titulo.

CDU 615.28: 616-089

Catalogagio na publicagdo: Ménica Ballejo Canto — CRB 10/1023



ADAO MACHADO
ELVINO BARROS

( ANTIMICROBIANOS
“CIRURGIA

Versao impressa
desta obra: 2006




© Artmed Editora S.A., 2006

Capa: Tatiana Sperhacke

Preparagao de originais: Magda Schwartzhaupt Chaves

Leitura final: Juliana Cunha da Rocha

Supervisdo editorial: Heloisa Stefan

Projeto gréfico e editoragao eletrdnica: TIPOS design gréafico editorial

Reservados todos os direitos de publicagdo, em lingua portuguesa, a
ARTMED® EDITORA S.A.

Av. Jerdnimo de Ornelas, 670 - Santana

90040-340 Porto Alegre RS

Fone (51) 3027-7000 Fax (51) 3027-7070

E proibida a duplicagdo ou reprodugio deste volume, no todo ou em parte,
sob quaisquer formas ou por quaisquer meios (eletronico, mecénico, gravagao,
fotocdpia, distribuicdo na Web e outros), sem permissdo expressa da Editora.

SAO PAULO

Av. Angélica, 1091 - Higienépolis
01227-100 Sao Paulo SP

Fone (11) 3665-1100 Fax (11) 3367-1333

SAC 0800 703-3444

IMPRESSO NO BRASIL
PRINTED IN BRAZIL



AUTORES

Adao Machado

Médico infectologista pediatrico. Consultor da Agéncia Nacional de Vigildncia
Sanitaria e do Instituto do Cancer Infantil de Porto Alegre. Médico do Servico de
Controle de Infecgdo do Hospital Independéncia da Universidade Luterana do
Brasil. Mestre em Pediatria pela Universidade Federal do Rio Grande do Sul.

Elvino Barros
Professor adjunto do Departamento de Medicina Interna da Faculdade de Medici-
na da Universidade Federal do Rio Grande do Sul.

Loriane Rita Konkewicz

Enfermeira da Comissdo de Controle de Infec¢do Hospitalar do Hospital de Clinicas
de Porto Alegre. Mestre em Microbiologia Clinica pela Fundagao Faculdade Federal
de Ciéncias Médicas de Porto Alegre.



PREFACIO

O uso de antimicrobianos faz parte da prescrigdo no dia-a-dia do médico nas
diversas especialidades cirtirgicas. Nossa principal idéia foi desenvolver um livro
de pequeno porte, facil de carregar, mas — acima de tudo — facil de consultar e
que realmente respondesse as perguntas que a toda hora surgem. Qual é a dose?
Quais sdo as apresentagdes? Como ajustar as doses nos pacientes com redugdo
da fungéo renal ou hepatica? Tem intera¢6es medicamentosas? Efeitos adversos?
Essas e outras questoes foram abordadas, com rigorosa pesquisa cientifica e muitas
horas de ajuste do texto para que as informagoes ficassem claras e concisas.
Todos os antimicrobianos disponiveis no mercado nacional sdo apresentados neste
livro, de forma simples e pratica, preenchendo as necessidades do médico cirur-
gido.
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INFECCOES CIRURGICAS

LORIANE RITA KONKEWICZ

As infecgbes hospitalares sao responsaveis pelo grande niimero de morbimortali-
dade em pacientes submetidos a tratamentos em estabelecimentos de satide. As
infecgbes cirurgicas (IC) abrangem cerca de 16 a 25% das infecgdes hospitalares,
dependendo do tipo de hospital. Hospitais de grande porte e universitarios apre-
sentam maiores incidéncias de IC do que outros.

A incidéncia das infecgbes cirurgicas depende do tipo de hospital, do servigo
cirargico e, principalmente, do potencial de contaminagao das cirurgias (Quadro
1.1).

As cirurgias podem ser classificadas de acordo com o potencial de contamina-
¢do do sitio operado, conforme mostra o Quadro 1.2.

O estudo NNIS (National Nosocomial Infection Surveillance), dos Estados
Unidos, estratifica os pacientes em diferentes grupos de risco (0 a 3), de acordo
com a presenca de fatores de risco, como tempo prolongado de cirurgia, gravidade
(ASA maior que 3) e cirurgia contaminada ou infectada. O Quadro 1.3 mostra a
incidéncia de infecgdes cirurgicas estratificadas de acordo com o indice de risco
do estudo NNIS.

Potencial de contaminagao da cirurgia indice de risco de infecgao
Cirurgias limpas Entre 1 € 5%

Cirurgias potencialmente contaminadas Entre 3 e 11%
Cirurgias contaminadas Entre 10 e 17%
Cirurgias sujas ou infectadas Acima de 27%

Adaptado de Garner JS. CDC guideline for prevention of surgical wound infections,
1985. Infect Control 1986; 7:193-200.
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Clrurglas limpas

Realizadas em tecidos estéreis ou
passiveis de descontaminacao
Auséncia de processo infeccioso
local ou de falhas técnicas grosseiras
Cirurgias eletivas atraumaticas com
cicatrizacao de primeira intengdo e
sem drenagem

Cirurgias sem penetracao nos tratos
digestivo, respiratério ou urinario
Envolvem 6rgdos macigos em geral

Clrurglas potenclalmente contaminadas

Realizadas em tecidos colonizados

por flora microbiana pouco numerosa

ou tecido de diffcil descontaminagio
Auséncia de processo infeccioso
Falhas técnicas discretas no
transoperatério

Cirurgias limpas com drenagem
Cirurgias com penetracdo nos tratos
digestivo, respiratério ou urinario
Orgios ocos em geral

Clrurglas contaminadas

12

Realizadas em tecidos traumatizados
recentemente e abertos, colonizados
por flora microbiana abundante com
descontaminagao dificil ou impossfvel
Com falhas técnicas grosseiras
Auséncia de processos infecciosos
(abscessos, supuragoes)

Presenca de inflamagao aguda na
incisdo e cicatrizagao de segunda
intencdo

Exemplos

Cirurgia ortopédica

Cirurgia cardiaca

Herniorrafia de todos os tipos
Neurocirurgia

Mastoplastia e mastectomia parcial
e radical

Cirurgia de ovario

Enxertos cutdneos
Esplenectomia

Vagotomia superseletiva (sem
drenagem)

Cirurgia vascular, anastomose
portocava, esplenorrenal
Cirurgia oftalmolégica

Histerectomia abdominal

Cirurgia do intestino delgado/
cblons (eletiva, com preparo)
Cirurgia das vias biliares, sem
estase/obstrucao biliar

Cirurgia géstrica e duodenal em
pacientes normo ou hipercloridricos
Feridas traumaticas — ato cirtirgico
até 10 horas

Colecistectomia e colangiografia
Vagotomia (com drenagem)
Cirurgia vaginal

Apendicectomia sem processo de
supuragao

Cirurgia do reto e dnus

Cirurgia abdominal com presenga
de contetido do célon

Cirurgia dos célons, sem preparo
Cirurgia das vias biliares, com
obstrucéo biliar

Cirurgias de orofaringe, intranasal,
bucal e dental

Fraturas expostas com atendimento
apds 10 horas



Cirurgias contaminadas Exemplos

— Grande contaminacdo a partir do Debridamento de queimaduras, sem
tubo digestivo infeccao
— Obstrucao biliar ou urinaria — Cirurgia de megaes6fago avancado
— Coledocostomia
— Anastomose biliodigestiva
— Cirurgia gastrica e duodenal em
pacientes normo ou hipercloridricos
(cancer, Ulcera)
— Cirurgia duodenal por obstrugao

duodenal
Cirurgias infectadas
— Realizadas em qualquer tecido ou — Drenagens de abscessos em geral
6rgao, na presenca de processos — Cirurgia do reto, anus, célons com
infecciosos (abscessos, supuracoes), pus
tecido necrético, corpos estranhos — Cirurgias abdominais com
e feridas de origem suja peritonite, pus, fezes

|

Presenca de visceras perfuradas

— Nefrectomia com infeccao
Apendicectomia supurada
Colecistectomia por colecistite aguda

As infecgbes cirtirgicas sao aquelas que ocorrem como complicagdo de uma
cirurgia, comprometendo a incisdo, a pele, o subcutaneo, os musculos, as fascias,
as cavidades, os 6rgaos ou tecidos adjacentes operados. Podem ser mais ou menos
graves, dependendo da profundidade do acometimento da infeccdo, do tipo de
cirurgia, da evolugdo da infecgdo e das condigdes clinicas do paciente. Os sinais
e sintomas mais comuns das infec¢des cirrgicas sdo: drenagem de secrecdo
purulenta, febre, sinais inflamatérios locais (edema, hiperemia, dor, calor) e si-
nais de infecgdo mais profunda, evidenciados por meio de exame clinico, exames
radiograficos, pungoes, etc.

A infecgdo cirdrgica pode ser classificada, de acordo com a profundidade da
infecgdo, em incisional ou superficial, quando a infec¢do envolve somente a pele
e o tecido subcutaneo; profunda, quando a infeccao envolve tecidos moles, fascia,
misculos; e 6rgdo-espago, quando a infecgao envolve regiées anatdmicas mais
profundas, como cavidades, 6rgaos, manipuladas durante o procedimento cirargi-
co (Quadro 1.4).

A infecgdo cirtrgica pode ocorrer até 30 dias apds a cirurgia, mais comumente
entre o quinto e o décimo dia. Pode também ocorrer mais tardiamente, em um
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Classe da cirurgia Risco
zero Risco 1 Risco 2 Risco 3 Total

Cirurgia limpa 1,0 23 54 - 2.1
Cirurgia potencialmente contaminada 2,1 4,0 9,5 - 3.3
Cirurgia contaminada - 3,4 6,8 13:2 6,4
Cirurgia infectada - 3.1 8,1 12,8 71
Total 155 2,9 6,8 13.0 2,8

Adaptado de Culver et al. Am J Med 1991; 91 (3B): 152S-75.

periodo de até um ano, quando envolve implantagdo de corpos estranhos ou
préteses, como em cirurgias ortopédicas e cardiacas (Quadro 1.4).

A ferida operatéria pode ser considerada ndo-infectada quando ocorrer cicatri-
zagdo por primeira intengdo, sem evidéncia de nenhum tipo de exsudato. Serd
considerada /infectada quando houver drenagem de secrecao francamente puru-
lenta, com ou sem crescimento de microrganismos demonstrados pela cultura.
Também sera considerada /nfectadaquando houver inflamagao, mesmo na ausén-
cia de secre¢do purulenta, com microrganismos demonstrados pelo exame micros-
copico de culturas coletadas com técnica asséptica ou durante reintervengées.
Deiscéncias de suturas, sem outros sinais de infec¢do, ndo configuram infecgdo
da ferida operatdria. Culturas positivas obtidas sem técnica asséptica ndo indicam
infecgdo quando ndo houverem outros sinais e sintomas comprobatérios, pois
podem representar contaminagdo ou crescimento de microrganismos da flora
normal da pele.

Ainfeccdo cirtirgica pode ser de origem endégena quando os patégenos envol-
vidos fazem parte da prépria flora do paciente. Também pode ser de origem
exo6gena, envolvendo patdgenos ausentes na flora do paciente, ou seja, provenien-
tes de pessoas que circulam nas salas de cirurgia, nasofaringe da equipe cirlrgica,
maos da equipe cirdrgica, materiais e instrumentais contaminados, solugdes conta-
minadas, etc.

De acordo com dados do NNIS, os microrganismos mais freqlientemente en-
contrados nas infecgOes cirlrgicas sao Staphylococcus aureus, Staphylococcus
coagulase negativos, £nterococcussp., Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa,
Enterobacter sp., Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, Streptococcus sp.,
Candida albicans, Bacteroides fragilis, e outros.

O tratamento das infecgdes cirdrgicas consiste basicamente na drenagem e
na lavagem exaustiva da cavidade durante as reintervencdes, a realizacdo de
curativos na ferida operatoria infectada, a antibioticoterapia e a lavagem continua
ou intermitente com anti-sépticos tépicos.
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Infeccao Ocorre nos primeiros

cirdrgica 30 dias pés-

superficial operatérios, envolve
pele e tecidos
subcutaneos

Infeccao Ocorre nos primeiros

cirdrgica 30 dias pés-

profunda operatérios. Se

houver implante

ou prétese, pode
ocorrer no primeiro
ano. Envolve tecidos
moles e profundos
(fascia e musculos)

Infeccao Ocorre nos primeiros

cirdrgica 30 dias pés-

orgao-espago  operatérios. Se
houver implante ou
prétese, pode
ocorrer no primeiro
ano. Envolve érgéos,
espagos ou
cavidades
manipulados
durante a cirurgia

Mais de um dos seguintes:

— Drenagem purulenta da incisdo
superficial

— Cultura positiva de fluidos ou tecidos
da incisdo superficial, obtida com
técnica asséptica

— No minimo, um dos seguintes: dor ou
sensibilidade, inflamacéo local,
vermelhidao ou calor e abertura da
incisdo superficial pelo cirurgido, a
menos que a cultura seja negativa

- Diagnoéstico médico de infecgio
cirdrgica superficial

Mais de um dos seguintes:

— Drenagem purulenta da incisao
profunda

— Deiscéncia espontanea da incisdo
profunda ou abertura pelo cirurgido
se o paciente apresenta no minimo um
dos seguintes: febre (> 38°C), dor ou
sensibilidade localizada, a menos que
a cultura seja negativa

— Abscesso ou outra evidéncia de
infecgdo envolvendo a incisdo
profunda é visualizado em exame
direto, histolégico, radiolégico ou
reoperagao

- Diagnéstico médico de infecgdo
cirurgica profunda

Mais de um dos seguintes:

— Drenagem purulenta através de drenos
colocados dentro do érgdo/cavidade

— Cultura positiva de fluidos ou tecidos
de 6rgao/cavidade, obtida com
técnica asséptica

— Abscesso ou outra evidéncia de
infeccdo envolvendo o 6rgao/
cavidade é visualizado em exame
direto, histolégico, radiolégico ou
reoperagao

- Diagnoéstico médico de infecgio
cirirgica de 6rgao/cavidade

Adaptado de Garner et al. CDC definitions for nosocomial infections. AJIC 1988; 16:

128-40.
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Os fatores de risco para IC sdo aqueles inerentes ao préprio paciente, como
obesidade, extremos de idade, desnutricdo, gravidade, algumas doengas, tais
como diabetes, anemia, neoplasia, doenga vascular; uso de algumas drogas, tais
como drogas imunossupressoras, antibiéticos; focos infecciosos locais ou distantes
e condigbes anormais da pele. Outros fatores incluem tempo de hospitalizagdo
prolongado, tipo de cirurgia, potencial de contaminagéo da cirurgia, duragdo da
cirurgia, técnica cirurgica, uso de bisturi elétrico, drenos, reintervengoes, cirurgia
de emergéncia ou noturna, cirurgias realizadas fora do bloco cirtirgico.

PREVENCAO DAS INFECGOES CIRURGICAS

De acordo com as recomendagbes do Centers for Disease Control and Prevention
(CDQ), a prevencdo das infecgdes cirtirgicas pode ser dividida em medidas pré-
operatdrias, como preparo do paciente, preparo da equipe cirirgica e antibioti-
coprofilaxia; medidas intra-operatérias, como ventilagao e limpeza da sala cirurgi-
ca, esterilizagdo dos materiais, paramentagéo da equipe, técnica ciriirgica; e cuida-
dos pds-operatdrios, como os cuidados com a ferida cirurgica e a vigilancia das
infecgoes.

PREPARO DO PACIENTE NO PRE-OPERATORIO

+ Controlar e tratar infecgbes antes da cirurgia.

+ De preferéncia, ndo realizar tricotomia.

+ Se necessaria a realizacdo de tricotomia, realizar préxima ao horario da
cirurgia ou imediatamente antes, de preferéncia com aparelhos elétricos,
evitando escoriagbes ou lesdes na pele.

+ Controlar niveis glicemicos nos pacientes diabéticos.

+ Estimular abandono do fumo, no minimo 30 dias antes da cirurgia.

+ Evitar uso de derivados do sangue.

+ Dar banho com sabdo contendo anti-séptico, no minimo na noite anterior
a cirurgia.

+ Lavar a area operatoria antes da realizacdo da anti-sepsia.

+ Realizar anti-sepsia na pele da area operatdria com agentes anti-sépticos
adequados, por exemplo, polivinilpirrolidona-iodo (PVPI) e clorexidina.

+ Realizar anti-sepsia na pele da area operatdria com movimentos circulares,
do centro para a periferia, abrangendo além da érea da incisao, inclusive
sitios de drenos.

+ O paciente deve permanecer hospitalizado o menor tempo possivel no
pré-operatdrio.

+ Nenhuma recomendagéo para a suspensao do uso de corticoides sistémicos.

+ Nenhuma recomendagdo para melhorar o suporte nutricional, com finali-
dade de prevenir IC.

+ Nenhuma recomendacdo para o uso de mupirocina nasal no periodo pré-
operatdrio, exceto em situagdes de surto.

+ Nenhuma recomendagdo para melhorar a oxigenacédo da ferida operatéria.
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ANTI-SEPSIA DAS MAQS DA EQUIPE CIRURGICA

+ Manter unhas curtas e ndo usar unhas artificiais.

+ Realizar anti-sepsia através de friccdo das maos e antebragos, durante, no
minimo, dois a cinco minutos, utilizando anti-sépticos adequados (por exem-
plo, PVPI ou clorexidina).

+ Depois da anti-sepsia, enxaguar adequadamente, manter maos elevadas e
distantes do corpo, com cotovelos flexionados, secar com toalha ou com-
pressa esterilizada e, por fim, calgar luvas estéreis.

+ Limpar embaixo das unhas antes do primeiro procedimento cirtirgico do dia.

+ Nao utilizar anéis, pulseiras ou outros acessorios.

+ Nenhuma recomendagdo sobre o uso de esmaltes nas unhas.

A utilizagdo de escovas para o preparo das maos da equipe cirdrgica tornou-
se polémica nos tltimos anos, devido a possibilidade de ocasionamento de peque-
nas lesdes e maior colonizagdo da pele, pelo uso sistemético da escovagéo e pelo
risco de realizar a técnica com escovas com cerdas endurecidas e que nao tenham
sofrido uma adequada desinfec¢do e/ou esterilizagdo. Quando utilizadas, as esco-
vas deveriam ser estéreis, descartaveis e com cerdas macias. Entretanto, estudos
ja demonstraram que se deve dar preferéncia a realizacdo de anti-sepsia sem
escovagdo, apenas com friccdo das maos. Seria recomendavel a escovagao ou
limpeza das unhas, pois representam o local de maior acimulo de sujidade e
microrganismos.

Em situacbes de reagbes dérmicas ou alérgicas aos anti-sépticos, o preparo
das méos devera ser realizado com sabao neutro, obedecendo a técnica preconiza-
da. Apos a fricgdo com dgua e sabéo e o enxaglie, deve-se aplicar nas maos uma
solucdo alcodlica contendo anti-séptico, friccionando durante, no minimo, um
minuto, e secando-as em seguida com compressa esterilizada. As etapas devem
ser processadas sempre obedecendo a dire¢do maos-cotovelo. A técnica de se-
cagem correta deve ser feita com movimentos compressivos e ndo de esfregagao.

E contra-indicada a imersio das maos em bacias com alcool iodado, apés
todo o processo de preparo das maos para procedimentos cirtirgicos. Os anti-
sépticos depositados em bacias podem facilmente tornar-se contaminados ou
perderem a agdo. Os anti-sépticos devem ser acondicionados em dispensadores
descartaveis, acionaveis pelo pé ou cotovelo.

MANEJO DE INFECGOES/COLONIZAGOES DA EQUIPE CIRURGICA

+ Orientar profissionais para a comunicagdo de quaisquer sinais ou sintomas
de infecgao.

+ Desenvolver rotinas bem-definidas de afastamento de profissionais infec-
tados.

+ Excluir do trabalho e coletar culturas de profissionais apresentando lesoes
com drenagens, até que a infeccdo esteja resolvida.

+ Nao excluir rotineiramente do trabalho profissionais colonizados com mi-
crorganismos como Staphylococcus aureus ou Streptococcus do grupo A,
a ndo ser em situagdes de surto.
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PROFILAXIA ANTIMICROBIANA

*

Administrar antimicrobianos profilaticos quando recomendado e seleciona-
los de acordo com sua eficacia para cada tipo de cirurgia.

Administrar a dose inicial de antimicrobiano profilatico imediatamente antes
da cirurgia, permitindo que a concentragdo bactericida maxima da droga
esteja no nivel sérico no momento em que a incisdo esteja sendo realizada.
Manter niveis séricos da droga durante a cirurgia e até algumas poucas
horas apds o fechamento da incisao.

Antes de cirurgias colorretais, preparar mecanicamente o célon por meio
de enemas e administrar antimicrobianos profilaticos orais ndo-absorviveis
no dia anterior a cirurgia.

Em situagGes de cesarianas de alto risco, administrar antimicrobianos pro-
filiticos imediatamente apds o clampeamento do corddo umbilical.

Nao usar rotineiramente vancomicina como agente antimicrobiano profilatico.

VENTILAGAO DA SALA CIRURGICA

*

Manter ventilagdo com pressdo positiva na sala cirirgica em relacdo aos
corredores e as areas adjacentes.

Manter um minimo de 15 trocas de ar por hora, com no minimo trés entradas
de ar fresco.

Filtrar todo o ar, recirculado ou fresco, utilizando filtros adequados.

A entrada do ar deve ser realizada pelo teto e a saida, direcionada para o chéo.
Néo utilizar radiagdo UV nas salas cirurgicas.

Manter portas fechadas, exceto para passagem da equipe, do paciente e
dos equipamentos.

Limitar o nimero de pessoas dentro da sala.

Utilizar sistema de fluxo de ar laminar somente para cirurgias de maior
risco, como as ortopédicas.

LIMPEZA DA SALA CIRURGICA

*

Realizar limpeza do chédo da sala, da mesa cirdrgica e das mesas auxiliares
com agua e sabdo neutro e retirada do lixo entre as cirurgias; limpeza de
toda a sala, inclusive paredes, tetos, equipamentos, ao final do dia e aos
finais de semana.

Utilizar desinfetantes quando houver contaminagdo com matéria organica
visivel.

Nao realizar limpezas especiais ou fechamento de salas apds cirurgias conta-
minadas.

Nao usar coxins com desinfetantes na entrada das salas.

Nenhuma recomendacao para utilizagdo de desinfetantes em superficies e
ambientes na auséncia de matéria organica visivel.

CULTURAS MICROBIOLOGICAS AMBIENTAIS

*

Néo realizar rotineiramente culturas ambientais nas salas cirirgicas, a ndo
ser em situagdes de surto de infecgdes.



ESTERILIZAGAO DE INSTRUMENTAIS

*

*

Esterilizar todos os instrumentais cirargicos, de acordo com as recomenda-
¢Oes adequadas.

Utilizar esterilizagdo flash somente em situagdes de urgéncia ou para ins-
trumentais que serdo usados imediatamente ap6s a esterilizagao.

PARAMENTAGAO DA EQUIPE CIRURGICA

+ Utilizar mascara cirtirgica, cobrindo completamente o nariz e a boca, durante
todo o procedimento e enquanto os instrumentos estéreis estiverem expostos.
Utilizar gorro e méscara cobrindo cabelos e pélos quando entrar em sala
cirdrgica.

Nao utilizar propés com o objetivo de prevenir infecgoes cirtrgicas.
Utilizar luvas estéreis para a realizagdo do procedimento cirurgico. Colocar
luvas depois de vestir o avental esterilizado.

Utilizar avental cirdrgico esterilizado impermeavel a umidade.

Trocar vestimentas quando visivelmente sujas, contaminadas, Umidas ou
molhadas.

Nenhuma recomendagdo quanto a lavagem especial das roupas cirtrgicas,
restricdo de seu uso a sala cirtirgica ou uso de avental para cobrir vestimentas
quando fora do centro cirtrgico.

TECNICA CIRURGICA

*

Aderir aos principios de assepsia para instalagdo de cateteres intravasculares,
cateteres de anestesia epidural, ou durante a administracdo de drogas in-
travenosas.

Utilizar solugbes, drogas e equipamentos imediatamente apés o seu preparo.
Dissecar tecidos gentilmente, manter hemostasia efetiva, minimizar tecidos
desvitalizados e corpos estranhos e erradicar espagos mortos no sitio cirargi-
co.

Utilizar fechamento de incisdes por primeira intensdo. Manter incisoes aber-
tas para fechamento por segunda intensao quando o cirurgido considerar
o sitio ciriirgico muito contaminado.

Se for necesséria a drenagem, utilizar sistemas fechados de drenagem. Co-
locar drenos em locais separados e distantes da incisao cirtrgica. Remover
drenos tdo cedo quanto possivel.

CUIDADOS POS-OPERATORIOS COM FERIDAS CIRURGICAS

*

*

*

*

Proteger incisGes cirtrgicas fechadas com curativos estéreis durante 24 a
48 horas.

Lavar as maos antes e apés a realizagdo de curativos ou qualquer contato
com a incisdo cirtirgica.

Utilizar técnica asséptica para a realizagdo de curativos.

Orientar pacientes e familiares quanto aos cuidados com a ferida operatéria,
observacdo rigorosa e periddica da incisdo quanto a evidéncias de qualquer
sinal de infeccdo e comunicagdo desses sinais aos profissionais de satde.
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+ Nenhuma recomendagdo quanto a manutengéo de curativos apés 48 horas
em incisGes fechadas, nem restricdes ao banho com a incisdao descoberta.

VIGILANCIA DE INFECGOES CIRURGICAS

+ Utilizar critérios bem-definidos para o diagnéstico das infecgdes cirtirgicas.

+ Utilizar vigilancia direta e prospectiva para pacientes internados.

+ Utilizar métodos de identificacdo de infecgbes cirtirgicas apds a alta hospitalar.

+ Utilizar classificagdo das cirurgias de acordo com seu potencial de contamina-
¢do. A prépria equipe cirtirgica deve classificar a cirurgia no seu final.

+ Utilizar indices de risco estratificados para cada paciente (por exemplo,
ASA, potencial de contaminagdo e duragio da cirurgia).

+ Calcular indices de infecgdes cirurgicas periodicamente, estratificadas por
varidveis associadas com aumento do risco de infecgao.

+ Informar as equipes cirtirgicas os indices de infecgao.

+ Enviar qualquer material suspeito para cultura microbiolégica. Coletar com
técnica asséptica.

CUIDADOS ESPECIFICOS COM FERIDAS OPERATORIAS INFECTADAS

¢ Usar luvas de procedimentos (limpas — ndo-estéreis) para tocar feridas
infectadas ou materiais contaminados com secregdes das feridas. Retirar as
luvas ap6s cada procedimento. Lavar as maos apds a retirada das luvas.

+ Curativos: realizar trocas freqiientes, ndo deixar muito tempo sujo, lavar e
limpar exaustivamente a ferida com soro fisiolégico.

+ Realizar a limpeza do instrumental usado no curativo contaminado com agua
e sabdo, juntamente a todos os demais, antes de envia-lo para esterilizagdo.

+ Desprezar material contaminado do curativo no lixo da sala de materiais
sujos. Nao desprezar esses materiais contaminados no lixo do quarto do
paciente.

+ Enviar amostra de secrecdo purulenta para cultura microbiolégica. Coletar
secregdo que estiver o mais profunda possivel, para evitar contaminagéo
com patdgenos da flora normal da pele.

+ O paciente deve ficar em isolamento se a quantidade de secregdo purulen-
ta que drena da ferida operatéria ndo puder ser mantida nas gazes, ou
seja, somente se a drenagem for muito intensa, extravasando através das
gazes e contaminando o leito do paciente, e também em situagbes em que
o microrganismo infectante e/ou colonizante apresente resisténcia aos an-
timicrobianos mais comuns.
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PRINCIPIOS
BASICOS DO USO
DE ANTIMICROBIANOS

ADAO MACHADO
ELVINO BARROS

O tratamento com antibidticos deve ser reservado para situacdes em que o seu
uso seja comprovadamente benéfico, minimizando o emprego em casos de bene-
ficio duvidoso. Isso é importante porque os antimicrobianos pressionam o desen-
volvimento de resisténcia, podem apresentar efeitos adversos e representam custos
para o individuo e para a sociedade.

ESCOLHA DO ANTIMICROBIANO

A escolha de uma droga antimicrobiana deve ser feita de acordo com critérios
detalhados, especificados para cada situagdo. A tomada de decisdo pode ser
auxiliada por um roteiro de questdes conforme segue:

EXISTE INFECGAQ?

Ha muitas condigdes clinicas, como colagenoses, neoplasias, disttrbios metabdlicos
e circulatérios, que sdo capazes de simular quadros infecciosos. O tratamento
precipitado dessas condi¢des com antimicrobianos leva ao atraso no diagndstico,
ao risco de toxicidade por drogas, a selegdo de microrganismos resistentes e ao
desperdicio de recursos.

HAVENDO INFECGAO, QUAL A SUA LOCALIZAGAO?

Esse conhecimento é fundamental para a escolha do tratamento, que levard em
conta as caracteristicas farmacocinéticas das drogas disponiveis. As infecgoes
urindrias, muitas vezes, podem ser tratadas com drogas que agem apenas no
trato urinario, sem perturbar a microbiota normal de outros sitios organicos, ou
com drogas as quais 0 microrganismo ndo seja totalmente sensivel in vitro, mas
sensivel /n vivo, devido as altas concentragdes urinarias. As infeccdes superficiais
de pele e de mucosas podem, freqiientemente, ser manejadas apenas com trata-
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mento topico, e muitas dessas infecgdes podem responder apenas a medidas de
higiene local.

As infeccdes do sistema nervoso central (SNC) exigem altas concentragoes
do antimicrobiano no liquor e no parénquima cerebral; muitas drogas ndo tém
boa penetracdo nesses locais, mesmo com as meninges inflamadas. Infecgoes
Gsseas sdo caracteristicamente de dificil tratamento, pois muitas drogas ndo pene-
tram bem nos ossos, principalmente na parte cortical.

Os abscessos e as infecgdes em tecidos desvitalizados, com ma perfusao,
exigem debridamento e drenagem, pois os farmacos ndo atingem concentragoes
adequadas no local, ou, se atingem, muitas vezes ndo atuam bem devido a presen-
ca de proteinas e de pH baixo (especialmente importante quando sdo usados
aminoglicosideos). A presenca de tecido desvitalizado e de ma perfusao também
impede a atuagdo adequada das defesas organicas, protegendo mecanicamente
0s microrganismos.

QUAIS 0S MICRORGANISMOS MAIS PROVAVELMENTE ENVOLVIDOS?

Essa questdo exige conhecimentos gerais das doengas infecciosas, assim como
da situacdo clinica de cada paciente e da epidemiologia local. Nas instituigGes, é
fundamental o desenvolvimento de servicos de microbiologia bem aparelhados
e de servigos de controle de infeccdo organizados e atuantes. Esses servigos,
trabalhando em conjunto e com recursos humanos e materiais adequados, podem
trazer subsidios fundamentais a otimizagdo nao apenas da terapia antimicrobiana,
mas também de muitos outros aspectos da prevencéo e do tratamento das doencas
infecciosas.

Conhecimentos gerais de doencas infecciosas. Pela apresentagdo e pelas caracteris-
ticas clinicas da doenga, muitas vezes se pode chegar, com razoavel precisdo, a
um diagnostico seguro, por exemplo, em viroses exantematicas, como o sarampo,
e em algumas infecgbes bacterianas tipicas, como o impetigo bolhoso estafilocé-
cico. Neste momento, hd uma subquestdo fundamental: esta infecgédo é tratavel
com antimicrobianos? Por exemplo, se fizermos um diagnéstico de resfriado co-
mum, ndo ha no momento antimicrobianos disponiveis que tragam beneficio ao
tratamento dessa condigdo.

Situacao do paciente. Idade, imunocompeténcia, doenca de base, qualidade da
perfuséo tecidual, gravidade do quadro, uso prévio de antimicrobianos, presenga
de fatores de risco e exposicdo ambiental sdo aspectos que devem ser avaliados
e considerados.

Epidemiologia local. Ha algum patégeno mais provavel (surtos, doengas endémicas
ou epidémicas)? Houve contato com outras pessoas com sintomas semelhantes?

Em pacientes hospitalizados, quais os germes mais provaveis em cada institui-
¢do e quais os seus padroes de sensibilidade e de resisténcia? Dentro de cada
instituicdo, quais os agentes mais provaveis por unidade?
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FORAM OBTIDOS EXAMES DIRETOS E CULTURAS?

As técnicas para microscopia, como a coloragdo de Gram, sdo muito Uteis na
escolha do tratamento inicial enquanto as culturas nao ficam prontas. A presenga
de bactérias e de um grande nimero de leucdcitos, especialmente quando séo
identificados germes fagocitados, apresenta boa correlagao clinica, sendo possivel
afirmar, com seguranga, que aquele microrganismo estd causando infeccdo, e
ndo apenas colonizagdo. Além disso, alguns germes sdao metabolicamente mais
exigentes e podem ndo crescer nas culturas; no entanto, a sua visualizagdo no
exame direto é possivel, orientando, assim, o tratamento.

N&o se deve iniciar um tratamento antimicrobiano sem a coleta prévia de
culturas, a ndo ser que seja desnecessario ou inapropriado (por exemplo, na
maioria das sinusites e otites, o tratamento com antimicrobianos deve ser iniciado
empiricamente). Na maioria das situacdes, é possivel obter material de sangue,
fezes, urina, liquor, secregbes, escarro, pus, escarificagdes de lesbes cutaneas e,
em casos mais complexos, amostras de tecidos, como osso, figado e medula
6ssea. A simples obtengdo de material, no entanto, ndo garante que as culturas
sejam produtivas. O sucesso ou a falha dependem de:

Técnica adequada de coleta. Deve-se ter muito cuidado, para evitar contaminagao
e acondicionar o material em meio adequado. Por exemplo, transportar materiais
para cultura de anaerébios em seringas sem ar ou em frascos para hemocultura
anaerébia.

Rapidez no processamento das amostras. Muitos germes morrem rapidamente
quando fora do organismo e alguns ndo suportam o resfriamento, como neissérias,
hemoéfilos e pneumococos.

Caracteristicas dos meios de cultura. Podem nao suportar as necessidades metab6-
licas de alguns germes.

Exigéncias ambientais para o crescimento. Incluindo condigGes anaerdbias, micro-
aerofilicas (baixa concentragdo de O,) e capnofilia (maior concentragao de CO,).

Fornecimento de informacgdes adequadas ao laboratdrio. Por exemplo, se ndo for
informada a necessidade de cultura para fungos em um determinado material,
esse poderd ser descartado antes que esses fungos possam crescer de forma
visivel.

ALGUM MICRORGANISMO FOI ISOLADQ?

E UM GERME PATOGENICO OU APENAS UM COLONIZADOR?

QUAL A SUA SENSIBILIDADE AOS ANTIMICROBIANOS?

O crescimento de microrganismos em uma cultura ndo garante que eles tenham
papel patogénico. Por exemplo, o isolamento de Staphylococcus sp. coagulase-
negativos em escarro em geral representa contaminagdo ou colonizagdo, pois
esse germe dificilmente causa infecgbes de vias aéreas. O germe encontrado,
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muitas vezes, foi o Unico que conseguiu sobreviver a técnicas inadequadas de
coleta, de transporte e de processamento da amostra, ou ao uso prévio de anti-
microbianos. E claro que o isolamento de germes em locais normalmente estéreis,
como o liquor, os fluidos pleural e sinovial e 0 sangue, sempre deve ser valorizado,
a ndo ser que tenha ocorrido contaminagdo da amostra.

A avaliagdo da sensibilidade aos antimicrobianos é uma questdo fundamental,
pois apresenta méritos e limitagdes. A sensibilidade /n vitro nem sempre garante
a sensibilidade /n vivo, por exemplo, uma cepa de Staphylococcus sp. resistente
a oxacilina nao respondera ao tratamento com cefalosporinas ou outros B-lacta-
micos, mesmo que, /n vitro, o exame indique sensibilidade. O mesmo costuma
ocorrer com os aminoglicosideos nas infecgbes por Shigella sp. Além disso, o
antimicrobiano pode nao atingir concentragbes adequadas ou nao ser ativo devido
as caracteristicas bioquimicas no local da infecgdo. Da mesma forma, ocorrem
situagdes em que o germe é considerado resistente in vitro, mas ha resposta
clinica ao tratamento.

Ha vérios métodos de se testar a suscetibilidade dos microrganismos aos an-
timicrobianos. O principio geral consiste em correlacionar a sensibilidade das
bactérias /n vitro com a concentragdo dos antimicrobianos clinicamente atingiveis
no sangue e na urina. Os métodos podem ser divididos em qualitativos ou quanti-
tativos; esses tltimos permitem a determinagao tanto da MIC (minimal inhibitory
concentration — concentragdo inibitéria minima) quanto da MBC (minimal bac-
tericidal concentration — concentragao bactericida minima). No método quantita-
tivo, um niimero padronizado de microrganismos é inoculado em um meio de
cultura contendo concentragdes conhecidas de antimicrobianos. A menor concen-
tracdo que inibe o crescimento visivel do germe, ap6s 18 a 24 horas de incubagao,
é a MIC. Esse método de diluicdo é dispendioso e leva muito tempo para ser
realizado. Uma alternativa eficaz é o emprego das fitas “E-test”, que consistem
em fitas impregnadas de antimicrobianos em concentragdes crescentes que, colo-
cadas em placas de culturas, permitem uma estimativa bastante precisa da MIC.
A MBC é realizada subcultivando, em meio livre de antibiéticos, o germe exposto
anteriormente a essas drogas, verificando se ocorre crescimento apds 24 horas.
O conhecimento da MBC é importante em algumas situagdes clinicas, como na
endocardite, e em determinados casos de meningite e de osteomielite. Infelizmen-
te, os testes quantitativos sdo trabalhosos e, por envolverem diversos passos, sdo
bastante sujeitos a erros, de modo que o laboratério necessita de profissionais
muito bem treinados e um rigoroso controle de qualidade. Mais recentemente, a
introdugdo de métodos quantitativos semi-automatizados tém permitido a realiza-
¢do desses testes com rapidez e confiabilidade, embora com limitagdes.

Um método qualitativo de testagem de suscetibilidade é o método de difusao
em agar de Kirby-Bauer. Nesse teste, coloca-se um determinado inéculo bacteriano
em 4gar e, a seguir, discos impregnados de antimicrobianos. Apés 24 horas de
incubacdo, as zonas de inibigdo de crescimento ao redor do disco sdo medidas,
correlacionando-se os resultados com a suscetibilidade ou a resisténcia. Por ser
de facil realizacdo, é o teste de suscetibilidade mais utilizado, mas depende da
boa qualidade dos discos de antimicrobianos e da adequada interpretagdo do
halo de inibigao.
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HA PRESENGA DE CORPOS ESTRANHOS?

A presenca de corpos estranhos, como cateteres, sondas, drenos e préteses, difi-
culta o tratamento de infecgbes, pois as defesas do organismo ndo atuam bem
junto a esses materiais e porque algumas bactérias, como Staphylococcus sp. e
Pseudomonas aeruginosa, tém a capacidade de produzir biofilmes protetores
que as defendem tanto dos antibidticos quanto das células de defesa e dos anti-
corpos. Assim, sempre que possivel, os corpos estranhos devem ser removidos.

QUAL A DROGA DE ESCOLHA PARA A SITUAGAO?

Idealmente baseada em resultados de culturas, essa escolha deve levar em conta
todos os aspectos supracitados, além de consideragbes sobre efeitos indesejaveis,
conhecimento e disponibilidade da droga e via de administragdo. Além disso,
deve-se levar em conta o espectro de agao e se o efeito da droga é bactericida ou
bacteriostatico. Nao havendo diferenca clinicamente relevante entre duas drogas,
deve-se escolher a de menor custo.

Efeitos indesejaveis. Alergias, idiossincrasias e reagbes adversas devem ser inves-
tigadas antes da escolha do antimicrobiano. Essa escolha pode ser influenciada
pelas condigdes do paciente, como predisposicdo a nefrotoxicidade (por exemplo,
presenca de choque circulatério ou lesdo renal prévia), por problemas metabélicos
(por exemplo, deficiéncia de G6-PD), pela faixa etaria, pela gestacdo, pela lactagdo
e por outros fatores.

O emprego simultaneo de outras drogas também deve ser considerado, pois
os antimicrobianos esto sujeitos a diversas interagdes medicamentosas.

Custos. Os antibidticos podem representar 20 a 40% dos custos de uma farmacia
hospitalar, dependendo das caracteristicas da instituicio. Um antibiético pode
custar relativamente pouco, como a gentamicina, ou ser extremamente dispen-
dioso, como a anfotericina lipossomal. O uso parenteral, comum nos hospitais,
também pode representar um grande aumento de custos em relagdo ao tratamen-
to por via oral. Por exemplo, para antibiéticos com boa absorcao enteral, essa via
deve ser a preferida, ndo somente pelo custo menor, mas também porque nao
exige acesso venoso e permite alta precoce. Portanto, sem prejuizo na qualidade
do tratamento, deve-se preferir o uso de drogas e de vias de administracdo menos
dispendiosas.

Conhecimento da droga. Muitas vezes, o uso de uma droga antiga, da qual se
conhecem os efeitos positivos e os indesejaveis, é preferivel ao uso de drogas
novas, por mais atraentes que possam parecer, mas sobre as quais se saiba pouco
ou nao se tenha experiéncia.

Disponibilidade da droga. £ importante utilizar drogas cujo fornecimento possa ser
garantido para todo o tratamento.

Via de administragéo. Em pacientes gravemente doentes, prefere-se o tratamento
parenteral, intravenoso, por garantir niveis séricos adequados. Da mesma forma,
pacientes com absorcdo enteral incerta, como os portadores de distarbios de
motilidade ou de absorcéo intestinal e os com vomitos intensos, devem ser trata-
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dos, preferentemente, por via parenteral. A via oral deve ser escolhida sempre
que as condigdes permitirem, por apresentar riscos e custos menores que a via
parenteral. Além disso, existem farmacos cuja absorgao enteral é tao eficaz que
garante niveis séricos e teciduais equivalentes ou mesmo superiores aos obtidos
por via parenteral. Um exemplo é a ciprofloxacina, que, administrada por via
oral na dose de 750 mg, de 12 em 12 horas, fornece areas na curva de concentra-
¢do plasmatica pelo tempo superiores a dose parenteral, de 400 mg, de 12 em
12 horas. O mesmo raciocinio se aplica a todas as quinolonas de uso sistémico.
Outros antimicrobianos de excelente biodisponibilidade por via oral/enteral sdo
a clindamicina, o cloranfenicol, o cotrimoxazol e o fluconazol.

Outras vias de administragdo, como intratecal, cutanea, intravesical e outras,
sdo empregadas em situagdes especificas.

DOSES E PARTICULARIDADES FARMACOCINETICAS

Em muitas situagdes, sdo necessarios ajustes de dose, dependendo da integridade
dos mecanismos de eliminagédo das drogas e da presenga, ou ndo, de um terceiro
espago significativo. Para pacientes com insuficiéncia renal ou hepética, existem
tabelas de ajuste de dose, mas é importante salientar que a primeira administragdo
deve ser dose de ataque, ou as trés a quatro primeiras doses normais, para atingir
niveis adequados nos tecidos. Posteriormente é que se ajusta o intervalo ou o
tamanho da dose.

Em pacientes com grande terceiro espago (por exemplo, ascite), recomenda-
se o uso inicial de uma dose maior de medicagdo (a chamada dose de ataque)
para obter concentragdes adequadas da droga em todos os compartimentos orga-
nicos.

Algumas bactérias tém localizagdo predominantemente intracelular, como Le-
gionella, Listeriae Salmonella; no caso de infecgGes por esses germes, os antibidti-
cos escolhidos devem atingir concentragdes suficientes para inibir os germes no
interior das células. Exemplos de antimicrobianos com boa penetragdo celular:
macrolideos, azalideos, clindamicina, fluoroquinolonas e rifampicina.

BACTERICIDA VERSUS BACTERIOSTATICO

A questdo s6 tem interesse pratico no hospedeiro imunocomprometido, para o
qual se deve utilizar, preferentemente, drogas bactericidas. Em outras situagdes,
se o germe for sensivel e as doses forem corretas, o resultado sera semelhante.

AMPLO ESPECTRO VERSUS ESPECTRQ LIMITADO
Quanto mais especifico, melhor o tratamento; portanto, as drogas de espectro
limitado sempre devem ser preferidas. O uso inadequado de antimicrobianos de
espectro muito amplo pode desequilibrar a microbiota e levar ao surgimento de
superinfecgbes por fungos e germes multirresistentes. Sempre que possivel, deve-
mos tentar preservar a microbiota anaerdbia, que é a principal responsavel pela
resisténcia a colonizagdo por germes patogénicos.

Existem algumas excegdes em relacdo a preferéncia por antimicrobianos de
espectro limitado, como no caso do paciente neutropénico febril, que exige trata-
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mento de amplo espectro mesmo que se isole apenas um germe nas hemoculturas.
Nesses pacientes, deve-se manter a antibioticoterapia de amplo espectro.

E NECESSARIA UMA COMBINAGAQ DE DROGAS?

Algumas vezes, precisamos utilizar combinagdes de antimicrobianos para obter
o efeito desejado, como nas infecgGes enterocdcicas graves. Com as combinagdes,
podemos obter ampliacdo de espectro, sinergismo, somagdo ou antagonismo.

Ampliacédo de espectro. Ocorre quando combinamos, por exemplo, drogas que
agem predominantemente sobre gram-positivos com drogas que agem predomi-
nantemente sobre gram-negativos.

Sinergismo. Ocorre quando uma associagdo de drogas tem resultados superiores
a soma de seus efeitos isolados, por exemplo, sulfas e trimetoprim ou aminogli-
cosideos e penicilinas associados.

Antagonismo. Ocorre quando o resultado da combinagdo de drogas é inferior ao
de cada uma isoladamente. O uso combinado de penicilina e tetraciclina, por
exemplo, é inferior ao da penicilina isolada no tratamento de meningite.
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ANTIBIOTICOPROFILAXIA
EM CIRURGIA

ADAO MACHADO
ELVINO BARROS

O uso profilatico de antimicrobianos em cirurgia consiste na administragdo desses
farmacos, a fim de reduzir a ocorréncia de infecgdes associadas a procedimentos
cirargicos. As recomendagdes para antibioticoprofilaxia em cirurgia enfatizam a
administracdo do antimicrobiano correto no momento certo e pelo menor tempo
possivel.

Dada a predominancia de germes gram-positivos nas infecgdes de ferida opera-
téria, os antimicrobianos escolhidos devem ter boa atividade contra esses paté-
genos. Por terem demonstrado boa eficacia e baixa toxicidade, as cefalosporinas
de primeira geragdo sdo os firmacos mais usados. Mesmo quando os germes
potencialmente infectantes sejam varios (como em uma contaminagao por fezes),
néo é necessario estender a cobertura a todos eles. A farmacocinética, especial-
mente quanto as concentragdes do antimicrobiano no sitio de infecgdo potencial,
os efeitos adversos e os custos também devem ser considerados.

Em geral, a profilaxia ndo estd indicada para cirurgias limpas, a ndo ser que
ocorra a implantacdo de prdteses e em algumas outras situages nas quais a
ocorréncia de infeccdes seria muito grave (por exemplo, cirurgias cardiacas e do
sistema nervoso central — SNC). A profilaxia é utilizada nas cirurgias potencial-
mente contaminadas e contaminadas. J4 nas cirurgias infectadas, o esquema de
antimicrobiano é terapéutico, e nao profilatico.

Independentemente dos conceitos tedricos, foi por meio de estudos rando-
mizados que se demonstrou a eficacia da antibioticoprofilaxia em muitas cirurgias.
Esses estudos ndo sé compararam firmaco com placebo, mas também farmaco
com farmaco e a mesma droga em diferentes esquemas. Na grande maioria
desses estudos, foram empregadas cefalosporinas injetaveis de primeira geragao
ou associagdes de aminoglicosideos com drogas anaerobicidas. Como esses esque-
mas foram eficazes, qualquer nova opgdo deve ser comparada a eles.

O antibiético indicado deve atingir concentragdes terapéuticas efetivas no
local onde se presume que a infecgdo possa instalar-se. Portanto, as doses empre-
gadas sdo geralmente as mesmas do tratamento de processos infecciosos e, na
maioria das situagdes, a via de administragdo deve ser a parenteral.
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O momento do inicio e da interrupgdo da administragdo dos antibiéticos é
importante para o resultado favoravel da profilaxia. E necessério haver concentra-
¢do adequada do antibidtico no momento da inciséo inicial e ao longo de todo o
procedimento. Na maioria das situagdes, uma (nica dose parenteral administrada
logo antes da incisdo pode garantir niveis adequados durante toda a cirurgia.
Alguns principios sdo importantes:

+ omomento ideal para a administragao do antibiético é na indugao anestésica
ou 30 minutos antes da incisdo da pele, de modo que, quando o cirurgido
inicia o procedimento, haja niveis efetivos da droga circulando;

+ uma droga de meia-vida longa, como a cefazolina, pode ser administrada
uma a duas horas antes da cirurgia, mas é necessdrio garantir que ndo
ocorram atrasos na realizacdo do procedimento;

+ se a droga escolhida tiver meia-vida curta, como a cefalotina, prefere-se
administra-la no momento da indugdo anestésica;

+ em cirurgias prolongadas ou quando ha grande perda de sangue, sdo necessa-
rias doses adicionais do antimicrobiano a cada duas horas, ou, se a droga
tiver meia-vida longa, no intervalo terapéutico usual durante o procedimento;

+ para a grande maioria dos procedimentos cirlrgicos ndo estd indicada a
administragdo de doses no pos-operatério. A profilaxia por mais de 24
horas ndo é recomendada.

Embora existam algumas evidéncias de que a aplicagdo tépica de antimicro-
bianos a ferida operatéria ao final do procedimento possa ser efetiva na profilaxia
de infecgdo local, os estudos sdo escassos e predominantemente nao-comparati-
vos. Além disso, a seguranga da aplicagdo tdpica ndo esta clara.

Outros aspectos relacionados a prevencao de infecgdes cirtrgicas, como prepa-
ragdo do paciente, uso de anti-sépticos, rotinas de sala e procedimentos, materiais
e técnica cirirgica, séo muito importantes, mas estao além da abrangéncia deste
capitulo.

A seguir, apresentamos os esquemas de profilaxia mais aceitos na literatura,
incluindo as recomendagdes recentemente publicadas por diversos comités de
infecgbes cirdrgicas.

CIRURGIAS ABDOMINAIS

Biliares. A profilaxia sé é recomendada em casos de alto risco: vias biliares altera-
das ou colocacdo de stents, pacientes com cirurgia biliar prévia, ictericia, colecistite
aguda ou célculos no ducto biliar comum. O esquema preferido é cefazolina ou
cefalotina, na inducgdo anestésica, em dose Unica ou com doses transoperatorias,
se o procedimento durar mais de duas horas. A alternativa é ampicilina, na indugdo
da anestesia, com ou sem gentamicina, 1,5 mg/kg, IV, também na inducdo anes-
tésica. Cefoxitina, amoxicilina-clavulanato e ampicilina-sulbactam podem ser usa-
das, mas ndo trazem vantagens de eficacia.

Gastroduodenais. Profilaxia recomendada apenas para situagdes de risco: quando
ha redugdo da acidez gastrica (uso de antiacidos, bloqueadores H-2, inibidores
da bomba de prétons ou presenga de acloridria); reducdo da motilidade gastrica;
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Ulceras sangrantes ou obstrutivas; malignidades; pacientes com obesidade mérbi-
da submetidos a procedimentos de bypass géstrico e gastrostomia endoscépica.
O esquema recomendado é cefazolina ou cefalotina, na indugdo, em dose
Unica ou com reforgos no transoperatdrio. A alternativa para pacientes com aler-
gia a B-lactamicos é clindamicina, mais gentamicina, IV, na indugéo.
A profilaxia antibacteriana ndo é recomendada para pacientes com ulceras
duodenais simples ndo-obstrutivas.

Esofagicas. Cefazolina ou cefalotina; alternativamente, clindamicina mais genta-
micina.

Colorretais eletivas. A maioria dos autores concorda que os pacientes devam fazer
preparagdo mecanica do cdlon e antibioticoprofilaxia. As alternativas sdo cefoxitina
em monoterapia ou associagdo de clindamicina ou metronidazol com gentamicina.

Apendicectomias. A cefoxitina é usada na indugéo, em dose Unica. A alternativa é
metronidazol (ou clindamicina) mais gentamicina, doses iguais as usadas na cirur-
gia colorretal eletiva.

Colorretais de urgéncia. Metronidazol ou clindamicina, mais gentamicina; ou ce-
foxitina com ou sem gentamicina. Se a cirurgia for infectada, o tratamento de
escolha é ampicilina (ou penicilina) mais metronidazol mais gentamicina tera-
péuticos, por cinco a sete dias.

CIRURGIAS CARDIOVASCULARES

Cardiacas. Cefazolina ou cefalotina, na inducdo, e repetindo a cada duas (cefalo-
tina) ou trés horas (cefazolina). As alternativas sdo cefuroxima, na inducéo, ou
vancomicina, lentamente, ao longo de uma hora antes da anestesia. Os antimi-
crobianos devem ser suspensos dentro de 24 horas, ndo havendo justificativa
para uso mais prolongado ou para a manutengdo dos antibiticos até a retirada
de sondas e drenos.

Vasculares periféricas. A profilaxia é recomendada para reconstrugdes da aorta
abdominal e para cirurgias vasculares envolvendo incisdo na regido inguinal, assim
como qualquer procedimento que envolva colocagdo de prétese.

O esquema preferido é cefalotina ou cefazolina na indugéo, em dose Gnica. A
alternativa é a vancomicina, como para cirurgia cardiaca.

CIRURGIAS OBSTETRICAS E GINECOLOGICAS

Histerectomias. O esquema preferido é cefalotina ou cefazolina, na inducao, em
dose unica ou com reforco transoperatério. As alternativas sdo cefoxitina, na
indugdo, ou clindamicina mais gentamicina.

Cesarianas. A profilaxia esta indicada em procedimentos nao-eletivos e situagoes
de risco, como trabalho de parto demorado e ruptura prematura de membranas.
O esquema preferido é cefalotina ou cefazolina, apds o clampeamento do cordao,
em dose Unica. As alternativas sdo cefoxitina ou clindamicina mais gentamicina.
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Abortamento. Para mulheres no primeiro trimestre com risco aumentado (doenca
inflamatéria pélvica— DIP, gonorréia, multiplos parceiros sexuais), usa-se penicili-
na G, 2 milhdes U, IV, ou doxiciclina, 100 mg, uma hora antes do procedimento, e
200 mg, uma hora e meia ap6s. No segundo trimestre, usa-se cefazolina, 1 g, IV.

CIRURGIAS ORTOPEDICAS

Cirurgias limpas. A profilaxia é recomendada para todos os procedimentos com
colocagdo de préteses e fixacdo interna. O esquema preferido é cefalotina ou
cefazolina na indugéo, dose tinica ou com reforgo transoperatério. As alternativas
sao oxacilina, na indugdo, vancomicina, em infusdo ao longo de uma hora antes
da indugdo, ou clindamicina, 900 mg, na indugdo. Nao ha dados suficientes na
literatura do uso de antibiético profilatico nos procedimentos de artroscopia.

Fraturas expostas. O esquema preferido é cefazolina, cefalotina, ou oxacilina, em
doses plenas. As alternativas sdo vancomicina e clindamicina. Nesse caso, a condu-
ta é terapéutica e deve ser mantida por cinco a dez dias.

Alguns autores sugerem adicionar penicilina G aos esquemas que contenham
cefalotina ou cefazolina, para melhor atividade contra clostridios. Neste caso,
metronidazol também seria uma boa opgéo.

Outros autores recomendam adicionar gentamicina ou usar uma cefalosporina
de terceira geragdo para manter adequada atividade contra gram-negativos.

CIRURGIAS OTORRINOLARINGOLOGICAS
A profilaxia é recomendada para os procedimentos que envolvam incisdo que
adentre a cavidade oral ou a faringe.

O esquema recomendado é clindamicina na indugdo anestésica, com ou sem
gentamicina. Cefazolina, na indugdo e por 24 horas, é uma boa alternativa.
Amoxicilina-clavulanato e ampicilina-sulbactam séo opgoes eficazes.

CIRURGIAS UROLOGICAS
Se a urina estiver estéril, ndo se recomenda profilaxia. Quando ha cultura de
urina positiva, o tratamento deve ser feito, e a cirurgia, realizada somente quando
a urina estiver estéril. Se nao estiver disponivel uma cultura, pode-se fazer profilaxia
com uma cefalosporina de primeira geracao. Se o paciente estiver com sonda
vesical de demora, esta deve ser retirada antes e, se necessario, colocar uma
nova apds a instalagdo da profilaxia.

Para prostatectomias, a profilaxia pode ser realizada em dose tnica, utilizando
ciprofloxacina, norfloxacina ou cotrimoxazol.

CIRURGIAS DE CABEGA E DE PESCOGO

A profilaxia pode ser feita utilizando-se cefazolina ou clindamicina, com ou sem
gentamicina; amoxicilina-clavulanato e ampicilina-sulbactam sao alternativas
eficazes.
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CIRURGIAS OFTALMOLOGICAS

Ha poucos dados na literatura sobre profilaxia em cirurgia oftalmoldgica, mas a
endoftalmite pode ser uma complicacdo grave. A conduta mais freqliente é usar
gotas de antimicrobianos antes e apés a cirurgia, ou injegdo subconjuntival apés
o término do procedimento. Gentamicina, tobramicina ou neomicina-gramicidina-
polimixina B, multiplas gotas por 2 a 24 horas, ou cefazolina 100 mg subconjuntival
no final do procedimento sdo os esquemas mais recomendados.

OUTROS PROCEDIMENTOS

Nao estéd indicada antibioticoprofilaxia em cateterizagdo cardiaca, endoscopia
gastrintestinal, herniorrafia, cirurgia para varizes, maioria das cirurgias plasticas e
dermatolégicas, toracocentese, paracentese, reparo de laceragdo simples, queima-
duras em pacientes tratados em nivel ambulatorial, extragdo dentaria ou tratamen-
to de canal. A necessidade de profilaxia em cirurgia mamaria é controversa.

PACIENTES COM PROTESES ALVEOLARES

Usa-se profilaxia em procedimentos longos, cirurgia com area infectada ou outro
procedimento com alto risco de bacteremia para pacientes com alto risco de
infeccdo.
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PRINCIPAIS GRUPOS
FARMACOLOGICOS

ADAO MACHADO
ELVINO BARROS

CONCEITO E CONSIDERAGOES GERAIS

Os antimicrobianos sao substancias que provocam morte ou inibi¢ao do crescimen-
to de microrganismos. Podem ser produzidos por bactérias, fungos, ou serem
total ou parcialmente sintetizados.

Para preservar os pacientes, as instituicées e a utilidade dos préprios antimi-
crobianos, é essencial a racionalizagdo do seu emprego e o conhecimento dos
principios que regem a sua correta utilizagdo. O principal objetivo do uso de um
antimicrobiano é o de prevenir ou tratar uma infecgdo, diminuindo ou eliminando
0s organismos patogénicos e, se possivel, preservando os germes da microbiota
normal. Para que isso ocorra, é necessario conhecimento sobre os germes respon-
saveis pelo tipo de infecgdo a ser tratada, sua epidemiologia local, as condicdes
do paciente e, preferentemente, o resultado de culturas apropriadas ao caso.
Além disso, a escolha racional dos antimicrobianos deve levar em conta a efetivi-
dade, a toxicidade e também os custos para os individuos e para as instituicdes
de satde (ver Capitulo 2).

CLASSIFICAGAO DOS ANTIMICROBIANOS

Ha diversas maneiras de classificar os antimicrobianos. Todas apresentam méritos
e problemas. A sua maior utilidade é permitir uma melhor compreensédo das
caracteristicas das drogas. As principais classificacées sdo as que seguem.

POR MICRORGANISMOS SUSCETIVEIS
+ Antibacterianos.
+ Antifingicos.
Antivirais.
Antiparasitarios.
Antiprotozodrios.
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POR ORIGEM DO ANTIMICROBIANO
+ Antibidticos: produzidos por microrganismos.
+ Quimioterapicos: sintetizados em laboratério.

POR EFEITO NOS MICRORGANISMOS
+ Bactericidas: matam os microrganismos.
+ Bacteriostaticos: inibem o crescimento dos microrganismos, sendo neces-
sdria a atuacdo do sistema imunoldgico para a eliminagdo do germe.

O mesmo tipo de terminologia pode ser empregado com outros grupos de
antimicrobianos, por exemplo, fungicidas e fungistaticos, virucidas e virustaticos.

Cabe salientar que esses efeitos ndo sdo absolutos, pois drogas primariamente
bacteriostaticas podem ser bactericidas para alguns tipos de germes, e alguns
antibiéticos predominantemente bactericidas podem ser apenas bacteriostaticos.
A obtengédo do efeito bactericida, na maioria dos casos, s6 ocorre quando os
germes estdo em fase exponencial de crescimento. Isso é especialmente importan-
te para os antibidticos que agem na parede celular, com destaque para os agentes
B-lactdmicos. A fase exponencial de crescimento ocorre em condigbes de boa
disponibilidade de nutrientes e baixa interferéncia com o metabolismo microbiano.
Como exemplo, utilizaremos a formagao de um abscesso: no inicio do processo,
ha boa disponibilidade de nutrientes (incluindo oxigénio), baixa concentragdo de
germes, pH quase normal e resposta imunolégica deficiente; os microrganismos
estdo em fase de crescimento exponencial e o emprego de antimicrobianos nessa
fase pode ser suficiente para resolver o quadro. A medida que a infecgdo evolui,
a concentragdo de germes aumenta, tornando os nutrientes menos abundantes;
o pH cai, por aciimulo de metabélitos; a imunidade interfere através de fagécitos
que matam bactérias e também consomem oxigénio. A formagao do abscesso
dificulta a chegada do antimicrobiano ao local e reduz ainda mais o metabolismo
bacteriano devido a diminui¢do da perfusdo local. Mesmo drogas que atingem
grandes concentragdes no interior dos abscessos podem nao ter efeito terapéutico,
pois ndo conseguem atuar contra germes em fase lenta ou estacionaria de crescimen-
to. Dai a necessidade da drenagem para a resolugdo do quadro. O efeito da con-
centragdo dos germes sobre a atividade dos antimicrobianos chama-se efeto indculo.

A presenga de corpos estranhos também pode modificar o metabolismo bac-
teriano e influenciar no tratamento. Por exemplo, os Staphylococcus sp. coagulase-
negativos, quando protegidos pela camada de revestimento que produzem ao
colonizar cateteres intravasculares, préteses articulares e valvulares, apresentam
reducdo do metabolismo e menor sensibilidade as drogas. Além disso, essa camada
dificulta o acesso das células de defesa.

POR MECANISMO DE AGAO
Os antimicrobianos podem atuar de diversas maneiras, interferindo em processos
metabdlicos ou estruturas do microrganismo:

+ Parede celular. Penicilinas, cefalosporinas, carbapenémicos, vancomicina,
teicoplanina, fosfomicina, aztreonam.
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+ Membrana citoplasmatica. Polimixina B, colistina, anfotericina B, nistatina,
cetoconazol, fluconazol, itraconazol, voriconazol.

+ Replicagao cromossdémica. Metronidazol, quinolonas, ribavirina, aciclovir,
ganciclovir, cidofovir, fanciclovir, valaciclovir, penciclovir, zidovudina (AZT),
didanosina (DDI), zalcitabina (DDC), estavudina (d4T), lamivudina, abacavir,
tenofovir, efavirenz, nevirapina.

« Inibigao da sintese protéica. Tetraciclinas, cloranfenicol, tianfenicol, clinda-
micina, lincomicina, eritromicina, espiramicina, claritromicina, azitromicina,
roxitromicina, telitromicina, estreptomicina, gentamicina, amicacina, to-
bramicina, neomicina, netilmicina, espectinomicina, rifampicina, rifamicinas,
oxazolidinonas.

« Inibigao metahdlica. Sulfonamidas, sulfonas, trimetoprim, pirimetamina, pri-
magquina, inibidores da protease do HIV (indinavir, saquinavir, ritonavir,
nelfinavir e outros).

ANTIBIOTICOS
PENICILINAS

As penicilinas sdo as drogas de escolha para infecgdes causadas por estreptococos,
pneumococos e todos os cocos gram-positivos sensiveis /i vitro, incluindo S.
aureus e enterococos. Bacilos gram-negativos em geral sdo resistentes a penicili-
na G, mas alguns podem ser sensiveis a ampicilina e a amoxicilina. Muitos gram-
negativos, incluindo P aeruginosa, sdo inibidos por penicilinas de espectro amplia-
do, como ticarcilina e piperacilina. A associagdo de penicilinas com inibidores de
B-lactamases amplia o espectro desse grupo, atingindo a maioria dos anaerdbios,
os estafilococos sensiveis a oxacilina e muitos gram-negativos.

Particularidades das penicilinas

Penicilina G. Extremamente ativa contra estreptococos em geral, mas a resisténcia
estd aumentando entre estreptococos do grupo B, pneumococos e estreptococos
do grupo viridans. Exige administragdo parenteral, e a penicilina cristalina precisa
ser administrada a intervalos curtos. Quando se identifica um coco gram-positivo
comprovadamente sensivel, a penicilina G é a droga de escolha, com excegédo de
enterococos (para os quais ampicilina e amoxicilina sdo mais ativas).

Ampicilina e amoxicilina. Sao ativas contra a maioria dos Haemophilus influenzae
identificados no Brasil, podendo ser utilizadas no manejo empirico das infeccdes
por esse germe. Sdo as drogas de escolha contra enterococos, mas recomenda-
se sua associagdo com aminoglicosideos no caso de infecgbes graves por esses
microrganismos. Também sdo as drogas de escolha para o tratamento empirico
das infeccbes de vias aéreas superiores, ja que ambas sdo superiores as alternati-
vas (cefalosporinas, macrolideos, cotrimoxazol) contra pneumococos.

Oxacilina. Penicilina semi-sintética capaz de resistir a inativacdo pelas B-lactamases
estafilocécicas. Por sua atividade superior a dos glicopeptideos /in vitro e in vivo,
é o antibidtico de escolha em infecgbes graves por estafilococos sensiveis. A
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resisténcia a oxacilina em estafilococos confere resisténcia a todos os B-lactamicos
disponiveis no momento. Estido em desenvolvimento cefalosporinas e carbapené-
micos com atividade contra estafilococos oxacilina-resistentes, mas a sua chegada
ao mercado deve demorar alguns anos.

Ampicilina/sulbactam, amoxicilina/sulbactam e amoxicilina/clavulanato. Os inibidores
de B-lactamases sulbactam e 4cido clavulanico tornam a ampicilina e a amoxicilina
extremamente ativas contra anaerdbios em geral e H. influenzae, além de tornar
sensiveis muitas £. coli, Klebsiella sp. e outras bactérias gram-negativas produtoras
de B-lactamases inibiveis. Além disso, tornam essas drogas muito eficazes contra
estafilococos resistentes a penicilina, com atividade /n vitrosuperior a da oxacilina.
Sdo adequadas para tratamento de infecgbes respiratérias altas e baixas, infecces
intra-abdominais e infeccoes da pele e dos tecidos moles. O sulbactam é menos
indutor de resisténcia que o clavulanato e deve ser preferido a este para uso
geral. Outro diferencial é que o sulbactam tem atividade contra Acinetobacter,
sendo uma alternativa equivalente aos carbapenémicos nas infecgbes por cepas
multirresistentes desse germe.

Piperacilina/tazobactam e ticarcilina/clavulanato. Piperacilina e ticarcilina sao penicili-
nas com atividade aumentada contra gram-negativos, incluindo P aeruginosa. A
piperacilina tem maior atividade que a ticarcilina, com excegdo de Acinetobacter
e Stenotrophomonas maltophilia, contra os quais ticarcilina/clavulanato tém me-
Ihor agdo. Além disso, a piperacilina é comparavel a ampicilina contra enterococos,
e a ticarcilina ndo é confidvel contra esse germe. Ambas tém excelente agdo
contra anaerdbios. Assim como em relagdo ao sulbactam, o clavulanato também
é maior indutor de resisténcia que o tazobactam. Ambas apresentam grande
quantidade de sédio e sdo capazes de espoliar potassio e magnésio.

CEFALOSPORINAS

E o grupo de antimicrobianos mais utilizado e abusado, principalmente para trata-
mento empirico e para profilaxia cirtirgica. Sua capacidade de induzir resisténcia
a oxacilina em estafilococos e selecionar gram-negativos produtores de diversas
B-lactamases tem levado varios autores a atribuirem as cefalosporinas o papel de
principais responsaveis pela aceleragao do processo de resisténcia bacteriana aos
antibidticos observado nos ultimos anos. Didaticamente podem ser divididas, de
acordo com a atividade antibacteriana, em quatro geragdes, que serdo descritas
a seguir. Todas as geragdes tém em comum a auséncia de atividade contra ente-
rococos e estafilococos resistentes a oxacilina, além de fraca atividade contra
anaerébios (com excegdo da cefoxitina).

Cefalosporinas de primeira geragao. Incluem cefalexina, cefadroxil, cefalotina e
cefazolina. Bastante ativas contra estafilococos sensiveis a oxacilina e estrepto-
cocos. Sua atividade contra pneumococos é inferior a da amoxicilina e a da am-
picilina, mesmo contra cepas com sensibilidade reduzida a penicilina. Muitos
gram-negativos que eram sensiveis no passado, como £. coli e Klebsiella, estao
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se tornando resistentes. Nao tém acdo significativa contra H. influenzae. Seus
principais usos limitam-se, hoje, ao tratamento oral de infecgdes urinarias e infec-
¢Oes da pele e dos tecidos moles (cefalexina e cefadroxil) e antibioticoprofilaxia
cirargica (cefalotina e cefazolina).

Cefalosporinas de segunda geracao. Incluem cefaclor e cefprozil (orais), cefuroxima
(oral e parenteral) e cefoxitina (parenteral). Caracterizam-se, em relagdo as de
primeira geragdo, por um aumento de atividade contra gram-negativos, especial-
mente H. influenzae. A cefoxitina tem fraca atividade contra cocos gram-positivos,
mas é a Unica cefalosporina com boa atividade contra anaerébios (mas é inferior
a outros anaerobicidas, como metronidazol, clindamicina e penicilinas associadas
a inibidores de B-lactamases). Além disso, a molécula da cefoxitina é mais estavel
que as das demais cefalosporinas frente as B-lactamases de espectro ampliado
produzidas por Klebsiefla e E. coli. No entanto, por sua potente capacidade de
indugdo de outras B-lactamases, a cefoxitina deve ter o seu uso restrito a profilaxia
antimicrobiana de curta duragdo em cirurgias de intestino.

Cefaclor, cefprozil e cefuroxima mostram boa atividade contra cocos gram-
positivos (semelhante a das cefalosporinas de primeira geragdo) e fraca agdo
contra anaerébios. Assim, seus principais usos sdao em infecgdes respiratérias,
por agirem contra pneumococos, estafilococos, estreptococos e H. influenzae.
Cefuroxima é a mais potente das trés, mas é a que apresenta menor tolerabilidade
no uso oral. A cefuroxima parenteral é excelente opgao para profilaxia em cirurgias
do sistema nervoso central (SNC).

Cefalosporinas de terceira geracao. Inclui ceftriaxona, cefotaxima e ceftazidima.
Caracteriza-se por um aumento de atividade contra gram-negativos em geral e
contra estreptococos, especialmente contra pneumococos. A atividade antiesta-
filocécica é inferior a das cefalosporinas de outras geragdes. Somente ceftazidima
é ativa contra Pseudomonas aeruginosa, sendo, entre todos os B-lactamicos, a
droga mais confidvel contra esse patégeno. Ceftriaxona e cefotaxima apresentam
espectro de agdo muito semelhante, agindo contra a maioria dos gram-negativos.
As principais excecdes sdo P aeruginosa, Acinetobacter (algumas cepas sao sensi-
veis), S. malthophilia e Burkholderia sp. As bactérias do chamado grupo “CESPP"
(Citrobacter, Enterobacter; Serratia, Proteus e Providencia) sdo capazes de desen-
volver resisténcia durante o tratamento com essas e outras cefalosporinas, e infec-
¢Oes graves por esses germes ndo devem ser tratadas com cefalosporinas em
monoterapia. Aminoglicosideos, quinolonas, carbapenémicos e penicilinas associa-
das a inibidores de B-lactamases sdo mais confidveis contra esses germes. Cotri-
moxazol, quando mostra atividade /n vitro, também é excelente opgcao, mesmo
em infecgbes graves.

Além de agir contra P aeruginosa, a ceftazidima também tem agdo contra
Burkholderia cepacia, frequientemente encontrada em pacientes com fibrose cistica
e muitas vezes resistente a multiplos antimicrobianos. Entre as cefalosporinas de
terceira geracdo parenterais, a ceftazidima é a menos ativa contra cocos gram-
positivos, incluindo pneumococos; em infecgbes nas quais esses germes possam
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estar presentes, ela ndo deve ser utilizada em monoterapia. Estudos recentes
tém sugerido que a ceftazidima é o antimicrobiano mais associado a indugéo de
resisténcia entre bacilos gram-negativos, e que o seu uso deve ser restrito.

Cefalosporinas de quarta geragao. No momento, somente a cefepima esta disponivel
no mercado. Tem boa atividade contra P aeruginosa (mas inferior a ceftazidima)
e apresenta muito boa agdo contra cocos gram-positivos. Além disso, a molécula
dessa cefalosporina resiste mais a hidrélise por B-lactamases que as das demais
cefalosporinas, tornado-a ativa contra germes resistentes. No entanto, o risco de
falha em infecgbes graves por germes do grupo CESPP continua existindo, embora
seja de menor magnitude. Um aspecto favoravel ao uso das cefalosporinas de
quarta geragdo é o fato de que elas séo menos indutoras de resisténcia que as
demais, de modo que existe uma tendéncia ao aumento de seu uso em detrimento
das outras, especialmente das de terceira geragdo. Seus principais usos sdo nas
infeccbes por germes hospitalares e no manejo, em monoterapia, dos pacientes
neutropénicos febris. Como as de terceira geragdo, passa muito bem a barreira
hematencefalica, podendo ser utilizadas no tratamento de meningites.

MONOBACTAMICOS

O Unico monobactamico disponivel atualmente é o aztreonam, uma droga B-
lactdmica sem atividade contra anaerébios e gram-positivos. Tem atividade muito
boa contra gram-negativos, incluindo £ aeruginosa, mas é destruido por B-lacta-
mases de espectro estendido e B-lactamases cromossomais (presentes no grupo
CESPP). Passa bem a barreira hematencefdlica e carateriza-se pela excelente to-
lerabilidade. Tem baixo potencial de inducdo de B-lactamases. Seus usos principais
sdo em substituicdo a aminoglicosideos em pacientes com nefrotoxicidade, e em
associagdo com drogas com atividade contra gram-positivos no tratamento de
infecgbes hospitalares.

O aztreonam é muito pouco alergénico e ndo ha hipersensibilidade cruzada
com as penicilinas, os carbapenémicos e as cefalosporinas (com excegédo da cef-
tazidima, com a qual compartilha uma cadeia lateral para a qual pode ocorrer
hipersensibilidade). A maior limitagdo ao seu uso é o custo elevado.

CARBAPENEMICOS

Imipenem e meropenem. Sdo os 3-lactdmicos com maior espectro de atividade anti-
microbiana: sdo tdo ativos quanto a ampicilina contra estreptococos em geral,
bem como quanto a oxacilina contra estafilococos e superiores as cefalosporinas
contra gram-negativos em geral, sendo inferiores somente a ceftazidima contra £
aeruginosa. Além disso, sdo extremamente ativos contra anaerdbios. Sdo estaveis
frente a maioria das B-lactamases, com excecdo das produzidas por S. malthophilia
e algumas cepas de Pseudomonas e Burkholderia. O seu uso deve ser reservado
para o tratamento de infecgbes graves por germes multirresistentes, pois, além de
serem drogas de reserva, sdo muito dispendiosas e indutoras de producdo de B-
lactamases. Além disso, o espectro extremamente amplo desses antibidticos pode
suprimir a microbiota normal e predispor a infec¢bes por germes resistentes, como
Stenotrophomonas maltophilia e fungos. O imipenem é mais ativo do que o mero-
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penem contra gram-positivos, mas nenhum dos dois é confidvel contra enteroco-
cos. Por outro lado, o meropenem é mais ativo do que o imipenem contra gram-
negativos em geral, com excecdo de Acinetobacter. Ambos passam bem a barreira
hematencefalica, mas o imipenem apresenta neurotoxicidade capaz de causar con-
vulsGes em pacientes com aumento da permeabilidade da barreira. A neurotoxici-
dade também pode manifestar-se de outras formas, de modo que o meropenem,
por ser menos neurotéxico, deve ser preferido em pacientes com meningite ou
outras causas de diminuigdo da integridade da barreira hematencefalica.

Ertapenem. Tem o mesmo espectro dos anteriores, com excegdo de Acinefobacter
e Pseudomonas. O seu principal papel seria no manejo de infecgdes por entero-
bactérias sensiveis somente a carbapenémicos, mas até o momento a droga nao
foi testada nesse contexto especifico. Suas vantagens em relagdo a imipenem e
meropenem sdo a meia-vida longa (permitindo dose tnica didria) e a possibilidade
de administracdo intramuscular.

AMINOGLICOSIDEOS

Apesar do extenso uso hd muitos anos, os aminoglicosideos continuam muito
ativos contra germes gram-negativos, e, por apresentarem frequiente sinergismo
com B-lactamicos, sdo utilizados muitas vezes em terapéuticas combinadas. Um
aspecto recente e importante em relagdo ao uso desse grupo de medicamentos é
a constatagdo de que a sua atividade aumenta e a sua toxicidade diminui quando
a dose total didria é utilizada uma vez ao dia, e que os esquemas de doses fracio-
nadas sdo mais toxicos e potencialmente menos eficazes. A recomendagédo de
uso em dose Unica didria vale para todas as infecgbes, embora nao tenha sido
adequadamente testada em meningites e endocardites. Em pacientes com far-
macocinética alterada (amputados, grande terceiro espaco, gestantes), recomen-
da-se usar doses fracionadas.

Gentamicina. £ o aminoglicosideo mais ativo contra Serratia sp. E superior & ami-
cacina em atividade intrinseca contra estafilococos, e é a droga de escolha para
associacdo com ampicilina ou vancomicina nas infecgdes graves por enterococos.
Sempre que um germe for sensivel & gentamicina, esta deve ser a droga preferida,
reservando-se outros aminoglicosideos para situagdes especificas de resisténcia.

Tobramicina. E o aminoglicosideo mais ativo contra Pseudomonas aeruginosa e
algumas vezes age contra germes resistentes a outros antibidticos do grupo. E
bem mais dispendiosa do que gentamicina e amicacina.

Amicacina. E o aminoglicosideo mais resistente as enzimas inativadoras produzidas
por gram-negativos, sendo preferida para casos de infeccdes hospitalares por
germes resistentes a gentamicina. Sua atividade intrinseca é semelhante ou inferior
a dos outros aminoglicosideos. Tem atividade contra Mycobacterium tuberculosis,
podendo ser empregada em regimes especiais de tratamento da tuberculose.

Netilmicina. E o aminoglicosideo mais consistentemente ativo contra S. aureus,
podendo atuar contra muitas cepas resistentes a outras drogas do grupo. Por
essas caracteristicas, deve ser reservada para casos confirmados de infeccdo es-
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tafilocécica resistente aos demais aminoglicosideos, evitando-se o seu uso empi-
rico. E importante lembrar-se de que aminoglicosideos utilizados isoladamente
néo sédo efetivos contra estafilococos, recomendando-se a associagdo com outro
antimicrobiano ativo.

Estreptomicina. Além de ser usada no tratamento da tuberculose, pode ser utilizada
em infecgOes por enterococos resistentes a gentamicina.

QUINOLONAS

As quinolonas sdo o grupo de antimicrobianos que apresenta maior nimero de
representantes atualmente. Além disso, a facilidade para criacdo de novas molécu-
las ativas permite prever aumento significativo do nimero de quinolonas nos
préximos anos, com novas propriedades e caracteristicas. Infelizmente, as quino-
lonas como grupo tém sido associadas a indugao de resisténcia bacteriana contra
multiplas drogas, inclusive ndo-assemelhadas quimicamente, como carbapené-
micos, aminoglicosideos e cefalosporinas. Isso ocorre principalmente pela indugdo
da expressdo de bombas de efluxo capazes de expulsar da célula bacteriana
diversos tipos de antibiéticos. Devido a ocorréncia de lesdes nas cartilagens de
crescimento em filhotes de animais de laboratério expostos as primeiras fluoro-
quinolonas, os antimicrobianos desse grupo foram considerados potencialmente
téxicos para criangas. No entanto, ao longo de vérios anos de acompanhamento
de criancas em que essas drogas tiveram de ser utilizadas, nunca foram encontra-
das lesoes semelhantes; artralgias e artrite reversiveis foram descritas. Assim, o
consenso atual é de que as quinolonas podem ser utilizadas em pediatria, desde
que alternativas mais seguras nao estejam disponiveis ou ndo possam ser utilizadas.
Sendo os antimicrobianos orais de melhor atividade contra gram-negativos e os
nicos com atividade contra Pseudomonas aeruginosa, as quinolonas podem ser
medicamentos muito Uteis. A partir da sua terceira geragio, todas apresentam
excelente absorgdo enteral e, quando administradas em doses corretas, atingem
niveis séricos e teciduais semelhantes ou superiores aos obtidos por via intravenosa.
Atingem elevadas concentragdes em praticamente todos os tecidos, incluindo
ossos e SNC, e sua atividade ndo é afetada significativamente pelo pH e pela
disponibilidade de oxigénio no local da infecgao. Assim como as cefalosporinas,
as quinolonas podem ser divididas em geragbes, mas, diferentemente do que
ocorre com aquelas, ndo existe consenso sobre o niimero de gerages e sobre a
classificacdo das drogas em cada grupo. A seguir, é apresentada uma classificacdo
baseada em atividade microbiolégica e em propriedades farmacocinéticas.

Primeira geragdo. Inclui as quinolonas nao-fluoradas, como os 4cidos nalidixico,
pipemidico e piromidico. Apresentam boas concentragdes apenas na urina e nas
fezes e ndo tém atividade significativa contra Pseudomonas e estafilococos. Seu
principal uso é no tratamento de infecgdes urindrias e intestinais, incluindo a
shigelose. O uso do 4cido nalidixico para profilaxia de infec¢des urinarias deve
ser desaconselhado, pois a resisténcia bacteriana emerge rapidamente.

Segunda geracdo. Composta apenas pela norfloxacina. A presenga de um atomo
de fluor intensifica a atividade contra gram-negativos, passando a incluir £ aeru-
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ginosa, e contra cocos gram-positivos. A farmacocinética é limitante do uso, pois
a droga, como as da primeira geracdo, s6 atinge concentragbes terapéuticas nas
fezes e na urina. E a quinolona de escolha para tratamento das infecgées urinarias,
incluindo a maioria das pielonefrites ndo-complicadas, exatamente por nao atingir
a microbiota protetora presente fora do intestino e do trato geniturinario.

Terceira geragéo. Composta por ciprofloxacina, pefloxacina, ofloxacina e lomeflo-
xacina. Atingem elevadas concentragdes intra e extracelulares na maioria dos
tecidos, e seu espectro de atividade é superior ao da norfloxacina, agindo contra
alguns gram-positivos e gram-negativos ndo-cobertos por aquela. A ciprofloxacina
é a droga de referéncia neste grupo, pois sua atividade contra gram-negativos
ndo foi superada até o momento, mesmo quando comparada as novas quinolonas
de quarta e quinta geragbes. No entanto, a atividade contra gram-positivos é
limitada: mesmo a mais ativa do grupo contra esses germes, a ofloxacina, ndo
pode ser considerada confidvel em infec¢des por pneumococos, e a maioria dos
estreptococos é resistente. Também ndo sdo adequadas para o tratamento de
infecgbes estafilocdcicas moderadas ou graves, pois pode ocorrer resisténcia du-
rante o tratamento. A ofloxacina apresenta atividade contra Chlamydia e Myco-
plasma, podendo ser utilizada em infecgbes por esses germes. Todas as quinolonas,
a partir desta geragdo, apresentam excelente acdo contra Legionella sp., sendo
provavelmente superiores aos macrolideos em infecgbes por germes desse género.
Ciprofloxacina e ofloxacina apresentam boa atividade contra micobactérias tipicas
e atipicas, sendo utilizadas em esquemas de terceira linha para tratamento da
tuberculose e em esquemas de primeira e segunda linha contra micobacterioses
atipicas. Mostram-se também ativas contra algumas cepas de Stenotrophomonas
malthophiliae Burkholderia cepacia. A atividade contra anaerébios é muito baixa.

Infelizmente, o abuso no emprego dessas drogas, incluindo seu uso em pro-
filaxias, levou a um aumento progressivo nas taxas de resisténcia.

A farmacocinética privilegiada dessas drogas faz com que sejam especialmente
Uteis em infecgbes Gsseas e em infecgbes complicadas de tecidos moles e do
SNC, incluindo abscessos e infecgbes associadas a derivacdes liquéricas. Muitas
vezes sdo usadas, também, em substituicdo a aminoglicosideos em pacientes
com problemas de fungdo renal.

Quarta geracdo. Composta por levofloxacina (isomero ativo da ofloxacina) e ga-
tifloxacina. Essas drogas se caracterizam por uma ampliagdo do espectro das
anteriores, passando a ser muito ativas contra pneumococos, estreptococos, My-
coplasma, Chlamydia, Ureaplasma. A atividade contra anaerébios também aumen-
ta, mas ndo a ponto de incluir essas quinolonas no grupo de drogas anaerobicidas.
Dados preliminares indicam que o risco de surgimento de resisténcia em gram-
positivos é menor com as quinolonas de quarta e quinta geracdes do que com as
demais, o que, se for confirmado, podera levar ao uso preferencial das quinolonas
mais recentes. Muitos estafilococos resistentes a oxacilina e a ciprofloxacina sao
sensiveis a levofloxacina e, principalmente, a gatifloxacina, criando potencial al-
ternativa de tratamento em infecgbes leves por esses germes. Apresentam meias-
vidas longas, permitindo administracdo em dose Unica diaria. A levofloxacina é
muito bem tolerada, e a gatifloxacina provavelmente seja tdo segura quanto ela.
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Pelo excelente espectro contra germes causadores de pneumonias (pneumococos,
heméfilos, Mycoplasma, Chlamydia, Legionella), o seu principal uso tem sido no
manejo das pneumonias comunitarias graves em adultos. Ambas sdo muito ativas
contra micobactérias e apresentam boa penetragdo no SNC.

Quinta geracao. Acrescentam potente atividade anaerobicida ao espectro das de
quarta geragdo. O grupo é composto por moxifloxacina e gemifloxacina. A mo-
xifloxacina apresenta como limitagdo a baixa atividade contra Pseudomonas ae-
ruginosa, mas, por outro lado, tem grande poténcia contra cocos gram-positivos.
A gemifloxacina, recentemente aprovada nos EUA, tem boa atividade contra £
aeruginosa, cocos gram-positivos e anaerdbios. Se atentarmos para seu espectro
de atividade, veremos que essas fluoroquinolonas sdo os antimicrobianos de maior
espectro na atualidade, pois agem contra germes gram-positivos e gram-negativos
aerdbicos e anaerdbicos, micobactérias, Mycoplasma, Chlamydia, Ureaplasma,
Legionella. Seu uso predominante deverd ser em infecgbes mistas graves, como
sépsis abdominal, pneumonias aspirativas, abscessos pulmonares e infecgoes da
pele e dos tecidos moles, em que poderdo ser utilizadas em monoterapia ou
associacoes.

POLIMIXINAS

As polimixinas B e E (colistina) sdo drogas antigas e bastante tdxicas, cujo uso
havia sido praticamente abandonado desde a década de 1970 com o desenvolvi-
mento de alternativas mais seguras de tratamento de infecgbes por germes gram-
negativos. No entanto, com o surgimento e a disseminacao de cepas de Pseudo-
monas aeruginosa e Acinetobacter resistentes a todas as alternativas, o seu uso
foi retomado na década de 1990 e vem aumentando progressivamente. Sdo
ativas contra Enterobacter; Klebsiella, Escherichia, Salmonella, Shigella, Pasteurella,
Vibrio, H. influenzae, Pseudomonas e Acinetobacter. Nio atuam contra Proteus,
Serratia, Neisseria e Brucella. A toxicidade é principalmente renal e neurolégica,
sendo menor com a colistina do que com a polimixina B. Estdo disponiveis apenas
para uso parenteral.

MACROLIDEOS

E um grupo de antimicrobianos bastante seguro, extremamente Gtil devido a
atividade contra Mycoplasma, Chlamydia, Legionella, Bordetella, pneumococos,
estreptococos e outros patégenos importantes. Atualmente estdo disponiveis no
Brasil eritromicina, espiramicina, roxitromicina, azitromicina e claritromicina; so-
mente as duas Gltimas tém apresentagdes para uso intravenoso. Ndo apresentam
atividade contra enterococos, e somente a azitromicina e a claritromicina inibem
Haemophilus influenzae e micobactérias atipicas. A atividade contra estafilococos
¢ variavel. A claritromicina é efetiva contra Helicobacter pylori. A azitromicina
pode ser usada em tratamento de shigelose e salmoneloses, DIP (associada a
ceftriaxona) e doenga da arranhadura do gato. Cocos gram-positivos resistentes
a um macrolideo apresentam resisténcia cruzada aos demais. As apresentagoes
intravenosas sao dispendiosas, e o uso de claritromicina pode causar dor durante
a infuséo e flebite. Em infec¢des bacterémicas, podem ocorrer falhas com a azi-
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tromicina, devido as suas baixas concentracdes extracelulares. Os macrolideos
em geral, mas principalmente a azitromicina, apresentam efeito antiinflamatério
em processos crénicos como na colonizacdo pulmonar por Pseudomonas
aeruginosaem pacientes com fibrose cistica. Além disso, podem reduzir a viruléncia
dessa bactéria pela inibicdo da sintese de toxinas.

CETOLIDEOS

Sao derivados dos macrolideos, modificados para aumentar sua atividade contra
germes resistentes a estes, principalmente pneumococos e H. influenzae. Além
disso, apresentam baixa capacidade de induzir resisténcia, sendo 6tima alternativa
para o tratamento das infeccdes respiratorias. S6 ha um representante atual-
mente no mercado, a telitromicina. Estd disponivel apenas em comprimidos, e
ainda nao foi testada em criangas abaixo dos 12 anos.

LINCOSAMINAS
A lincosamina mais importante disponivel no mercado é a clindamicina. O seu
espectro de agdo inclui cocos gram-positivos (exceto enterococos), anaerébios
(principalmente anaerébios da boca) e toxoplasma. Tem excelente penetragdo
tecidual (exceto liquor) e geralmente é bem tolerada. Seus usos principais sdo:
infeccoes da pele, dos tecidos moles e dos ossos, pneumonias aspirativas (associada
a agentes com atividade contra gram-negativos) e infec¢des da boca, inclusive
odontogénicas. E inferior ao metronidazol contra anaerébios abdominais. Uma
propriedade importante da clindamicina é sua capacidade de reduzir a produgdo
de toxinas por estreptococos do grupo A, o que é importante nas fasciites necro-
santes e na sindrome do choque téxico estreptocécico. Considera-se que o uso
de clindamicina é obrigatdrio no tratamento dessas condigdes.

A outra lincosamina disponivel no mercado é a lincomicina, que apresenta me-
nor atividade e maior toxicidade que a clindamicina. Sua vantagem é a meia-vida
longa, permitindo administracao a intervalos de 8, 12 ou até mesmo 24 horas.

RIFAMICINAS

Ha duas rifamicinas disponiveis no comércio brasileiro atualmente: rifampicina e
rifamicina SV. A rifampicina tem amplo espectro de acdo, incluindo clamidias,
Legionella pneumophila, E. coli, Proteus, Klebsiella, heméfilos, Chryseobacterium
(Flavobacterium) meningosepticum, Brucella e Acinetobacter sp. Tem excelente
atividade contra estafilococos, mas o S. aureus desenvolve resisténcia rapidamente
se a rifampicina for utilizada em monoterapia. Também age contra outros cocos
gram-positivos, neissérias, Moraxellae Corynebacterium diphteriae. E muito ativa
contra Mycobacterium tuberculosis e Mycobacterium leprae, fazendo parte de
esquemas de primeira linha no tratamento de infec¢es por esses germes. Tem
atividade variavel contra micobactérias atipicas. Apresenta atividade contra alguns
fungos patogénicos para 0 homem, como Histoplasma capsulatum, Cryptococcus
neoformans, Aspergillus e Candida, especialmente quando associada a anfotericina
B. S6 disponivel no Brasil em cépsulas e solugdo oral, tendo excelente absor¢ao
por via oral ou enteral; a sua tolerabilidade é boa.
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A rifamicina tem espectro mais estreito que a rifampicina, atuando contra
pneumococos, estreptococos, estafilococos (mesmos riscos de resisténcia durante
o tratamento apresentados pela rifampicina) e Mycobacterium tuberculosis. E
uma alternativa interessante para o tratamento da tuberculose quando a via
oral/enteral ndo esta disponivel. Diferentemente da rifampicina, apresenta ma
penetracdo nas meninges e no liquido cefalorraquidiano. No Brasil, est4 disponivel
para uso intravenoso, intramuscular e tépico, mas esta Gltima via ndo é recomen-
dada, por riscos de hipersensibilizacdo e desenvolvimento de resisténcia.

GLICOPEPTIDEOS

A vancomicina e a teicoplanina sdo os glicopeptideos atualmente disponiveis
para uso humano. Sdo drogas com atividade essencialmente contra cocos gram-
positivos, Clostridium difficile e Chryseobacterium (Flavobacterium) meningosep-
ticum. Agem na parede celular e sdo lentamente bactericidas. Contra estafilococos
sensiveis a oxacilina, sdo inferiores a esta, matando bactérias em um ritmo quatro
vezes inferior ao do B-lactdmico. O mesmo vale para os enterococos sensiveis a
ampicilina, que respondem melhor a esta que aos glicopeptideos. Estudos /n
vitro e com animais de experimentagdo mostram inferioridade da vancomicina
em relagdo a oxacilina contra estafilococos oxa-sensiveis. Isso foi confirmado em
estudos clinicos, que mostram mortalidade significativamente maior em bactere-
mias e pneumonias estafilocécicas por germes oxacilina-sensiveis nos pacientes
tratados com vancomicina em relacdo aos tratados com oxacilina. Além disso, a
vancomicina e a teicoplanina sio moléculas grandes, que penetram mal nas células
e em muitos tecidos, incluindo o pulméo e o SNC. Recentemente, surgiram os
primeiros relatos de estafilococos intermediarios e resistentes a vancomicina, sendo
que S. aureus resistentes a teicoplanina em infecgdes humanas ja foram descritos
ha mais de 10 anos. Além disso, o fendmeno da resisténcia de enterococos aos
glicopeptideos vem se expandindo rapidamente, atingindo niveis alarmantes no
exterior e ja tendo chegado ao Brasil, onde causou diversos surtos. Assim, van-
comicina e teicoplanina devem ser reservadas para casos de infecgbes causadas
por cocos resistentes a outras alternativas, ndo somente porque existe o risco de
resisténcia, mas principalmente porque os B-lactamicos sdo drogas mais ativas.
No caso das colites pseudomembranosas, a vancomicina foi substituida pelo me-
tronidazol como droga de escolha, devendo ser usada somente em casos muito
graves ou nao-responsivos a este.

A teicoplanina é menos tdxica do que a vancomicina, tanto em relagdo as
reagdes imediatas quanto a nefrotoxicidade. Além disso, pode ser administrada
por via intramuscular, o que ndo pode ser feito com a vancomicina (pode ocorrer
necrose muscular). As preparagbes atuais de vancomicina sdo mais purificadas,
reduzindo muito o risco de reagdes. Outra vantagem da vancomicina é a dispo-
nibilidade da dosagem de niveis séricos para orientar a terapéutica. A teicoplanina
tem custo bastante superior ao da vancomicina e tem sido reservada para casos
de intolerancia grave e ndo-controldvel a vancomicina, pacientes sem acesso
venoso e, também, para tratamentos ambulatoriais ou Aome care, em que a
meia-vida longa permite que a droga seja administrada a cada 24 horas. Existem
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enterococos resistentes a vancomicina e sensiveis a teicoplanina, sendo outra
area de uso potencial desta.

As reagdes a infusdo de vancomicina podem ser contornadas pelo uso de
anti-histaminicos 30 a 40 minutos antes da infusdo e pela administracdo muito
lenta (duas a quatro horas, ou mais).

Ambas as drogas sdo potenciais causadoras de febre, muitas vezes elevada e
sem relagdo direta com a infusdo da medicagéo.

OXAZOLIDINONAS

Séo antimicrobianos totalmente sintéticos que exercem agao bacteriostatica pela
inibicdo da sintese protéica. A Unica oxazolidinona disponivel neste momento é a
linezolida, droga com espectro de agdo limitado essencialmente a cocos gram-
positivos, incluindo estafilococos e enterococos resistentes a glicopeptideos, e
micobactérias. Penetra bem na maioria dos tecidos, incluindo o SNC, e os dados
sobre penetragdo dssea sdo controversos. Em estudos clinicos, foi equivalente a
vancomicina na maioria das situagoes testadas, mas foi superior no caso de pneu-
monias causadas por estafilococos resistentes a oxacilina, inclusive em pacientes
em ventilagdo mecdnica. A melhor penetragdo pulmonar da linezolida em relagao
a vancomicina, principalmente as elevadas concentragées obtidas no fluido epitelial
alveolar, podem explicar esse achado. Tem excelente absorgao enteral, permitindo
transicdo parenteral-oral. A sua principal limitagdo é o custo elevado.

CLORANFENICOL E TIANFENICOL

Séo antibidticos de amplo espectro de agdo, baixo custo e excelente biodisponi-
bilidade oral. Penetram bem na maioria dos tecidos, inclusive no SNC, e atuam
contra pneumococos, enterococos, estreptococos em geral, muitos estafilococos,
Shigella, Salmonelfla, hemdfilos, neissérias, micoplasmas, clamidias e Legionella.
Também agem contra Listeria, leptospiras, riquétsias, bacilo diftérico, Bartonella,
treponemas e Campylobacter. Enterobactérias como £. coli, Proteus, Citrobacter
e Klebsiella freqiientemente sdo sensiveis, mas Serratia é geralmente resistente.
Possuem excelente atividade anaerobicida. Pseudomonasem geral sdo resistentes.
Ambos podem causar anemia, trombocitopenia e leucopenia, relacionadas a dose
e a duragdo do tratamento. Aplasia medular pode ocorrer em 1 de cada 25.000-
45.000 pacientes tratados com cloranfenicol, ndo tendo relagdo com dose e tempo
de tratamento. O risco varia com a via de administragdo, sendo maior com a via
oral do que com a parenteral; 0 menor risco ocorre com a administracdo em
gotas oculares. O tianfenicol ndo foi relacionado a ocorréncia de aplasia medular.

TETRACICLINAS

£ um grupo de antibiéticos de amplo espectro de agdo, composto por tetraciclina,
oxitetraciclina, doxiciclina, minociclina e limeciclina. Agem contra estreptococos,
heméfilos, micoplasmas, clamidias, Ureaplasma, Moraxella, Legionella, Brucella,
Bartonella, Yersinia, Campylobacter, vibrides, espiroquetas, riquétsias, Nocardia,
Actinomyces, Helicobacter pylori, Ehrlichia, Mycobacterium marinum, Mycobac-
terium fortuitum e Plasmodium falciparum. A minociclina é muito ativa contra
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estafilococos, incluindo cepas resistentes a oxacilina, e a doxiciclina é especialmente
ativa contra pneumococos. As tetraciclinas podem depositar-se nos ossos e dentes
em desenvolvimento, causando hipoplasia do esmalte e manchas marrons nos
dentes; estdo contra-indicadas para pacientes com até oito anos de idade. Po-
dem ocorrer reagdes de fotossensibilidade, de modo que os pacientes devem
evitar exposicdo ao sol ou usar filtros solares com fator de prote¢ao 15 ou mais.

NITROIMIDAZOLICOS

Grupo de antimicrobianos com atividade antiparasitaria e antibacteriana, composto
por metronidazol, nimorazol, ornidazol, secnidazol e tinidazol. O benzonidazol
também faz parte desse grupo, mas tem diferencas moleculares e o seu uso é
restrito ao tratamento da doenga de Chagas. Os demais nitroimidazélicos sdo
muito semelhantes em espectro e poténcia antimicrobiana, agindo contra a maioria
dos germes anaerdbicos (exce¢des: Fubacterium, Propionebacterium, Actinomyces
e lactobacilos) e também contra protozoarios como £ntamoeba histolytica, Giardia
lamblia, Trichomonas vaginalise Balantidium coli. A atividade contra Helicobacter
pylori é boa, mas as taxas de resisténcia tém aumentado significativamente. O
metronidazol é a droga de primeira escolha para o tratamento da colite pseudo-
membranosa causada por Clostridium difficile. Todos os componentes do grupo
apresentam excelente biodisponibilidade oral e penetram muito bem em tecidos
e fluidos corporais. Os esquemas posoldgicos, no entanto, sdo diferentes e de-
vem ser consultados nos capitulos dedicados as drogas individuais. Os pacientes
nao devem consumir bebidas alcodlicas quando em uso de nitroimidazélicos,
pois essas drogas inibem um dos passos do metabolismo do lcool, levando ao
acimulo de metabdlitos toxicos e a efeitos adversos significativos (efeito tipo
Antabuse).

FOSFOMICINA

E um antibitico bactericida, ativo contra cocos gram-pasitivos (incluindo estafi-
lococos oxacilina-resistentes e enterococos resistentes a vancomicina) e com
atividade moderada contra gram-negativos, incluindo £. colie Pseudomonas ae-
ruginosa. No Brasil, s6 esta disponivel como fosfomicina trometanol, sal desenvol-
vido para o tratamento de infecgbes urindrias ndo-complicadas.

NITROFURANTOINA

Anti-séptico urinario com excelente atividade contra £. colj Enterobacter, Kle-
bsiella, enterococos e estafilococos. Pseudomonas e Proteus geralmente sio re-
sistentes. Atinge concentragbes terapéuticas somente na urina e ndo seleciona
resisténcia cruzada com agentes de uso sistémico.

METENAMINA

Anti-séptico urinario sem atividade intrinseca. E excretado na urina onde, sob pH
acido, transforma-se em formaldeido e aménia. O formaldeido desnatura protei-
nas bacterianas, sendo bacteriostatico em baixas concentragdes e bactericida em
altas. A eficacia depende do pH urinario (idealmente abaixo de 6), tempo de
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retencdo da urina (pelo menos duas a trés horas sdo necessarias para atingir
concentragdes adequadas de formaldeido). Seu principal uso é na terapéutica
crénica supressiva em pacientes ndo-cateterizados.

ANTIFUNGICOS

Os fungos sdo microrganismos muito diferenciados, com estrutura mais complexa
que a das bactérias, comportando DNA circundado por envoltério nuclear. A
segregacdo cromossOmica é produzida no curso da divisdo celular, da mesma
forma que a das células eucariéticas, inclusive a humana. Diferentemente das
bactérias, os fungos tém mitocondrias e reticulo endoplasmatico no citoplasma e
esterdis na membrana celular, o que os assemelha, novamente, as células dos
animais superiores. Suas paredes celulares sdo constituidas de um polimero que
resiste aos antibidticos e até mesmo a agdo dos élcalis aquecidos. A semelhanga
estrutural das células fingicas com as dos mamiferos e a resisténcia de suas
paredes explicam porque os antifiingicos atualmente disponiveis sdo poucos e
muitos consideravelmente mais toxicos que os agentes antibacterianos.

ANFOTERICINA B
A anfotericina B, antiftingico poliénico de amplo espectro, é a droga de referéncia
para o tratamento das micoses invasivas. Liga-se aos esteréis (primariamente o
ergosterol) da membrana celular dos fungos sensiveis, levando a alteragdes de
permeabilidade (com perda de eletrélitos e macromoléculas) e morte celular.
Tem como principal limitacdo de uso a ocorréncia de efeitos adversos, como
nefrotoxicidade, hipopotassemia, hipomagnesemia e reagdes infusionais, com
tremores, mal-estar e cianose.

Na década de 1990, surgiram as chamadas formulages lipidicas de anfotericina
B (FLAB), cujo desenvolvimento objetivou reduzir efeitos adversos e aumentar
seu potencial terapéutico. Ha trés FLAB disponiveis no momento: anfotericina B
em complexo lipidico (ABCL), em dispersao coloidal (ABDC) e anfotericina B
lipossomal (ABLS). Na primeira, a anfotericina é ligada a longas cadeias duplas
de lipideos, que seriam responsaveis pela reducdo de toxicidade; na segunda, a
ligagdo é feita com colesteril sulfato, e na terceira, a molécula de anfotericina fica
totalmente envolta pela camada lipidica de lipossomos. A tecnologia envolvida
na produgao dessas FLAB é cara, tornando muito dispendiosas essas preparagées.
Todas sdo menos nefrotdxicas que a ABC, sendo que ABCL e principalmente
ABLS também apresentam redugdo de outros efeitos adversos. A anfotericina B
em dispersao coloidal causa mais reag6es durante a infusdo do que a convencional.
Existem diferengas significativas de farmacocinética entre essas preparagdes, assim
como dificuldades em avaliar o significado de concentragdes teciduais por ser dificil
separar substdncia ativa e carreador. Com os métodos atuais, é muito complicado
tentar estabelecer doses equipotentes. Em geral, admite-se que a biodisponibili-
dade das anfotericinas lipidicas é inferior a da anfotericina convencional, recomen-
dando-se o uso de doses maiores (trés a seis vezes) para garantir efeito terapéutico.

Quase todos os estudos comparativos mostraram eficacia equivalente entre a
anfotericina convencional e as formulages lipidicas, embora alguns tenham suge-
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rido superioridade da lipossomal em relagdo a convencional no tratamento em-
pirico de neutropénicos febris e na histoplasmose em pacientes com SIDA.

O perfil de toxicidade favoravel e a eficacia demonstrada das preparagdes
lipidicas, especialmente da lipossomal, torna o seu uso muito atraente. No en-
tanto, os custos extremamente elevados do tratamento impedem seu uso amplo
e exigem critérios muito claros para seu emprego. O uso em situagdes freqiientes,
como na neutropenia febril persistente, seria intoleravel para o sistema de satde.
Mais estudos sdo necessarios para estabelecer populagdes especificas de pacientes
que possam beneficiar-se dessas apresentagoes.

IMIDAZOLICOS
Esse grupo de medicamentos atua inibindo a sintese do ergosterol, componente
essencial da membrana celular fungica.

O miconazolé usado topicamente e o seu emprego sistémico foi praticamente
abandonado devido a toxicidade. E ativo contra todos os fungos patogénicos e
oportunistas, exceto Aspergillus e Phycomycetes. Raramente se desenvolve resis-
téncia adquirida.

O cetoconazol apresenta caracteristicas favoraveis, agindo sistemicamente
ap6s absorcdo oral e apresentando menos efeitos indesejaveis. Tem atividade /n
vitro contra a maioria dos dermatéfitos, Candida sp., B. dermatitidis, C. immitis,
H. capsulatum, P brasiliensis e C. neoformans, mas as concentragdes inibitdrias
minimas variam muito para P boydii, Aspergillus, Sporothrix, e algumas espécies
de Candida, C. krusei, Aspergilluse Phycomycetessao resistentes. O cetoconazol
tem sido atil no tratamento ambulatorial de diversas micoses (criptococose nao-
meningea, candidiase superficial resistente ao tratamento tdpico, incluindo eso-
fagite, blastomicose, paracoccidioidomicose, histoplasmose localizada e cromo-
micose, entre outras), mas itraconazol e fluconazol o tém substituido na maioria
dos casos, por serem mais eficazes e menos tdxicos.

O fluconazolapresenta espectro de agdo similar ao do cetoconazol, mas pode
ser ativo em infecgdes que ndo respondem a este. Esta disponivel para uso intra-
venoso, tem boa absorgao oral, excelente penetragao liquérica e cerebral, meia-
vida longa e excregdo renal. E tdo efetivo quanto a anfotericina B em casos leves
de meningite criptocdcica em pacientes com HIV e candidiase sistémica em pacien-
tes ndo-neutropénicos, incluindo recém-nascidos. Também é eficaz em derma-
tomicoses, candidiase vaginal e mucosa (inclusive em esofagites nao-responsi-
vas a cetoconazol) e meningite por Coccidioides immitis (em que é a droga de
primeira opgdo). E a droga de escolha para tratamento de manutengdo de menin-
gites criptocécicas por ser eficaz, mais pratico e menos tdxico que a anfotericina
B. O fluconazol é considerado o farmaco de escolha para o tratamento das
infecgbes urinarias por Candlida sp.

O fluconazol tem sido empregado com sucesso na profilaxia de infeccdes
flngicas em pacientes submetidos a transplante de medula éssea. O beneficio
profilatico em outras situagdes de neutropenia ndo esta claro.
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O fluconazol é efetivo para reduzir episédios de candidiase oral em pacientes
com HIV e também na profilaxia primaria da criptococose nessa populagdo de
pacientes; no entanto, o risco de desenvolvimento de resisténcia faz com que
esses usos ndo sejam recomendados como rotina.

A profilaxia com fluconazol em pacientes transplantados de figado pode ser
benéfica para pacientes de alto risco, como nos casos de retransplante.

O Jjtraconazol apresenta maior espectro de acdo que o cetoconazol e o fluco-
nazol, incluindo Aspergillus e Sporothrix. Pode ser ativo contra cepas de Candida
resistentes a esses azoélicos. Tem meia-vida longa e boa biodisponibilidade oral,
mas s6 na presenga de acido ocorre absorgdo completa. Na histoplasmose, o
itraconazol é eficaz em tratamento e prevengao de recorréncia em pacientes
imunocomprometidos, sendo uma alternativa mais pratica e menos téxica do
que a anfotericina B. Na histoplasmose disseminada grave, a tendéncia é iniciar o
tratamento com anfotericina B, passando para itraconazol apds melhora das
condigbes do paciente. Na blastomicose norte-americana, é eficaz e bem-tolerado,
sendo considerado a droga de escolha. E ativo contra Aspergillus, mostrando-se
tao eficaz quanto a anfotericina B em aspergiloses localizada e invasiva e tam-
bém combatendo fungos refratarios a essa. A maioria dos autores prefere iniciar
o tratamento com anfotericina B nos casos graves. Na paracoccidioidomicose, o
itraconazol é a droga de escolha, pois produz em seis meses resultados equiva-
lentes aos de 12 a 18 meses de uso de cetoconazol. E eficaz em todas as formas
de esporotricose, sendo a primeira escolha na doenga linfocutdnea e extracutanea.
Outras indicagbes incluem cromomicose, coccidioidomicose ndo-meningea, feo-
hifomicose, e pseudoalescheriase.

O vorfconazol é um triazélico com excelente atividade /in vitro contra diversas
espécies de fungos clinicamente significantes, incluindo algumas resistentes a
anfotericina B (Fusarium, Scedosporium) e ao fluconazol (Aspergillus, Cryptococ-
cus neoformans, Candida kruseii e outras espécies de Candida). Seu espectro
inclui também Histoplasma capsulatum, Sporothrix sp., Trichosporon sp., Blasto-
myces dermatitidis, os agentes das feohifomicoses e diversos outros fungos, mas
sua atividade contra zigomicetos (entre os quais estdo os agentes da mucormicose)
é baixa. Uma das suas caracteristicas mais interessantes é a de ter apresentacdes
para uso intravenoso e oral, sendo esta Ultima com excelente biodisponibilidade.

O voriconazol foi equivalente ao fluconazol no tratamento de candidiase eso-
fagica em pacientes imunodeprimidos, mas apresentou maior toxicidade. Em
criangas com aspergilose, scedosporiose e outras micoses invasivas que haviam
apresentado falha ou intolerancia com outros tratamentos, a taxa de resposta
parcial ou completa com o voriconazol foi de 43%, um resultado considerado
bom. Em neutropénicos com febre persistente, o voriconazol foi comparado a
anfotericina lipossomal em um estudo randomizado e aberto. Os resultados fo-
ram melhores com a anfotericina em termos de resolugdo da febre, mas, no
grupo do voriconazol, ocorreram menos superinfecgdes flingicas e menos efeitos
adversos. Em um estudo comparativo aberto, o voriconazol foi superior a anfo-
tericina B convencional em doses maximas no tratamento da aspergilose invasiva
em pacientes imunodeprimidos.
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EQUINOCANDINAS

As equinocandinas sdo antifingicos que atuam inibindo a sintese do glucano,
componente essencial da parede celular. O primeiro representante disponivel
comercialmente é a caspofungina, sendo que a micafungina e a anidulafungina,
principalmente a primeira, estio em fase avangada de desenvolvimento. Sao
fungicidas, mas seu espectro é relativamente estreito, incluindo Candlidasp. (com
excecdo de C. guillermondi) e Aspergillus sp. Sua atividade contra fungos fila-
mentosos é baixa e irregular, e Cryptococcus neoformans é resistente. Embora
foi inferior a anfotericina B em modelos experimentais de infeccao por esse pa-
tégeno. A caspofungina é muito bem tolerada e seus principais usos sao no trata-
mento da candidemia e como alternativa nas aspergiloses invasivas. Uma caracte-
ristica interessante é o sinergismo ou somacéao de efeito quando se associa cas-
pofungina a outros antiflngicos, como anfotericina B, voriconazol e terbinafina.

TERBINAFINA

A terbinafina é uma alilamina fungicida que atua inibindo a epoxidagdo do es-
qualeno, com actimulo deste e bloqueio da sintese do ergosterol. Tem amplo
espectro de atividade, incluindo fungos filamentosos, dimérficos, dematiaceos,
dermatoéfitos e algumas leveduras. Inicialmente desenvolvida para o tratamento
de micoses superficiais, a terbinafina vem sendo empregada no tratamento de
infecgdes profundas, em monoterapia ou, mais freqlientemente, em associagdo
com outros antifiingicos. Ha relatos mostrando bons resultados em fusariose e
aspergilose pulmonar refratarias, paracoccidioidomicose, cromoblastomicose, his-
toplasmose, pneumocistose, micetomas e leishmaniose cutinea, assim como em
esporotricose, feohifomicoses, maduromicose e mucormicose. /n vitro, a terbinafina
mostrou sinergismo com azdlicos contra patégenos de dificil tratamento, como
Scedosporium apiospermum (Pseudoalescheria boydii), Scedosporium prolificans
e Scopulariopsis brevicaulis, assim como contra Aspergillus sp. Com anfotericina
B, a terbinafina pode exibir sinergismo, indiferenca, efeito aditivo ou mesmo
antagonismo, dependendo do modelo e da espécie de fungo.

Aterbinafina esta disponivel para uso topico ou oral, sendo eficaz no tratamen-
to de micoses superficiais e de unhas. Segundo a British Society for Medical
Mycology, é a droga oral de escolha para o tratamento das onicomicoses por
dermatoéfitos, determinando 80 a 95% de curas. A terbinafina tem baixa atividade
contra Candlida albicans, nao sendo adequada para o tratamento de infecgoes
por esse fungo.

GRISEQFULVINA

A griseofulvina tem emprego limitado, pois seu espectro se limita aos dermatéfitos
Microsporum, Epidermophyton e Tricophyton. A droga é produzida por fungos
da espécie Penicillum e sua agdo é essencialmente fungistatica por inibicdo da
mitose. E efetiva para o tratamento de onicomicoses, mas tem sido substituida
por fluconazol, itraconazol e terbinafina, que apresentam esquemas de administra-
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¢do mais cdbmodos e maior eficacia. Sua principal indicagdo é no tratamento da
Tinea capitis, em que é a droga de escolha.

ANTIVIRAIS

Os antivirais apresentam particularidades em relagdo a outros antimicrobianos:
os virus se reproduzem intracelularmente e com freqiiéncia empregam enzimas,
macromoléculas e organelas do hospedeiro no seu ciclo reprodutivo. Isso faz
com que as drogas antivirais tenham de distinguir, de uma forma muito precisa,
entre processos virais e processos do hospedeiro, a fim de evitar toxicidade celular.
Além disso, testes de sensibilidade viral aos medicamentos ainda estdo restritos a
laboratérios de pesquisa, ndo tendo aplicabilidade na pratica clinica.

AMANTADINA E RIMANTADINA

A amantadina e a rimantadina atuam somente contra o virus influenza A, sendo
efetivas na profilaxia e no tratamento das infec¢des por esse virus. A rimantadina
é geralmente mais bem tolerada do que a amantadina, mas nao esta disponivel
atualmente no Brasil. A amantadina esta aprovada tanto para a profilaxia quanto
para o tratamento de influenza A.

ZANAMIVIR E OSELTAMIVIR

O zanamivir e o oseltamivir sio inibidores da neuraminidase — enzima essencial
para a replicagdo dos virus influenza A e B. Sdo efetivos na profilaxia e no tratamen-
to dainfluenza, inclusive no caso de virus resistentes 8 amantadina e a rimantadina.
Somente o oseltamivir estd disponivel no Brasil atualmente.

RIBAVIRINA

A ribavirina é um analogo nucleosidico sintético que, /n vitro, inibe diversos virus
RNA e DNA. O seu mecanismo de agdo ndo esta claramente definido e pode ser
diferente para diferentes virus. E ativa contra virus sincicial respiratério (VSR),
sendo efetiva quando administrada por via inalatéria em lactentes com bron-
quiolite por esse virus. Ha relatos de sucesso no tratamento de pacientes imuno-
comprometidos com infeccdo respiratéria por VSR.

Em pacientes com infecgdo crénica pelo virus da hepatite C, a ribavirina é
utilizada por via oral, em associagdo com interferon a. Outros usos incluem o
tratamento de hantaviroses, febre de Lassa, febre hemorragica argentina e febre
hemorrégica do Congo-Criméia.

ACICLOVIR E VALACICLOVIR

O aciclovir inibe a replicagdo dos virus do herpes simples (VHS) 1 e 2 e do virus
varicela-zoster. Exibe minima atividade contra citomegalovirus, com estudos suge-
rindo que o aciclovir pode agir na profilaxia de infecgbes por esse virus em pacien-
tes imunocomprometidos. O aciclovir tem também pequena atividade contra
virus Epstein-Barr, mas é inefetivo no manejo das infeccdes por esse agente. O
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valaciclovir é um éster (pr6-droga) do aciclovir, com diversas vantagens farmaco-
cinéticas: é mais bem absorvido, atinge maiores niveis séricos e pode ser admi-
nistrado duas ou trés vezes ao dia (contra cinco vezes ao dia do acicovir).

O aciclovir esta disponivel para uso oral, parenteral e tdpico; o valaciclovir,
apenas para uso oral. Sdo utilizados principalmente para tratamento e profilaxia
das infecgbes genitais por virus herpes simples, encefalites herpéticas e infecgoes
graves por varicela-zoster.

GANCICLOVIR E VALGANCICLOVIR
O ganciclovir é um analogo do aciclovir, com atividade muito superior contra o
citomegalovirus (CMV). Também exibe atividade contra herpes simples virus e
varicela-zoster, mas contra esses agentes prefere-se o aciclovir, que é menos
téxico. Tem pequena atividade, /n vitro, contra o virus Epstein-Barr. Seus principais
usos sdo a prevengdo e o tratamento de infec¢des por CMV em imunocompro-
metidos. Esta disponivel para uso parenteral e oral, mas esta tltima formulagdo
tem sido substituida pelo valganciclovir. O principal efeito adverso é a supressao
da medula 6ssea, principalmente neutropenia, que pode ser profunda e prolonga-
da.

O valganciclovir é uma pré-droga do ganciclovir, com boa biodisponibildade
oral.

FANCICLOVIR E PENCICLOVIR

O fanciclovir é uma pré-droga do penciclovir. O espectro é semelhante ao do
aciclovir, mas inclui também o virus da hepatite B. O fanciclovir é muito bem
absorvido por via oral e seus usos principais sio no tratamento e na prevencdo
das infecgbes genitais por VHS, tratamento do herpes zoster em pacientes imu-
nocompetentes e imunocomprometidos e infecgdes mucocutaneas por VHS em
pacientes com HIV. O penciclovir na forma de creme a 1% reduz a duragao dos
sinais e dos sintomas de herpes labial em pacientes imunocompetentes.

CIDOFOVIR

E um nucleotideo analogo da citosina, ativo contra diversos virus DNA: VHS,
herpesvirus humanos 6 e 8, poliomavirus, papilomavirus e poxvirus, incluindo
variola e vacinia. E ativo contra HSV resistentes a aciclovir e CMV resistentes a
ganciclovir. Tem pouca biodisponibilidade oral, sendo administrado por via intra-
venosa. Seu principal uso é no tratamento de infecgbes por CMYV, especialmente
retinite nao-responsiva a outros antivirais. A meia-vida é muito longa, permitindo
administragdo semanal (primeiras duas semanas de tratamento) ou a cada duas
semanas (manutengao). A aplicagdo intravitreal de cidofovir tem sido usada para
tratamento de retinite, mas apresenta consideravel toxicidade.

Cidofovir intravenoso estd sendo estudado no tratamento de encefalopatia
multifocal progressiva e sarcoma de Kaposi. Topicamente, o cidofovir tem mostra-
do eficacia no manejo de lesdes anogenitais por papilomavirus, e uma formulagéo
oftalmica esta sendo desenvolvida para o tratamento de conjuntivite por adeno-
virus.
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Ha relatos de eficacia do cidofovir, intravenoso ou tépico, no manejo de lesdes
mucocutaneas por VHS resistente ao aciclovir.

O cidofovir é bastante toxico, podendo causar lesao tubular renal, neutropenia
e erupgdes cutaneas. A aplicagdo tépica pode causar irritagdo local.

LAMIVUDINA

A lamivudina é um andlogo nucleosidico utilizado principalmente para o tratamen-
to da infecgdo pelo HIV e também apresenta atividade contra o virus B da hepatite
(HBV), sendo aprovada para o manejo de pacientes com infecgdo crénica por
esse virus. Como ocorre resisténcia em cerca de 24% dos casos de monoterapia,
a lamivudina esta sendo testada em esquemas de combinagdes de antivirais para
o tratamento da hepatite B cronica. A lamivudina também tem sido usada com
sucesso na prevengdo ou na supressdao do HBV apds transplante hepatico.

TENOFQOVIR

O tenofovir é um analogo nucleotidico com atividade contra retrovirus e contra
HBV. No momento, esta aprovado apenas para o tratamento da infecgdo pelo
HIV, mas o seu uso deve ser considerado fortemente em casos de co-infeccdo
HBV-HIV. H4 relatos de eficacia do tenofovir em casos de pacientes com falha
prévia tanto de lamivudina quanto de adefovir. Da mesma forma, dados limitados
sugerem que a combinagdo de lamivudina com tenofovir seja altamente efetiva
no manejo da infecgdo pelo HBV em pacientes com HIV.

ENTRICITABINA

A entricitabina é um derivado fluorado da lamivudina, com atividade antiviral
semelhante. Ndo é ativa contra virus resistentes a lamivudina. No momento, é
aprovada apenas para o tratamento da infeccdo pelo HIV.

INTERFERONS

Interferons sdo citoquinas com atividade antiviral, imunomoduladora e antipro-
liferativa. Sdo empregados no tratamento das hepatites B e C cronicas (neste
ultimo caso, em associagdo com ribavirina) e no manejo de verrugas genitais por
papilomavirus humano (uso sistémico ou intralesional). Em todos esses casos, a
resposta é muito reduzida em pacientes imunossuprimidos. Estdo disponiveis
apenas na forma injetavel e tém uma taxa elevada de efeitos adversos, que
incluem febre, calafrios, dores musculares, fadiga, leucopenia e neurotoxicidade
(manifestada primariamente por sonoléncia e confusao).

ANTI-RETROVIRAIS

Por convengao, o termo anti-retrovirais (ARV) indica o grupo de farmacos com
atividade especifica contra o virus da imunodeficiéncia humana (HIV). E uma
familia de medicamentos relativamente nova, sendo a zidovudina (ZDV) a mais
antiga representante da classe (uso clinico desde 1987). Como esperado, pelo
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pouco tempo de uso, esses medicamentos podem estar associados a eventos
adversos ainda ndo-descritos e que s6 aparecerdo com uma experiéncia clinica
mais prolongada. A monoterapia contra o HIV é contra-indicada; as drogas devem
ser utilizadas de forma combinada, pois apresentam sinergismo de acao e dificul-
tam o aparecimento de resisténcia do HIV, o que aumenta a eficacia do tratamento.
As drogas anti-retrovirais (ARVs) sdo divididas de acordo com o seu mecanismo
de agdo contra o HIV.

A terapia anti-retroviral é complexa, exigindo uma minuciosa avaliagdo de
cada paciente e um cuidadoso planejamento antes do inicio do tratamento. A
resisténcia é um problema significativo, e as opgdes de tratamento devem levar
em conta a capacidade de determinados regimes limitarem, ou ndo, escolhas
futuras. Neste capitulo, apenas citaremos os farmacos disponiveis e seus mecanis-
mos de agdo. Para detalhes, consultar o Guia de tratamento clinico da infec¢do
pelo HIV em criangas, distribuido pelo Ministério da Satde e atualizado regular-
mente.

INIBIDORES DA TRANSCRIPTASE REVERSA ANALOGOS

DE NUCLEOSIDEQS (ITRN)

Os ITRNs foram os primeiros farmacos disponiveis para o tratamento do HIV.
Sua atividade antiviral depende de uma série de fosforilagbes intracelulares. Os
ITRNs sdo potentes inibidores da enzima transcriptase reversa, que é responsavel
pela transcricdo do RNA viral do HIV no DNA da célula. Estao disponiveis zidovudina,
estavudina, lamivudina, didanosina, abacavir, zalcitabina e entricitabina.

INIBIDORES DA TRANSCRIPTASE REVERSA ANALOGOS DE NUCLEQTIDEOS
Agem de forma semelhante aos ITRN, e somente o tenofovir esta aprovado até
0 momento.

INIBIDORES DA TRANSCRIPTASE REVERSA NAO-ANALOGOS DE
NUCLEOSIDEOS (ITRNN)

Os ITRNNs inibem a transcriptase reversa, agindo no sitio catalitico desta enzima.
Estdo disponiveis nevirapina, efavirenz e delavirdina, mas o uso da ultima tem
sido reduzido por caracteristicas desfavoraveis da droga.

INIBIDORES DA PROTEASE

Os inibidores da protease sdo potentes anti-retrovirais, atingindo o HIV tanto
em células infectadas cronicamente quanto na forma aguda, agindo na clivagem
da protease. Estdo disponiveis amprenavir, fosamprenavir, atazanavir, indinavir,
saquinavir, ritonavir, nelfinavir e lopinavir/ritonavir.

INIBIDORES DA FUSAQ

Os inbidores da fusdo interferem com a fusdo do envelope viral as células do
hospedeiro. Enfuvirtide — o Ginico membro disponivel desta classe — é um pep-
tideo sintético com 36 aminodcidos, disponivel somente para uso parenteral.
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ANTIMICROBIANOS
DEAalZ

ADAO MACHADO
ELVINO BARROS

ABACAVIR

Classe. Anti-retroviral.
Apresentagdes. Comprimidos de 300 mg ou solugdo oral de 20 mg/mL.

Doses usuais. 8 mg/kg dose a cada 12 horas, maximo de 300 mg/dose. Adultos,
300 mg a cada 12 horas.

Espectro. Ativo contra HIV 1 e 2 e virus da hepatite B.
Principais usos. Tratamento da infeccdo pelo HIV.

Ajuste para fungéo renal. Provavelmente desnecessario, pois o metabolismo é hepa-
tico.

Reposicao na dialise. Dado nao-disponivel. Provavelmente desnecessaria.

Reacdes adversas. Reagdo de hipersensibilidade (2 a5%), com o paciente apresen-
tando inicialmente febre, mal-estar e nauseas; apds, pode ter vomitos e apareci-
mento de rash morbiliforme; o tratamento deve ser suspenso e é proibido rein-
troduzir a droga, pois a nova reagdo pode ser fatal. Insonia, febre, cefaléia, mal-
estar. Aumento leve da glicemia (especialmente em criangas). Nauseas, vomitos,
diarréia, anorexia; pancreatite (rara). Hipertrigliceridemia, acidose lactica, redis-
tribuicdo da gordura corporal, astenia, dores musculoesqueléticas, tosse.

Interagdes. O alcool aumenta os niveis séricos do abacavir de forma significativa.
O abacavir aumenta a depuragdo da metadona em 22%, de modo que alguns
pacientes podem necessitar de aumento de dose.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestacdo. Dados na lactagdo ndo-disponiveis.
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ACICLOVIR
Classe. Antiviral.

Apresentagées. Comprimidos com 200 ou 400 mg, frasco-ampola com 250 mg.
Espectro. Virus herpes simples (HSV) 1 e 2 e varicela-zoster.

Principais usos. Infecgdes herpéticas, zoster e varicela. Profilaxia de infecgdes por
herpes e por citomegalovirus (CMV) em pacientes transplantados.

Doses usuais. Adultos e criancas, oral: Herpes simples genital, primeira infecgdo:
1.000 mg/dia em 5 doses ou 1.200 mg/dia em 3 doses por 7 a 10 dias. Maxima
dose em criangas: 80 mg/kg/dia em 3 a 5 administragdes. Recorréncia de herpes
genital 1.000 mg/dia em 5 doses ou 1.200 mg/dia em 3 doses ou 1.600 mg/dia
em 2 doses por 5 dias; maximo 80 mg/kg/dia. Supressdo de herpes genital recor-
rente: 800 a 1.000 mg/dia em 2 a 5 doses, maximo de 80 mg/kg/dia. HSV em
imunocomprometidos: 1.000 mg/dia em 3 a 5 doses, por 7 a 14 dias; maximo
80 mg/kg/dia. Profilaxia em imunocomprometidos soropositivos para HSV: 600
a 1.000 mg/dia em 3 a 5 doses durante o periodo de risco, dose maxima de 80
mg/kg/dia. Zoster em imunocompetentes: 4.000 mg/dia em 5 doses por 5 a 7
dias, maximo de 80 mg/kg/dia. Zoster em imunocomprometidos: criangas, 250
a 600 mg/m?/dose 4 a 5 vezes ao dia; adultos, 800 mg 5 vezes ao dia por 7 a 10
dias. Profilaxia: 400 mg 5 vezes ao dia. Varicela em imunocompetente. 80 mg/
kg/dia em 4 doses por 5 dias — iniciar dentro de 24 h do inicio da erupgéo.
Profilaxia de citomegalovirose em imunocomprometidos: 800 a 3.200 mg/dia
em 1 a 4 doses durante o periodo de risco. Maximo de 80 mg/kg/dia. Prematuros
com HSV, IV: 20 mg/kg/dia a cada 12 h por 14 a 21 dias. Neonatos com HSV:
60 mg/kg/dia em 3 doses por 21 dias; Criancas e adultos, IV (dose para obesos
deve ser baseada no peso ideal): infeccdo por HSV: 750 mg/m?/dia ou 15 mg/
kg/dia em 3 doses por 5 a 7 dias. HSV em imunocomprometidos: criangas < 1
ano, 15 a 30 mg/kg/dia em 3 doses por 7 a 14 dias; acima de 1 ano, 750 a 1.500
mg/m?/dia ou 15 a 30 mg/kg/dia em 3 doses por 7 a 14 dias. Profilaxia em
imunocomprometidos soropositivos para HSV: 750 mg/m?/dia a cada 8 h durante
o periodo de risco. £ncefalite por HSV: 1.500 mg/m?/dia ou 30 mg/kg/dia a
cada 8 h por 14 a 21 dias. Varicela ou zoster em imunocomprometidos ou zoster
em imunocompetentes: criangas < 1 ano, 30 mg/kg/dia a cada 8 h por 7 a 10
dias; acima de 1 ano, 1.500 mg/m?/dia ou 30 mg/kg/dia a cada 8 h por 7 a 10
dias. Profilaxia de CMV em imunocomprometidos: 1.500 mg/m?/dia a cada 8 h
durante o periodo de risco. Profilaxia em transplante de medula dssea (TMO)
autdlogo para soropositivos para HSV: 750 mg/m?/dia em 3 doses. Profilaxia em
TMO para pacientes CMV-soropositivos: 1.500 mg/m?/dia a cada 8 h.

Ajuste para funcdo renal. Neonatos, IV: Creatinina 0,8 a 1,1, 20 mg/kg/dose a
cada 12 h; creatinina 1,2 a 1,5, 20 mg/kg a cada 24 h; creatinina > 1,5, 10 mg/
kg a cada 24 h. Criancas a partir dos seis meses e adultos, oral: IV: DCE 25 a 50
mL/min: dose normal a cada 12 h; DCE 10 a 25, dose normal a cada 24 h; DCE
< 10 mL/min, metade da dose usual a cada 24 h.
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Reposicao na dialise (adultos). Dose de 5 mg/kg apdés hemodidlise. Na dialise pe-
ritoneal ambulatorial continua, usar 2,5 mg/kg, de 24 em 24 horas.

Reacdes adversas. Flebite, exantema, sudorese, hematuria, hipotensao, cefaléia,
nauseas e vdmitos. Encefalopatia, letargia, obnubilacao, tremores, confusao, aluci-
nagées, delirio, sindrome extrapiramidal, convulsdes ou coma (associados a insu-
ficiéncia renal e a niveis séricos elevados, revertendo com a suspensao da droga).
Disfungdo renal. Infusdo IV rapida pode ocasionar insuficiéncia renal aguda.

Interagdes. Aumenta o efeito da meperidina e do metotrexato; probenecida au-
menta a toxicidade do aciclovir.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestagdo. Provavelmente seguro na lactagao.

ACIDO NALIDiXICO

Classe. Quinolona nao-fluorada.
Apresentagdes. Comprimidos de 500 mg e suspensao com 250 mg/5 mL.

Espectro. E bactericida para as bactérias gram-negativas do trato urinario, como
Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteussp., Klebsiella sp. e Enterobactersp. As
Pseudomonas sp. sdo resistentes. E pouco ativo contra gram-positivos, podendo
ser usado contra Shigella sp.

Principais usos. Infecgdes urindrias ndo-complicadas e shigelose.

Doses usuais. Nao deve ser usada em criangas menores do que trés meses de
idade. A dose usual é 55 mg/kg/dia, divididos de 6 em 6 horas, por 5 dias, na
shigelose, ou por 7 a 10 dias nas infec¢des urindrias. Dose maxima de 1 g a cada
6 horas. Para profilaxia de infec¢bes urinarias, 30 mg/kg/dia em duas administra-
¢Oes. Adultos, tratamento de ITU: 1 g a cada 6 horas. Profilaxia: 1 g a cada 12 h.

Ajuste para funcao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10

Dose/intervalo (h) Normal Nio-recomendado Nao-recomendado

Reposicao na dialise. Nao-recomendada nos pacientes com insuficiéncia renal.

Reacdes adversas. Nauseas, vomitos, dor abdominal, colestase; prurido, urticaria,
fotossensibilidade, eosinofilia, febre; cefaléia, sonoléncia, mal-estar, vertigem,
transtornos visuais, astenia e mialgias. Pode haver convulsdéo em pessoas com
doenca vascular cerebral, parkinsonismo ou epilepsia. Trombocitopenia, leucopenia
e anemia hemolitica podem ocorrer. Na intoxicacdo por excesso de dose, pode
ocorrer acidose metabdlica.

Interagées. Informagdo nao-disponivel.

Gestacao e lactagdo. Nao-recomendado na gestagdo. Seguro na lactagao.
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ACIDO PARA-AMINOSSALICILICO (PAS)

Classe. Tuberculostatico.

Apresentagdes. Nao é comercializado, apenas distribuido pelas Unidades Sanitérias
da Secretaria da Satide. PAS — comprimidos com 1 g.

Espectro. Ativo contra o Mycobacterium tuberculosis. A maioria das micobactérias
nao-tuberculosas nao é inibida pela droga. O PAS sozinho é de pouco valor no
tratamento da tuberculose em seres humanos.

Modo de administragéo. Administrar com refei¢des, para diminuir a irritagdo gastrica.

Principais usos. Agente de segunda linha. Sua importancia no manejo de formas
pulmonares e extrapulmonares da tuberculose tem diminuido progressivamente.

Doses usuais. 150 a 300 mg/kg/dia divididos em 3 a 4 doses. Adultos: 150 mg/
kg/dia, de 8 em 8 h ou de 12 em 12 horas. Dose maxima de 12 g ao dia.

Ajuste para fungéo renal. Nao é recomendado em pacientes com insuficiéncia renal.

Reacdes adversas. Incidéncia de 10 a 30% . Nauseas, vomitos, anorexia, dor epi-
gastrica e diarréia. Pacientes com Ulcera péptica tém pouca tolerdncia a droga.
Reacobes de hipersensibilidade em 5 a 10% dos pacientes. Mal-estar, febre, dor
articular, dor de garganta, erupgao cutdnea, alteragdes hematoldgicas (leucopenia,
agranulocitose, eosinofilia, linfocitose, sindrome da mononucleose atipica, pla-
quetopenia, anemia hemolitica aguda) e sindrome de Loeffler.

ALBENDAZOL

Classe. Antiparasitério.

Apresentagées. Comprimidos com 400 mg; suspensdo oral com 10 mL (40 mg/
mL).

Espectro. Helmintos intestinais (incluindo Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura
e Ancylostomasp.), cistos de Fchinococcus sp. (hidatidose) e Taeniasp., incluindo
neurocisticercose. Ativa também contra Microsporidium sp. (Enterocytozoon
bieneusi e Septata intestinalls).

Principais usos. Teniose, cisticercose, hidatidose, ascariose, ancilostomose, tricu-
riose, estrongiloidose e microsporidiose.

Doses usuais. Neurocisticercose: < 60 kg: 15 mg/kg/dia, em duas doses, maximo
de 800 mg/dia, por 8 a 30 dias; > 60 kg: 400 mg 2 x/dia por 8 a 30 dias.
Hidatidose: < 60 kg: 15 mg/kg/dia em 2 doses, maximo de 800 mg/dia, por 1
a 6 meses; > 60 kg, 400 mg 2 x/dia por 1 a 6 meses. Helmintoses intestinais:
400 mg em dose Unica; repetir em 2 semanas na enterobiose. Capilariase: 400
mg 1 x/dia por 10 dias. Filariose: 400 mg 2 x/dia por 10 dias. Triquinose: 400 mg
2 x/dia por 8 a 14 dias. Larva migrans cutinea: 400 mg 1 x/dia por 3 dias. Larva
migrans visceral 400 mg 2 x/dia por 5 dias. Adultos: he/mintoses intestinais:

64



400 mg, dose unica, VO. Hidatidose: ciclos de 10 mg/kg ao dia, VO, divididos
de 8 em 8 horas, por 28 dias, com duas semanas de intervalo (até cinco ciclos).
Neurocisticercose: 15 mg/kg/dia, em trés ingestdes, VO, por 30 dias.
Microsporidiose: 200 a 400 mg, VO, de 12 em 12 horas, por um més. Giardiase:
400 mg/dia, por 5 dias.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Nao é necessaria.

Reacdes adversas. Em dose Uinica, geralmente é bem-tolerado. No uso prolongado,
podem ocorrer hepatite e ictericia obstrutiva, que sao reversiveis com a suspensao
do tratamento.

Interagdes. Dexametasona, cimetidina e praziquantel aumentam os niveis séricos
do metabodlito ativo do albendazol.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestagdo. Sem informagdes sobre lactagdo.

AMANTADINA
Classe. Antiviral.

Apresentagdo. Comprimidos com 100 mg.
Espectro. Atua especificamente contra o virus /nfluenza A.
Principais usos. Infeccdes por /nfluenza virus A.

Doses usuais. 1 a 9 anos: 5 mg/kg/dia, em 1 a 2 doses, maximo de 150 mg/dia;
acima de 9 anos e adultos: 100 mg de 12 em 12 horas, ou 200 mg de 24 em 24
horas.

Ajuste para fungao renal.
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DCE (mL/min) 30-50 15-29 <15
Dose 100 mg/dia 100 mg a cada 48 h 200 mg a cada 7 dias

Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Na superdosagem, ocorre boca seca, midriase, psicose toxica
e retengdo urindria. Nervosismo, sensacdo de vazio na cabega, dificuldade de
concentracdo, insOnia, nduseas e anorexia. Transtornos psiquiatricos em pacientes
com Parkinson e exacerbages psicoticas em pacientes com esquizofrenia. Doses
acima de 1 g podem ser fatais.

Interagdes. Anticolinérgicos. alucinagdes, confusdo mental, pesadelos; anti-his-
taminicos aumentam a toxicidade no SNC.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestagdo. Sem informagdes sobre lactagdo.

65



~

©
<
w
(=}
»
(=}
=
<
@
(=}
o
=
=
=
=
=

AMICACINA

Classe. Aminoglicosideo.
Apresentagées. Frasco-ampola com 100, 250, 500 mg e 1.000 mg.

Espectro. Bacilos gram-negativos aerdbios, como Serratia sp., Proteus sp., Pseu-
domonas sp., Klebsiella sp., Enterobacter sp., E. coli; Acinetobacter sp. Micobac-
térias e Nocardia asteroides também sio sensiveis.

Principais usos. Infecgbes por microrganismos resistentes a outros aminoglicosi-
deos. Tratamento de infecgbes por N. asteroides e micobacterioses (em associagdo
com outras drogas).

Doses usuais. 15 a 22,5 mg/kg/dia, divididos de 8 em 8 horas ou em dose Unica
diaria, IV ou IM, maximo de 1,5 g/dia. Se forem utilizadas doses fracionadas,
aplicar dose de ataque de 7,5 a 15 mg/kg. Na fibrose cistica, usar 30 a 40 mg/kg
ao dia, divididos de 8 em 8 horas, pois ha diminuicio da meia-vida; pode-se
também utilizar dose Unica diaria.

Idade Peso Dose
< 1 semana <2kg 15 mg/dia, 12/12 h
> 2kg 20 mg/kg/dia, 12/12 h
< 1 semana < 1 més 30 mg/kg/dia, 8/8 h
< 1 més 20 mg/kg/dia, 8/8 h

Incompatibilidades. Alopurinol, aminofilina, anfotericina B, cefalosporinas, cloreto
de potassio, dexametasona, eritromicina, fenitoina, heparina, penicilinas e tiopental.

Modo de administragéo. Pode ser usada por via intramuscular. Para administragdo
endovenosa, é recomendada a infusao, utilizando-se como diluentes soros fisiol6-
gico, glicosado ou glicofisiolégico, observando-se uma concentragdo entre 2,5 e
5 mg/mL. Infundir em 30 a 60 minutos.

Ajuste para fungéo renal. Dose de ataque de 5 a 7,5 mg/kg, ajustando doses
subseqientes pelos niveis séricos. Se ndo houver possibilidade de dosar a con-
centragdo sérica, pode-se usar a seguinte tabela (dados de adultos):

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10

Intervalo (h) 12-24 24-48 48-72

Reposi¢éo na dialise. Dose suplementar ap6s hemodidlise ou dilise peritoneal.

Reagdes adversas. Nefrotoxicidade (menos freqliente nos esquemas de dose Unica
diaria); ototoxicidade, predominantemente coclear, com diminuicdo da audicdo
principalmente para altas freqtiéncias; bloqueio neuromuscular, de forma mais
pronunciada com o uso intrapleural ou intraperitoneal e em pacientes com rmias-
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tenia gravis ou sob efeito de outros agentes neuromusculares ou anestésicos;
anafilaxia e exantema (incomuns), eosinofilia, febre, discrasias sanguineas, an-
gioedema, dermatite esfoliativa e estomatite.

Interagées. Sinergismo com penicilinas contra £nterococcus sp. Furosemide poten-
cializou os efeitos otot6xicos em animais. Anfotericina B, cefalotina, vancomicina,
antiinflamatérios nao-esteréides, ciclosporina, enflurano e metoxiflurano aumen-
tam a nefrotoxicidade. Aumento de nefrotoxicidade e de ototoxicidade quando
usada com cisplatina. Sulfato de magnésio, como outros bloqueadores neuro-
musculares, pode levar ao aumento do risco de apnéia ou paralisia respiratdria.

Gestacao e lactagao. No final da gestagdo, pode haver actiimulo da droga no plasma
fetal e no liquido amniético, devendo ser usada somente se essencial. Ha suspeita
de leséo ao VIII par craniano no recém-nascido. Atinge, no leite materno, niveis
superiores a 50% do nivel sérico, mas ndo ha riscos de efeitos sistémicos no
lactente porque a droga nao é absorvida.

Observagdes. E o aminoglicosideo com mais amplo espectro. A amicacina néo é
inativada pela maioria das enzimas que inativam os outros aminoglicosideos.
Baixa penetragdo no SNC e nos olhos. Inflamagdo aumenta a penetragdo nas
membranas peritoneal e pericardica e nas meninges. Em pacientes com hematé-
crito < 25%, ha aumento do nivel sérico da droga. Nive/ sérico terapéutico. 8 a
16 ug/mL, com nivel sérico no pico de 15 a 30 ug/mL.

AMOXICILINA

Classe. Penicilina.

Apresentagées. Suspensao oral com 125, 250, 400 ou 500 mg/5 mL; comprimidos
de 500, 875 e 1.000 mg;
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Espectro. £. faecalis, Streptococcus sp. Bacilos gram-negativos (£. coli, P mirabilis,
Salmonella typhi, Shigellasp., H. influenzae), N. gonorrhoeae e N. meningitidis,
Listeria monocytogenes e anaerébios gram-positivos nao-produtores de p-lacta-
mases, incluindo Clostridium sp. e Actinomyces israelli.

Principais usos. Rinossinusite, otite média aguda, infeccdo urinaria, infecgoes res-
piratdrias, faringite bacteriana, febre tiféide e profilaxia da endocardite bacteriana.

Doses usuais. 20 a 50 mg/kg ao dia, divididos de 8 em 8 ou de 12 em 12 horas,
méximo de 3.000 mg ao dia. Infecgbes graves e infec¢des por pneumococos de
sensibilidade reduzida a penicilina: 75 a 100 mg/kg/dia, de 8 em 8 horas.

Modo de administragéo. Via oral. Alimentagdo nao interfere na absorcao.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 8-12 8-12 12-24
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Reposi¢éo na dialise. Dose normal apds a sessao de hemodialise. Na dialise peri-
toneal ambulatorial continua (CAPD) e nas formas de hemodialise continua ve-
novenosa ou arteriovenosa, considerar a filtracdo glomerular entre 10 e 50 mL/
min; nesse caso, administrar a dose definida do antibi6tico a cada 8 ou 12 horas.

Reacdes adversas. Em geral é bem-tolerada. Nauseas, vomitos, diarréia, prurido
eirritagdo gastrintestinal sdo mais freqlientes com as doses maiores. Podem ocorrer
febre, eritema cutaneo, reagdes anafilaticas, convulsoes.

Interagdes. A eficicia dos contraceptivos orais pode ser diminuida. O dissulfiran e
o probenecide podem aumentar os niveis séricos. O alopurinol pode aumentar a
possibilidade de rash cutdneo.

Gestacéo e lactagao. Segura na gravidez e na lactagao. Risco B.

AMOXICILINA + ACIDO CLAVULANICO

Classe. Penicilina associada a inibidor de B-lactamase.

Apresentagées. Suspensao oral: amoxicilina 125 mg + 31,25 mg de acido clavu-
lanico/5 mL; amoxicilina 200 mg + 28,5 de acido clavulanico/5 mL (formulagdo
para uso a cada 12 horas); amoxicilina 250 mg + acido clavulanico 62,5 mg/5
mL; amoxicilina 400 mg + acido clavulanico 57 mg/5 mL (para uso a cada 12
horas); amoxicilina 600 mg + écido clavulanico 42,9 mg/5 mL (para uso a cada
12 horas no caso de suspeita de pneumococos resistentes a penicilina; chamada
de “ES"). Comprimidos: amoxicilina 250 mg + acido clavulanico 125 mg; amo-
xicilina 500 mg + acido clavulanico 125 mg; amoxicilina 875 mg + acido clavu-
lanico 125 mg (para uso a cada 12 horas). Ampolas com 500 mg de amoxicilina
e 125 mg de acido clavulanico ou 1 g de amoxicilina e 250 mg de acido clavulanico.

Espectro. E ativa contra cocos gram-positivos (Staphylococcus aureus e Staphylo-
coccus epidermidis, produtores ou nao de B-lactamase, Staphylococcus sapro-
phyticus, Streptococcus pneumoniae, Enterococcus faecalis, Streptococcus pyo-
genes, Streptococcus viridans). Germes gram-negativos (Haemophilus influenzae,
Escherichia coli, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Klebsiella pneumoniae, Mo-
raxella catarrhalis, Neisseria gonorrhoeae, Legionella sp., Salmonella sp., Shigella
sp., Bordetella pertussis, Yersinia enterocolitica). Anaerébios em geral. Nao apre-
senta boa atividade contra Pseudomonas aeruginosa, Serratia sp., Enterobacter
sp. e Citrobactersp. ou Staphylococcus resistente a oxacilina. A formulagao “ES”
age contra pneumococos resistentes a penicilina.

Principais usos. Infecgbes respiratorias, otite, amigdalite, celulite. Opgédo para o
tratamento de infeccdo de tecidos moles com envolvimento de flora mista e nas
infeccbes intra-abdominais (associada a aminoglicosideo).

Doses usuais. Dose de 20 a 40 mg/kg/dia, VO, considerando a amoxicilina, divi-
didos de 8 em 8 horas ou de 12 em 12 horas. Em recém-nascidos, 30 mg/kg, IV,
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de 12 em 12 horas. Criangas, 30 mg/kg, IV, de 6 em 6 horas ou de 8 em 8 horas.
Adultos e criangas com mais de 40 kg, usar 250 a 500 mg, de 8 em 8 horas, ou
875 mg, a cada 12 horas. Em infecgbes graves, usar 1 g, IV, de 8 em 8 horas ou
de 6 em 6 horas. No caso de suspeita de pneumococos resistentes a penicilina,
utilizar a formulagdo “ES" na dose de 90 mg/kg/dia da amoxicilina a intervalos
de 12 horas.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 30 10-30 <10

Intervalo (h) Doses e intervalos normais 24-24

Reposicéo na dialise. Na hemodialise, uma dose apds cada sessdo. Na didlise pe-
ritoneal intermitente, ndo ha necessidade de suplementagao. Na dialise peritoneal
ambulatorial continua, manter os intervalos de 12 em 12 horas.

Reagdes adversas. Diarréia, dor abdominal e nauseas séo os efeitos adversos mais
comuns; sdo mais freqiientes com as formulagdes com maior concentragdo de
acido clavulanico. Urticéria, febre, candidiase vaginal e colite pseudomembranosa
também podem ocorrer.

Interagdes. O alopurinol aumenta a possibilidade de eritema cutaneo, especialmen-
te em pacientes hiperuricémicos.

Gestagao e lactagao. Risco B na gestagdo. Segura na lactagao.

Observagdes. O acido clavulanico é um potente inibidor das B-lactamases, incluindo
as produzidas por cepas de Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae, Es-
cherichia colie Klebsiella pneumoniae. Por isso, a sua associagdo com a amoxicilina
permite uma ampliagdo importante do seu espectro.

AMOXICILINA + SULBACTAM

Classe. Penicilina associada a inibidor de B-lactamase.

Apresentagdes. Suspensdo com 125 mg de amoxicilina e 125 mg de sulbactam/5
mL; 250 mg de sulbactam e 250 mg de amoxicilina/5 mL; suspenséao para uso a
cada 12 horas com 1.000 mg de amoxicilina e 250 mg de sulbactam/5 mL;
comprimidos com 250 mg de amoxicilina e 250 mg de sulbactam ou 500 mg de
cada componente. Frasco-ampola com 750 mg de amoxicilina mais 250 mg de
sulbactam ou 1.000 mg de amoxicilina mais 500 mg de sulbactam.

Espectro. Semelhante ao da amoxicilina-clavulanato, mas agindo também contra
Acinetobacter sp., para o qual o sulbactam tem atividade intrinseca.

Principais usos. Semelhantes aos da amoxicilina-clavulanato, acrescentando-se
também as infec¢bes por Acinetobacter sp.
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Doses usuais. Calcular a partir do componente amoxicilina: 40 a 50 mg/kg/dia,
VO, de 8 em 8 horas ou, no caso da suspensao para uso de 12 em 12 horas, 70
a 100 mg/kg/dia; 50 a 100 mg/kg/dia, de 8 em 8 horas, IV ou IM.

Ajuste para fungéo renal. DCE entre 10 e 30 mL/min: dose x 0,66; DCE abaixo de
10 mL/min: dose x 0,25.

Reposi¢ao na dialise. Informagao nao-disponivel.

Reagdes adversas. Nauseas, vomitos, diarréia e dor abdominal sdo os efeitos adver-
SOS mais comuns.

Interagdes. Nao-disponivel.
Gestacao e lactagao. Informagdo nao-disponivel, mas deve ser seguro.

Observagées. Pouca literatura disponivel.

AMPICILINA

Classe. Penicilina.

Apresentagées. Comprimidos ou capsulas com 250, 500 ou 1.000 mg; frasco-
ampola com 250, 500 ou 1.000 mg; e suspensdo oral com 125 e 250 mg/5 mL.

Espectro. Ativa contra £nterococcussp., S. pneumoniae, Streptococcussp., Listeria
monocytogenes e H. influenzae nao-produtores de B-lactamase. Atividade irre-
gular contra cepas de £. coli, Proteus mirabilis, Salmonella typhi e espécies de
Shigella. A maioria das outras bactérias gram-negativas é resistente.

Principais usos. Infeccdo respiratoria, otite média aguda, rinossinusite, faringite
bacteriana, infecgdo urindria, meningite, febre tiféide e sepse neonatal precoce
(associada a aminoglicosideo). Droga de escolha na maioria das infec¢oes entero-
cécicas. Nas infeccdes respiratorias em geral, prefere-se a amoxicilina, que tem
menos efeitos adversos e esquema posolégico mais favoravel.

Doses usuais. Dobrar as doses para o tratamento de meningite.

Peso/idade

< 2 kg < 7 dias 50 mg/kg/dia, 12/24 h

< 2 kg > 7 dias 75 mg/kg/dia, 8/8 h

> 2 kg < 7 dias 75 mg/kg/dia, 8/8 h

> 2 kg > 7 dias 100 mg/kg/dia, 6/6 h
Criangas 50 a 400 mg/kg/dia, 6/6 h

Incompatibilidades. Aminoglicosideos, aztreonam, clindamicina e cloroquina.

Modo de administragéo. Via oral. Administrar com o estdmago vazio, uma hora
antes das refei¢des ou duas horas ap6s. Para uso intramuscular, reconstituir o p6
com agua destilada, utilizando 2 mL para 500 mg ou 3 mL para 1 g de ampicilina.
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Para uso endovenoso direto, reconstituir o pé6 com agua destilada usando 5 mL
para 500 mg ou 7,5 mL para 1 g de ampicilina. A partir dessas solugdes iniciais,
ainfusdo endovenosa pode ser obtida diluindo-se em soro fisiolégico ou glicosado,
mantendo-se uma concentrag¢do de 30 mg/mL. O tempo de infusdo pode variar
de 15 a 30 minutos.

Ajuste para fungéo renal. A ampicilina é excretada principalmente pelos rins.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 6 6-12 12-24

Reposicao na dialise (adultos e pacientes com mais de 40 kg). Na hemodialise, é
necessaria dose de 500 mg apos sessdo. Na dialise peritoneal ambulatorial conti-
nua, usar 250 mg, de 12 em 12 horas.

Reacdes adversas. Nauseas, vomitos, diarréia, prurido, irritacdo gastrintestinal,
febre, eritema cutaneo, reagdes anafilaticas e convulsdes (se a aplicagao for in-
travenosa e rapida).

Interagdes. A eficacia do uso de contraceptivos orais pode ser diminuida. Dissulfiran
e probenecide podem aumentar os niveis séricos. O alopurinol pode aumentar a
possibilidade de rash cutaneo.

Gestagéo e lactagao. Segura durante a gestagdo, risco B. Segura na lactagao.

Observagdes. Um grama de ampicilina contém 2,7 mEq de sédio. Ocorre diminui-
¢do da absorcdo por via oral se ingerida com alimentos. Portanto, é aconselhével
administrar ampicilina com o estdémago vazio.

AMPICILINA + SULBACTAM — USO ORAL (SULTAMICILINA)

Classe. Penicilina associada a inibidor de B-lactamase.

Apresentagdes. Suspensédo oral com 250 mg de sultamicilina (equivalente a 125
mg de amoxicilina e 125 mg de sulbactam)/5 mL; comprimidos revestidos de
375 mg de sultamicilina.

Espectro. Ver anterior.

Principais usos. Infecgdes do trato respiratério superior e inferior incluindo rinos-
sinusite, otite média e amigdalite, pneumonias, bronquite, infecgdes do trato
urinario, como infecgdo urinaria e pielonefrite, infecgbes de pele e tecidos moles
e infecgdes gonocdcicas. Pode ser usado na continuagao do tratamento parenteral
para completar o tempo necessario do uso do antibidtico.

Doses usuais. Criancas com menos de 30 kg: 25 a 50 mg/kg/dia do componente
ampicilina 12/12 horas. Acima de 30 kg, usar dose de adultos: 375 a 750 mg, 2
vezes ao dia.
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Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 30 15-29 5-14
Intervalo (h) 12 12 24

Reagdes adversas. Diarréia, nduseas e vomitos sao os efeitos adversos mais comuns.
Dor, espasmos e desconforto epigastrico. Enterocolite e colite pseudomembranosa
sdo raras. Rash, prurido, urticaria, febre.

Interagdes. O alopurinol aumenta a possibilidade de eritema cutaneo, especialmen-
te em pacientes hiperuricémicos.

Gestacéo e lactagao. Estudos de reproducdo animal ndo tém revelado alteragoes
na fertilidade ou danos ao feto. Entretanto, a seguranca para uso durante a gravi-
dez e lactagdo ndo foi estabelecida.

Observagées. 1,5 g de ampicilina/sulbactam contém 150 mg (5 mmol) de sédio.

AMPICILINA + SULBACTAM — USO PARENTERAL

Classe. Penicilina associada a inibidor de B-lactamase.

Apresentagdes. Ampolas com 1,5 g (1 g de ampicilina e 0,5 g de sulbactam) ou 3 g
(2 g de ampicilina e 1 g de sulbactam).

Espectro. S. aureus, Staphylococcussp., S. pneumoniae, Enterococcus sp., S. pyo-
genes, S. viridans, H. influenzae, E. colj, Proteus sp., Klebsiella pneumoniae, M.
catarrhalis, Neisseria sp., Legionella sp., Salmonella sp., Shigella sp., B. pertussis
e Y enterocolitica. Boa atividade contra anaerébios em geral. O componente
sulbactam é bastante ativo contra Acinetobacter sp.

Principais usos. Infeccoes respiratorias, sinusite, otite, amigdalite e celulite. Opgao
para o tratamento de infecgdo de tecidos moles com envolvimento de flora mista
e nas infeccoes intra-abdominais (associada a aminoglicosideo). Boa alternativa
para tratamento de infecgbes por Acinetobacter.

Doses usuais. 50 a 200 mg/kg ao dia, baseado no componente ampicilina, a cada
4 a 6 horas. Doses de até 400 mg/kg ao dia podem ser usadas em casos de
meningite. Em neonatos, a dose sugerida é de 100 mg/kg ao dia, mesmo naqueles
com menos de sete dias de vida. Nao ha doses definidas para prematuros. Dose
méxima de 12 g ao dia. Doses maximas devem ser utilizadas em infecgbes por
Acinetobacter.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 30 15-29 5-14
Intervalo (h) 6-8 12 24

72



Reposigao na dialise (adultes). Na hemodidlise, é necessaria uma dose apds a sessao.
Na didlise peritoneal ambulatorial continua, usar 0,75 a 1,5 g ao dia, de 12 em
12 horas.

Reagdes adversas. Diarréia, dor abdominal, nduseas e vdmitos sao os efeitos adver-
sos mais comuns. Urticaria, febre e candidiase vaginal também podem ocorrer,
mas menos freqiientemente.

Gestagao e lactacao. Estudos de reprodugdo nao encontraram evidéncias de altera-
¢oes na fertilidade ou danos ao feto. No entanto, a seguranga para uso durante
a gravidez nao foi estabelecida.

AMPRENAVIR (AMP)

Classe. Anti-retroviral inibidor da protease.

Apresentagdes. Capsulas 150 mg; solugdo oral com 15 mg/mL.
Espectro. Ativo contra o HIV.

Principais usos. Infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Abaixo dos quatro anos de idade: dados ndo-disponiveis. Criangas
de 4 a 12 anos e adolescentes com < 50 kg: capsulas, 20 mg/kg/dose 2 x/dia ou
15 mg/kg/dose 3 x/dia, maximo de 2.400 mg/dia. Solugdo oral: 22,5 mg/kg
2 x/dia ou 17 mg/kg 3 x/dia, maximo de 2.800 mg/dia. Adolescentes acima de
50 kg e adultos: capsulas, 1.200 mg 2 x/dia; solugdo: 1.400 mg 2 x/dia. Adultos,
uso concomitante com ritonavir: 1.200 mg de amprenavir com 200 mg de ritonavir
1 x/dia ou 600 mg (com 100 mg de ritonavir) 2 x/dia.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Nao é necessaria.

Ajuste para fungao hepatica (adultos). Capsulas: Child-Pugh 5 a 8: 450 mg 2 x/dia;
Child-Pugh 9 a 12: 300 mg 2 x/dia. Solugdo: Child-Pugh 5 a 8: 513 mg (34 mL)
2 x/dia; Child-Pugh 9 a 12: 342 mg (23 mL) 2x/dia.

Reacdes adversas. Intolerancia gastrintestinal (nauseas, vémitos e diarréia) e rash
cutdneo; podem ocorrer parestesias orais principalmente no inicio do tratamento.
Depressdo ou transtornos do humor, principalmente no inicio do tratamento.
Cefaléia, fadiga, hiperglicemia, hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia, exacerba-
¢do de diabetes, redistribuigdo e acimulo de gordura corporal, elevagdo das en-
zimas hepaticas.

Interagdes. Extensa lista de interacdes medicamentosas. O amprenavir pode inibir
o metabolismo e causar reagdes graves ou potencialmente fatais com as seguintes
medicacbes: astemizol, cisaprida, derivados do ergot, midazolam e triazolam (o
uso concomitante dessas drogas é contra-indicado); se o ritonavir estiver sendo
usado simultaneamente, a lista estende-se para flecainida e propafenona. Am-
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prenavir aumenta os efeitos téxicos de amiodarona, lidocaina, quinidina, warfarin,
ciclosporina, tacrolimus, rapamicina, diltiazem, nifedipina, alprazolam, diazepam,
itraconazol, dapsona, eritromicina, loratadina, sildenafil, carbamazepina, pimozide,
lovastatina, sinvastatina e antidepressivos triciclicos. O uso com atorvastatina
aumenta os riscos de miopatia e rabdomidlise (use a dose mais baixa possivel de
atorvastatina ou considere a substituicdo por pravastatina ou fluvastatina). Am-
prenavir aumenta significativamente os niveis de rifabutina (a dose deve ser reduzi-
da a metade). Pode aumentar os niveis séricos de cetoconazol e zidovudina e
reduzir os niveis de indinavir e saquinavir. Rifampicina e anticoncepcionais hor-
monais reduzem significativamente as concentragbes plasmaticas de amprenavir
e ndo devem ser usados concomitantemente. Metadona e amprenavir reduzem
os niveis séricos um do outro. Efavirenz reduz os niveis de amprenavir em 39%,
e saquinavir reduz em 32% . Dexametasona pode reduzir os niveis de amprenavir
(usar com cautela). Nevirapina, fenobarbital, fenitoina e carbamazepina podem
reduzir os niveis de amprenavir. Abacavir, claritromicina, indinavir, nelfinavir, lo-
pinavir/ritonavir, cimetidina, cetoconazol ou zidovudina podem aumentar os niveis
de amprenavir. Antiacidos ou didanosina devem ser administrados pelo menos 1
hora antes do amprenavir. Suplementos de vitamina E devem ser evitados (as
preparagdes de amprenavir contém grandes quantidades dessa vitamina). Etanol
pode interagir com o propilenoglicol da solugdo oral e aumentar sua toxicidade.
Pelo mesmo motivo, o uso concomitante da solugdo oral do amprenavir com a
solugdo oral do ritonavir (que contém dlcool) esta contra-indicado.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestagao. Lactagdo: dados nao-disponiveis.

ANFOTERICINA B (DESOXICOLATO)
Classe. Antiftingico.

Apresentagées. Frasco com 50 mg.

Espectro. Ativa contra Candlida sp. (C. lusitaneae e C. gulliermondi muitas vezes
sao resistentes), Cryptococcus neoformans, Blastomyces dermatitidis, Histoplasma
capsulatum, Torulopsis glabrata, Coccidloides immitis, Paracoccidioides brasiliensis,
Aspergillus, Trichosporon beigelii, Zygomycetes e outros agentes da murcomicose.
Pseudoallescheria boydli, Sporothrix schenckiie Fusarium sp. tém suscetibilidade
variavel. Cladosporium carrionii e Fonsecaea pedrosoi sao resistentes. Atividade
limitada contra Leishmania brasiliensis, Leishmania donovanie Naegleria fowler.

Principais usos. Candidiase, criptococose, aspergilose invasiva, blastomicose pul-
monar grave ou extrapulmonar, histoplasmose pulmonar grave, crénica ou disse-
minada; coccidioidomicose grave, extrapulmonar ou em pacientes com insuficién-
cia renal crénica, imunodeprimidos, nos neonatos e nas gestantes; esporotricose
cutanea que nao respondeu a outro tratamento ou em doenca pulmonar, osteoar-
ticular, do SNC e disseminada; paracoccidioidomicose resistente a outros agentes,
infecgbes invasivas por Fusarium sp. Mucormicose, aspergilose invasiva, esporo-
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tricose extracutanea e criptocose; tratamento empirico de pacientes neutropéni-
cos, com febre persistente, apesar do uso de antibidticos.

Doses usuais. A dose varia com a doenga em tratamento. Para a maioria dos
casos, usa-se 0,5 a 1,0 mg/kg ao dia, ou 1 a 1,5 mg/kg em dias alternados. Em
infeccbes graves por fungos pouco sensiveis (como na aspergilose e na mucor-
micose) ou em infecgdes do SNC, pode-se usar 1,5 mg/kg ao dia. A administra-
¢do em infusdo continua reduz os efeitos adversos e permite doses de até 2 mg/
kg/dia. Adultos. Blastomicose: dose total de 2 g para doenga meningea ou pul-
monar grave ou outras formas de doenga em pacientes imunodeprimidos. Can-
didiase: 0,5 a 1 mg/kg ao dia, com dose total de 250 a 1.000 mg. Em doenga
profunda (endocardite, osteomielite e endoftalmite), usar dose total de 2 g.
Coccidioidomicose: dose total de 1 a 1,5 g na maioria dos casos e 2,5a 3 g ou
mais em imunodeprimidos e em pacientes com meningite ou doenca recidivan-
te. Em doenga meningea, usar a dose IV associada a intratecal. Em pacientes
com SIDA, usar dose de manutengdo com 50 a 80 mg/semana nos casos de
meningite. Crjptococose: dose de 0,3 mg/kg ao dia associada a flucitosina 150
mg/kg ao dia por seis semanas. Em pacientes com SIDA, usar 0,5 a 1 mg/kg ao
dia por 10 semanas, ou 0,3 mg/kg ao dia com flucitosina 100 mg/kg ao dia por
seis semanas, com manutengdo de 50 mg duas vezes por semana ou 1 mg/kg
uma vez por semana. £sporotricose: 0,5 mg/kg ao dia com dose total de 2a 2,5 g.
Histoplasmose: 0,5 a 0,6 mg/kg ao dia com dose total de 30 a 35 mg/kg e 40
mg/kg em doenga disseminada, meningite ou em pacientes imunodeprimidos.
Manutengdo com 50 a 80 mg, uma vez por semana. Mucormicose: 1a 1,5 mg/kg
ao dia. Leishmaniose tegumentar americana: 1 mg/kg em dias alternados (dose
maxima diaria de 50 mg), dose total de 1,2 a 1,8 g. Calazar (Leishmaniose visceral:
1 mg/kg/dose (até 50 mg/dia) com dose total de 15 a 25 mg/kg. /rrigacdo
vesical 50 mg de anfotericina B em um litro de 4gua destilada, colocar em cate-
ter de trés vias em infusbes de 6 em 6 horas, com permanéncia de 30 a 90
minutos. Por exigir uso de sistema aberto de sondagem vesical, aumenta o risco
de infeccbes urinarias, devendo ser evitado. /ntratecat 0,05 a 0,1 mg, diluidos
em 5 mL ou mais de liquor, aumentando até 0,5 mg para aplicagbes trés vezes
por semana, ou até 0,3 mg para aplicages didrias, continuando o tratamento
com administracdo intratecal duas a trés vezes por semana. Nebulizagio (preven-
¢do ou tratamento de aspergilose em neutropénicos). Atengao! Uso experimental:
10 mg diluidos em 5 mL de 4gua destilada, administrados por nebulizagdo com
aparelho Respirgard Il, de 12 em 12 horas.

Incompatibilidades. Agua bacteriostatica, cloreto de sédio. Nao misturar com outros
medicamentos, incluindo eletrdlitos, vitaminas, corticides, anestésicos e anticoa-
gulantes.

Modo de administragéo. Nao ha necessidade de dose-teste. A infusdo endovenosa
pode ser obtida por dilui¢do do p6 liofilizado em soro glicosado, observando-se
uma concentragdo final de 0,1 mg/mL para administragdo em veia periférica.
Administrar ao longo de 4 a 6 horas, ou por infusao continua. Para pacientes em
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restri¢do hidrica, pode-se utilizar uma concentragdo maxima de 1 mg de anfote-
ricina B por mL de solugdo, infundindo-se por veia central.

Ajuste para funcao renal. Nao necessita ajuste em insuficiéncia renal prévia. Se
causada pela anfotericina, reduzir a dose em 50% ou administrar em dias alterna-
dos.

Reposi¢ao na dialise. Nao é removida por hemodialise ou por didlise peritoneal.

Reacdes adversas. Variam com a via de administragdo. Se intratecal, febre, mielite
transversa e cefaléia; intra-articular, irritacdo e dor; intraperitoneal, irritagdo, dor
e fibrose peritoneal; intra-ocular, lesdo retiniana. No uso intravenoso, pode ha-
ver febre (80%), broncoespasmo, anafilaxia, azotemia (80%), acidose tubular
renal, espoliagao renal de potéssio e de magnésio, anemia hipocrémica e normo-
citica, trombocitopenia, leucopenia, eosinofilia, cefaléia e prostragao, sensagdo
de queimadura plantar (raro), convulsdes, nauseas, vomitos, gastrenterite hemor-
ragica, insuficiéncia hepatica aguda, gosto metalico na boca, toxicidade cardiaca
direta, hipotensdo ou hipertenséo, deterioragdo da func¢do pulmonar e edema
pulmonar, perda auditiva, diabetes insipido e flebite.

Interagdes. Associada com aminoglicosideos, ciclosporina A e pentamidina aumen-
ta o risco de nefrotoxicidade. O digital pode ter sua toxicidade aumentada devido
a hipocalemia induzida pela anfotericina. Os bloqueadores neuromusculares tém
sua atividade aumentada.

Gestagao e lactagao. Provavelmente atravessa a barreira placentéria. Usar somente
se essencial, provavelmente é nefrotéxica para o feto. Provavelmente segura na
lactagdo.

Observagées. Pouca penetracdo no liquor, humor vitreo e liquido amnidtico nor-
mais. Sobrecarga hidrica com NaCl antes da infusdo diminui a toxicidade renal e
o uso de 1 U de heparina por mL de solucdo diminui a incidéncia de flebite. A
adigdo de 0,7 mg/kg de hidrocortisona na infusiao pode abolir os calafrios e a
febre, mas pode imunodeprimir o paciente. O uso de fentanil na administracao
intratecal reduz a cefaléia. O uso de anti-histaminicos e antitérmicos ou antiinfla-
matérios prévios ao inicio da infusdo pode reduzir ou eliminar as rea¢des adversas.
Se ocorrerem calafrios, interromper a infusao e administrar 1 mg/kg, 1V, de me-
peridina.

ANFOTERICINA B COMPLEXO LIPIDICO
Classe. Antiftingico.

Apresentagées. Frascos com 100 mg.
Doses usuais. 3 a 5 mg/kg/dia.

Principais usos. Pacientes com indicagdo de uso de anfotericina B que ndo tenham
tolerado a preparagao convencional.
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Incompatibilidades. Agua bacteriostatica, cloreto de sédio. Nao misturar com outros
medicamentos ou eletrdlitos.

Modo de administragéo. Se o tempo de infusdo for superior a 2 horas, agitar a
bolsa a cada 2 horas.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita de ajuste.
Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reagdes adversas. Semelhantes as da anfotericina convencional, mas menos fre-
quentes e de menor intensidade.

Interacdes. Ver Anfotericina B (desoxicolato).
Gestagdo e lactagéo. Ver Anfotericina B (desoxicolato).

Observagdes. As preparagdes lipidicas de anfotericina B sdo extremamente dis-
pendiosas e, para a maioria das indica¢bes, ndo apresentam eficacia superior.

ANFOTERICINA B DISPERSAO COLOIDAL (COMPLEXO ESTAVEL

DE ANFOTERICINA B E COLESTEROL SULFATO 1:1)
Classe. Antifangico.

Apresentagdes. Frascos com 50 mg ou 100 mg.
Espectro. O mesmo da anfotericina B convencional.

Principais usos. Pacientes com indicacdo de anfotericina B que tenham apresentado
nefrotoxicidade.

Doses usuais. 1 a 5 mg/kg/dia.

Estabilidade. As solugdes reconstituidas e diluidas sdo estaveis por 24 horas sob
refrigeracdo.

Incompatibilidades. Agua bacteriostatica, cloreto de sddio, eletrélitos. Nao misturar
com outros medicamentos.

Modo de administragdao. Administrar somente por infusdo endovenosa apés re-
constituir o p6 liofilizado com dgua destilada (50 mg de anfotericina B em 10 mL
do diluente) e diluir em soro glicosado. A concentragdo da solugéo final deve ser
de 0,625 mg/mL, e o periodo de infusio, de 2 a 6 horas (o ritmo de infusdo nao
deve ser superior a 0,5 mg/kg/hora).

Ajuste para fungdo renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Menos nefrotéxica que a anfotericina convencional; as reagoes
infusionais, no entanto, podem ser mais freqiientes e intensas.
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Interagdes. Ver Anfotericina B (desoxicolato).
Gestagao e lactagéo. Ver Anfotericina B (desoxicolato).

Observagdes. As preparagdes lipidicas de anfotericina B sdo extremamente dis-
pendiosas e ndo mostraram eficacia superior a da anfotericina B convencional.

ANFOTERICINA B LIPOSSOMAL
Classe. Antiflngico.

Apresentacées. Frascos de 50 mg.
Espectro. O mesmo da anfotericina B convencional.

Principais usos. Pacientes com indicagdo de uso de anfotericina B que ndo tenham
tolerado a preparagao convencional.

Doses usuais. 1 a 6 mg/kg ao dia.

Estabilidade. A solucdo reconstituida é estavel por 72 horas sob refrigeracao, e
apo6s a diluicdo, também por 72 horas sob refrigeracdo. Se individualizada em
seringas, estavel por até 14 dias sob refrigeragao.

Incompatibilidades. Agua bacteriostatica, cloreto de sédio. Nao misturar com outros
medicamentos ou eletrdlitos.

Modo de administragao. Reconstituir o pé liofilizado com 12 mL de dgua destilada
e diluir a solugao inicial em soro glicosado, observando uma concentragdo final
de 0,5 mg/mL. Infundir em 30 a 60 minutos, através de membrana filtrante com
poros de cinco micra de diametro que acompanha o medicamento.

Ajuste para fungdo renal. Nao necessita de ajuste.
Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Semelhantes as da anfotericina convencional, mas menos fre-
qlientes e de menor intensidade. E a preparagao mais bem tolerada de anfotericina
B.

Interagdes. Ver Anfotericina B (desoxicolato).
Gestagao e lactagéo. Ver Anfotericina B (desoxicolato).

Observagées. As preparagdes lipidicas de anfotericina B sdo extremamente dis-
pendiosas e, para a maioria das indicagdes, ndo apresentam eficacia superior.

ATAZANAVIR

Classe. Anti-retroviral inibidor da protease.

Apresentagéo. Comprimidos de 200 mg.
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Espectro. HIV-1.
Principais usos. Tratamento da infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Neonatos e criangas com menos de trés meses: ndo-recomendado,
pois ha risco de kernicterus. De 3 meses a 16 anos: dose nao-definida. A partir
dos 16 anos: 400 mg uma vez ao dia. Co-administragdo com ritonavir: 300 mg
de atazanavir com 100 mg de ritonavir uma vez ao dia é a dose atualmente
recomendada. Co-administragdo com efavirenz: atazanavir 300 mg mais ritonavir
100 mg pode ser associado com efavirenz 600 mg uma vez ao dia; administrar
com alimentos. Nao usar atazanavir com efavirenz sem ritonavir. Co-administragao
com tenofovir: atazanavir 300 mg mais ritonavir 100 mg pode ser associado
com tenofovir 300 mg uma vez ao dia; administrar com alimentos. Nao usar
atazanavir com efavirenz sem ritonavir.

Modo de administragao. Alimentos aumentam a absorgao e reduzem a variabilida-
de farmacocinética.

Ajuste para fungéo renal e reposi¢ao na dialise. Sem informagdes disponiveis.

Ajuste para reducao da funcao hepatica. Child-Pugh classe B: 300 mg/dia. Child-
Pugh classe C: néo usar.

Reagcdes adversas. Aumento do intervalo P-R no eletrocardiograma (dose e concen-
tracdo-dependente). Cefaléia, febre, depressao, insonia, tonturas, fadiga. Erupgoes
cutaneas, hiperglicemia, exacerbagéo de diabetes, hipertrigliceridemia, hipercoles-
terolemia (menos comum do que com outros inibidores da protease), redistribuicao
central da gordura corporal, obesidade central, aumento das mamas. Nduseas,
vomitos, dor abdominal, diarréia. Hiperbilirrubinemia ndo-conjugada (35 a 47%),
ictericia (10%), elevagdo das enzimas hepaticas e da amilase. Neuropatia periféri-
ca, dor lombar, artralgias, tosse.

Interagdes. Atazanavir pode inibir o metabolismo das seguintes drogas e causar
efeitos adversos graves ou potencialmente fatais (co-adminsitragdo contra-indi-
cada): cisaprida, derivados do ergot, irinotecan, midazolam, pimozide, triazolam.
Os niveis séricos da rifabutina aumentam significativamente (reduzir a dose em
75%); as concentragOes plasmaticas de amiodarona, lidocaina, quinidina e anti-
depressivos triciclicos aumentam, devendo ser monitorizadas. Também aumentam
os niveis de warfarin (monitorizar o INR), diltiazem (considere reducdo de 50%
da dose, monitorize o ECG), nifedipina, felodipina, nicardipina, verapamil (titule
a dose, monitorize o ECG), sildenafil e outros inibidores da fosfodiesterase-5
(reduzir dose e aumentar intervalo), agentes redutores do colesterol (sinvastatina
e lovastatina estdo contra-indicadas; use atorvastatina com cuidado), ciclosporina,
sirolimus, tacrolimus (monitorizar niveis séricos dos imunossupressores), claritro-
micina (reducdo de 50% da dose ou substitua por alternativas como azitromicina),
contraceptivos a base de noretindrona e etinilestradiol (use com cautela e na
menor dose efetiva); saquinavir (doses apropriadas nao-definidas). Ritonavir au-
menta os niveis do atazanavir; efavirenz e tenofovir reduzem, podendo levar a
falha terapéutica. Atazanavir pode aumentar os niveis séricos e os feitos adversos
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do tenofovir. Rifampicina reduz muito os niveis séricos dos IPs e ndo deve ser
usada concomitantemente. Outros indutores enzimaticos, como fenitoina e carba-
mazepina, podem reduzir os niveis do atazanavir. Medicamentos que elevam o
pH gastrico podem reduzir a absorgdo do atazanavir: inibidores da bomba de
prétons estdo contra-indicados; bloqueadores H-2 devem ser administrados com
intervalo de 12 horas em relacdo ao atazanavir; o atazanavir deve ser administrado
pelo menos 2 horas antes ou 1 hora apés medicagoes antiacidas, incluindo prepa-
ra¢des tamponadas da didanosina. O uso concomitante com ritonavir aumenta a
toxicidade hepatica e esta contra-indicado.

Gestacao e lactagao. Risco B na gestacdo. Amamentagdo ndo deve ser feita.

AZITROMICINA
Classe. Macrolideo.

Apresentagées. Capsula com 250, 500 ou 1.000 mg; suspensao oral 40 mg/mL
(frascos com 600, 900 ou 1.500 mg); frasco-ampola com 500 mg.

Espectro. Ativa contra M. catarrhalis, Chlamydia sp., Legionella sp., Mycoplasma
pneumoniae, Bordetella pertussis, Borrelia burgdorferi; Neisseriasp., H. influenzae,
Streptococcus sp. e muitas cepas de estafilococos comunitarios. Boa atividade
contra T gondii e Mycobacterium avium. Ativa contra Campylobacter, Shigella
sp. e Salmonella sp. Também ativa contra Leishmania brasiliensis, Leishmania
donovanie Leishmania major.

Principais usos. Infec¢des bacterianas de vias aéreas, de tecidos moles, de pele e
de sinusite aguda. Tratamento e profilaxia das micobacterioses atipicas em pacien-
tes com SIDA. Uretrites e cervicites, pela boa atividade contra os patégenos envol-
vidos e pela longa meia-vida. Tratamento de shigelose, febre tiféide e coqueluche.
Erradicagdo do estado de portador do meningococo. Alternativa para o tratamento
da gonorréia, leishmaniose cutdnea e donovanose.

Doses usuais. 10 mg/kg/dia, por 3 a 5 dias, para o tratamento de infecces
cutaneas, sinusites, otites, shigelose e salmonelose; 7 a 10 dias para tratamento
de pneumonias. Aprovada em dose tnica de 30 mg/kg para tratamento de otite
média aguda. Faringite estreptocdcica: 12 mg/kg/dia por 5 dias ou 20 mg/kg/
dia por 3 dias. Cancrdide: dose tnica de 20 mg/kg (maxima de 1 g). Uretrite/
cervicite por clamidia: dose Unica de 10 mg/kg. Tracoma: dose Unica de 20 mg/kg
(maxima de 1 g). Infec¢oes por Campylobacter. 10 mg/kg, maxima de 500 mg
1 vez ao dia por 5 dias. Para prevengdo e tratamento de micobacterioses atjpicas
em pacientes com H/V: 5 mg/kg/dia ou 20 mg/kg uma vez por semana. Babesiose:
12 mg/kg/dia por 7 a 10 dias, em combinagdo com atovaquona. Tratamento e
profilaxia da cogqueluche: 10 a 12 mg/kg/dia, maxima de 500 mg, por 5 a 7 dias.
Profilaxia da endocardite: 15 mg/kg 1 hora antes do procedimento. £rradicagio
do estado de portador do meningococo: Adolescentes e adultos: 500 mg em
dose Unica.
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Modo de administragao. Quando utilizada por via oral, deve ser feito em jejum de
pelo menos uma hora antes ou duas horas ap6s as refeiges. A presenca de
alimento pode diminuir em até 50% a sua biodisponibilidade.

Ajuste para fungao renal. Desnecessario.
Reposicao na didlise. Desnecessaria.

Reacdes adversas. Nduseas, diarréia, dor abdominal, cefaléia e tonturas podem
ocorrer, mas sdo pouco freqiientes.

Interagdes. Antiacidos a base de aluminio ou magnésio diminuem a absorgao da
azitromicina. Os niveis séricos de tacrolimus, fenitoina, alcaldides do ergot, al-
fentanil, bromocriptina, ciclosporina, digoxina, disopiramida e triazolam podem
aumentar. Nelfinavir pode aumentar os niveis séricos da azitromicina.

Gestagao e lactagao. Segura na gestacdo (risco B).

AZTREONAM

Classe. Monobactamico.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 0,5 gou 1 g.

Espectro. Ativo contra P aeruginosa, Haemophilus sp., Neisseriasp., M. catarrhalis.
Inibe a maioria das cepas de £. coli, Hafnia alvei, Klebsiellasp., Proteussp., Provi-
dencia sp., Morganella sp., Salmonella sp. e Shigella sp. Também ativo contra
Aeromonas hydrophilia e Plesiomonas shigelloides. As Pseudomonas nao-aeru-
ginosas sao resistentes, bem como a maioria das cepas de Acinetobacter calcoa-
ceticus, Achromobacter xylosoxidans, Alcaligenes sp. e S. malthophilia. Os Ente-
robactersp. resistentes a cefalosporinas de terceira geragdo geralmente séo resis-
tentes ao aztreonam. Nao age sobre germes gram-positivos e anaerébios. Sinér-
gico com ticarcilina-clavulanato contra S. malthophilia.

Principais usos. Infeccdes do trato urinario, do trato respiratdrio inferior, da pele
e dos anexos cutdneos e em infecgdes intra-abdominais ou ginecolégicas e septi-
cemia causadas por microrganismos gram-negativos suscetiveis.

Doses usuais. 90 a 200 mg/kg/dia, de 6 em 6 horas ou de 8 em 8 horas. Maximo
de 8 g/dia. Neonatos: até sete diias de vida, até 2 kg. 60 mg/kg ao dia, de 12 em
12 horas. Até sete dlias de vida, acima de 2 kg: 90 mg/kg ao dia, de 8 em 8 horas.
Mais de sete dias, abaixo de 71.200 g 60 mg/kg ao dia, de 12 em 12 horas. Mais
de sete dias, entre 1.200 e 2.000 g: 90 mg/kg ao dia, de 8 em 8 horas. Mais de
sete dlias, acima de 2 kg 120 a 200 mg/kg ao dia, de 6 em 6 horas. Adultos: 1 g,
IV ou IM, de 8 em 8 horas. Nas infecgbes graves, 2 g, IV ou IM, de 6 em 6 horas
ou de 8 em 8 horas. Nas infec¢des do trato urindrio por germes gram-negativos,
500 mg, IM, de 8 em 8 horas ou de 12 em 12 horas.

Incompatibilidades. Ampicilina, metronidazol.
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Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 30 10-30 <10
Dose (%) 100 50 25

Reposicao na dialise. Na hemodialise, administrar dose adicional ap6s sessdo de
hemodialise. Na didlise peritoneal ambulatorial continua, usar 25% da dose usual.

Reagdes adversas. Excelente tolerabilidade. As principais reacdes adversas sao
cutdneas e gastrintestinais, como diarréia, nauseas e vomitos. Colite pseudomem-
branosa é rara. Pode causar aumento das transaminases e fosfatase alcalina, mas
sintomas de disfungdo hepatobiliar sdo incomuns. Nefrotoxicidade é rara, mas
ha registro de elevagdo dos niveis séricos de creatinina. Ndo ha descrigdo de
sangramento e anormalidades plaquetarias, mas pode ocorrer alteragdo no tempo
de protrombina e no KTTP. Pode haver eosinofilia, teste de Coombs positivo e
reagdes de hipersensibilidade.

Interagdes. Age sinergicamente com os aminoglicosideos contra P aeruginosa e
algumas enterobacteriaceas.

Gestagao e lactagao. Provavelmente seguro. Risco B, segundo o fabricante. Somente
1% da dose passa para o leite.

Observagdes. Ndo ha reagdo cruzada com penicilinas ou cefalosporinas. Cruza a
barreira hematencefalica.

CAMBENDAZOL

Classe. Antiparasitario.
Apresentagdes. Comprimidos com 180 mg; suspensdo com 6 mg/mL.

Espectro. Ativo contra Strongyloides stercoralis, Lagochilascaris minore Trichinella
spiralls.

Principais usos. Estrongiloidose e lagoquilascariose.

Doses usuais. Criangas e adultos: estrongiloidose, 5 mg/kg, VO, dose Unica; la-
goquilascariose, 20 mg/kg ao dia, VO, por 5 dias, repetir quatro séries com inter-
valos entre 10 dias e um més. Em caso de lesdo no SNC, usar 30 mg/kg ao dia.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposigao na didlise. Ndo necessita.

Reacdes adversas. Dores abdominais, cefaléia, astenia, tonturas, diarréia e nduseas
(raras).

Interagdes. Potencializa toxicidade das xantinas.

Gestagao e lactagéo. Nao é recomendado na gravidez.
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CASPOFUNGINA

Classe. Equinocandina antifiingica.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 50 ou 75 mg.
Espectro. Ativa contra todas as espécies de Candida,; Aspergillus sp.

Principais usos. Infeccbes graves por Candidae Aspergillus, com excecao de infec-
¢oes urindrias.

Doses usuais. Doses ainda ndo-definidas em criangas. Dados preliminares sugerem
dose de ataque de 1 mg/kg, com manutencdo de 0,75 a 1 mg/kg/dia a cada 24
horas. Alternativamente, manutengio com 50 mg/m?/dia. Um estudo em recém-
nascidos utilizou, com sucesso e seguranga, 1 mg/kg/dia por 2 dias, seguidos de
2 mg/kg/dia por até 28 dias. Em pacientes usando rifampicina, aumentar a dose
em 30 a 40% . Adultos: dose de ataque de 70 mg, seguido de manutencdo com
50 mg/dia, a cada 24 horas. Em pacientes usando rifampicina, manter a dose de
70 mg.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Nao é necessaria.
Ajuste na insuficiéncia hepatica. Child-Pugh 7 a 9: reduzir a dose em 30%.

Reacdes adversas. Geralmente bem-tolerada. Podem ocorrer edema facial ou
periférico, calafrios, febre, cefaléia, insénia, erupgdes cutaneas, prurido, diarréia,
vOmitos, ndusea, dor abdominal, elevagdo das enzimas hepdticas, eosinofilia,
anemia, neutropenia, flebite, tremores, parestesias, mialgias, elevagao da creati-
nina, proteintria, hematuria, boncoespasmo, dispnéia, anafilaxia, sindrome respi-
ratdria aguda grave.
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Interagdes. Diminui as concentragdes de tacrolimus (monitorizar niveis séricos).
Ciclosporina pode aumentar os niveis séricos de caspofungina. Rifampicina reduz
as concentragdes da caspofungina em 30% . Efavirenz, nevirapina, fenitoina, de-
xametasona e carbamazepina podem diminuir as concentragdes séricas de cas-
pofungina.

Gestagao e lactacao. Informagdo nao-disponivel.

Observagdes. Nao atinge concentragdes terapéuticas na urina.

CEFACLOR

Classe. Cefalosporina de segunda geracéo.

Apresentagdes. Comprimidos ou capsulas de 250 ou 500 mg. Suspensdo com
125, 250 ou 375 mg/5 mL.

Espectro. Streptococcus pneumoniae, Streptococcus sp., Staphylococcus aureus,
E. coli; P mirabilis, H. influenzae, M. catarrhalis.
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Principais usos. Infecgbes urindrias, infecgdes de pele, de tecidos moles e de vias
aéreas.

Doses usuais. Afé uma semana: 20 a 40 mg/kg/dia, de 8 em 8 ou de 12 em 12
horas. 7 a 4 semanas: 20 a 40 mg/kg/dia, de 6 em 6 ou de 8 em 8 horas. Acima
de quatro semanas. 20 a 40 mg/kg/dia, de 8 em 8 ou de 12 em 12 horas.
Adultos e criangas acima de 40 kg. 0,25 a 0,5 g, VO, de 8 em 8 horas; dose
méxima de 4 g/dia.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 100 50

Reposicao na dialise (adultos). Dose de 250 mg ap6s hemodialise. Na dialise peri-
toneal ambulatorial continua, 250 mg, de 8 em 8 horas ou de 12 em 12 horas.
Nas formas de hemodiélise continua venovenosa ou arteriovenosa, nio existem
dados disponiveis.

Reacdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo as cefalosporinas. Teste de Coombs positivo, raramente hemdlise,
granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose tubular renal e nefrite
intersticial (raros) e doenga do soro.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestacao e lactagao. Seguro. Risco B, segundo o fabricante. Seguro na lactagdo.

CEFADROXIL

Classe. Cefalosporina de primeira geragao.

Apresentagdes. Capsulas e comprimidos com 500 mg, comprimidos de 1.000 mg;
suspensdo com 250 ou 500 mg/5 mL.

Espectro. Streptococcus pneumoniae, Streptococcussp., Staphylococcus sp. sensi-
veis a oxacilina. Alguns gram-negativos (£. coli, K. pneumoniae, P mirabilis). Sua
atividade contra anaerébios é baixa.

Principais usos. Infecgbes urinarias, infecgbes de pele, de tecidos moles e de vias
aéreas.

Doses usuais. Acima de quatro semanas de idade: 30 mg/kg/dia em duas doses.
Maxima de 2 g ao dia.
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Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 12 24 36

Reposicao na dialise (adultos). Administrar 500 mg apds hemodialise. Na diélise
peritoneal ambulatorial continua (CAPD), usar 500 mg a cada 24 horas.

Reagdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o séo as cefalosporinas. Teste de Coombs positivo, raramente hemélise,
granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose tubular renal e nefrite in-
tersticial (raros), aumento das transaminases.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestacao e lactagao. Provavelmente seguro; risco B, segundo o fabricante.

Observagdes. Testes de Coombs tendem a ser temporariamente positivos durante
e ap6s o tratamento. Isso pode ocorrer também em recém-nascidos cujas maes
tenham sido tratadas com cefadroxil. Testes de glicostria por redugdo podem dar
resultados falsamente elevados.

CEFALEXINA

Classe. Cefalosporina de primeira geragao.

Apresentagdes. Capsulas e drageas com 250 mg e 500 mg, suspensao oral com
125 mg ou 250 mg/5 mL.
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Espectro. Streptococcus pneumoniae, Streptococcussp. e Staphylococcus sp. sen-
siveis a oxacilina; alguns gram-negativos (£. coli, K. pneumoniae, P mirabilis).
Sua atividade contra anaerébios é baixa.

Principais usos. Infecgbes urinarias, infecgGes de pele, de tecidos moles e de vias
aéreas.

Doses usuais. Até quatro semanas, ndo-recomendado; acima de quatro semanas,
25 a 100 mg/kg/dia, VO, a cada 6-8 horas. Adultos e criancas acima de 40 kg,
250 mg a 1 g, a cada 6-8 horas, dose maxima de 4 g ao dia.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 40 10-40 <10
Intervalo (h) 6-8 8-12 12-24
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Reposi¢ao na dialise. Dose de 250 mg ap6s hemodialise; na didlise peritoneal
ambulatorial continua, administrar 250 mg, de 8 em 8 horas ou de 12 em 12
horas.

Reacdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo as cefalosporinas. Teste de Coombs positivo, raramente hemdlise,
granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose tubular renal e nefrite
intersticial (raros), aumento das transaminases.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestacao e lactagao. Segura. Risco B, segundo o fabricante. Segura na lactagéo.

CEFALOTINA

Classe. Cefalosporina de primeira geragao.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 1 g.

Espectro. Streptococcus pneumoniae, Streptococcussp., Staphylococcussp. Alguns
gram-negativos (£. coli, K. pneumoniae, P mirabilis). Sua atividade contra anae-
rébios é baixa.

Principais usos. Pneumonias, infecgdes urindrias, infecgdes de pele e de tecidos
moles, infecgbes das vias aéreas superiores e profilaxia cirurgica.

Doses usuais. Até uma semana: 40 mg/kg ao dia, de 8 em 8 horas ou de 12 em
12 horas. 7 a 4 semanas: 60 a 80 mg/kg ao dia, de 6 em 6 ou de 8 em 8 horas.
Acima de quatro semanas: 75 a 160 mg/kg ao dia, de 4 em 4 ou de 6 em 6
horas. Adultos e criangas acima de 40 kg. 0,5a2 g, IV, de4em 4 oude 6 em 6
horas; dose méxima de 12 g ao dia. Profilaxia cirGrgica: 1 a 2 g, IV, no maximo
duas horas antes do procedimento ou na indugdo anestésica.

Incompatibilidades. Aminoglicosideos, antimicrobianos em geral, barbituricos, bleo-
micina, dopamina, doxorrubicina, eritromicina, lipideos e tetraciclina.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 6 6-8 12

Reposicao na dialise (adultos). Administrar dose de 500 mg ap6s hemodidlise. Na
didlise peritoneal ambulatorial continua, 0,5 a 1 g, de 12 em 12 horas.

Reacdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo as cefalosporinas. Tromboflebites, teste de Coombs positivo, rara-
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mente hemélise, granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose tubular
renal e nefrite intersticial (raros), aumento das transaminases.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestagao e lactagao. Provavelmente segura. Risco B, segundo o fabricante. Segura
na lactagao.

Observagdes. Nao cruza a barreira hematencefalica. Muito dolorosa para uso IM.
Apresenta 2,8 mEq de sédio e 30 mg de bicarbonato por grama.

CEFAZOLINA

Classe. Cefalosporina de primeira geragao.
Apresentagdes. Frasco-ampola de 250, 500 e 1.000 mg.

Espectro. Streptococcus pneumoniae, Streptococcussp., Staphylococcussp. Alguns
gram-negativos (£. coli; K. pneumoniae, P mirabilis). Sua atividade contra anae-
rébios é baixa e limita-se a germes da cavidade oral.

Principais usos. Profilaxia cirdirgica, pneumonias, infec¢des do trato urindrio, infec-
¢oes de pele e de tecidos moles e infecgbes das vias aéreas superiores.

Doses usuais. Até uma semana: 15 a 20 mg/kg, de 12 em 12 horas. 7 a 4 semanas:
15 a 20 mg/kg, de 8 em 8 ou de 12 em 12 horas. Acima de quatro semanas. 8 a
25 mg/kg, de 6 em 6 ou de 8 em 8 horas. Adultos e criangas acima de 40 kg: 0,5
a1,5g, IVoulM, de 6 em 6 ou de 8 em 8 horas; dose maxima de 6 g ao dia.
Profilaxia cirtrgica: 1 a2 g, IV, no maximo 2 horas antes da cirurgia ou na indugao
anestésica.
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Incompatibilidades. Barbituricos, eritromicina e gluconato de céicio.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 6-8 12 24

Reposicao na dialise (adultos). 0,5 a 1 g ap6s hemodidlise; na didlise peritoneal
ambulatorial continua, 0,5 g, de 12 em 12 horas.

Reagdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo as cefalosporinas. Tromboflebites, teste de Coombs positivo, rara-
mente hemolise, granulocitopenia e trombocitopenia, alteragdes na coagulagio
em pacientes urémicos. Diarréia, necrose tubular renal e nefrite intersticial (raros),
aumento das transaminases.
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Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestacao e lactagao. Provavelmente segura; risco B, segundo o fabricante. Segura
na lactacao.

Observagdes. Atinge niveis adequados apés aplicacdo IM, sendo bem-tolerada
por essa via. Ndo cruza a barreira hematencefélica. Possui 2 mEq de sédio por
grama.

CEFEPIMA

Classe. Cefalosporina de quarta geracao.
Apresentagdes. Frasco-ampola de 0,5, 1 ou 2 g.

Espectro. Excelente atividade contra germes gram-negativos (£. coli, Klebsiella
sp., Proteus sp, Haemophilus influenzae, Neisseria sp., Enterobactersp., Shigella
sp., Moraxellasp.). Boa atividade contra varios germes gram-positivos, semelhante
as cefalosporinas de primeira geragdo. Ativa contra grande parte das cepas de
Pseudomonas aeruginosa. A maioria das cepas de Acinetobacter sp. é resistente.
Nao tem atividade contra Staphylococcus aureus resistente a oxacilina, £nterococ-
cussp. e Listeria sp. Nao possui atividade significativa contra germes anaerébios.

Principais usos. Pneumonias, infecgdes urinarias, infecgdes intra-abdominais (em
associagdo com anaerobicidas), septicemias e febre em neutropénicos. Utilizagdo
preferencial em infecgdes hospitalares.

Doses usuais. 100 a 150 mg/kg ao dia, de 8 em 8 horas ou de 12 em 12 horas.
Adultos: 1 a2 g, IV ou IM, de 12 em 12 horas. Em infecgbes graves, pode-se
utilizar 2 g, IV, de 8 em 8 horas; dose maxima de 6 g ao dia.

Incompatibilidades. Aminoglicosideos, metronidazol, netilmicina e vancomicina.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 12 16-24 24-48

Reposicao na dialise (adultos). Dose de 1 g apds a hemodidlise. Na dilise peritoneal
ambulatorial continua, 1 g, em 24 a 48 horas.

Reacdes adversas. Reages alérgicas (urticaria, prurido, febre). Mal-estar, diarréia,
nauseas, vomitos, dispepsia, visdo turva, sensacdo de “cabeca leve”, alteracbes
nas provas de fungdo hepatica. Seu uso prolongado pode levar a colite pseudo-
membranosa e a superinfecgdo. Pessoas com histdria de anafilaxia a penicilina
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ndo devem utilizar cefepima. Encefalopatia pode ocorrer em pacientes com insufi-
ciéncia renal.

Interagdes. Sinérgica com aztreonam contra P aeruginosa.
Gestagao e lactagao. Provavelmente segura. Risco B, segundo o fabricante.

Observagdes. Possui baixo potencial indutor de B-lactamase.

CEFOTAXIMA

Classe. Cefalosporina de terceira geragéo.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 500 mg ou 1 g.

Espectro. Ativa contra grande parte dos cocos gram-positivos, exceto Staphylo-
coccus aureus resistentes a oxacilina e £nterococcus sp. Boa atividade contra
gram-negativos (£. coli, Klebsiella sp., Proteus sp., H. influenzae, Neisseria sp.,
Shigellasp., Moraxellasp.). Citrobactersp., Enterobactersp., Serratiasp. e Provi-
dencia sp. podem desenvolver resisténcia durante o tratamento. A maioria das
cepas de Acinetobacter sp. e Pseudomonas aeruginosa é resistente. Ndo possui
atividade contra germes anaerdbios e bacilos gram-positivos, como Listeria.

Principais usos. Pneumonias, infeccdes urindrias, meningites, infecgdes intra-abdo-
minais (em associagdo com anaerobicidas), infeccdes de vias aéreas superiores,
sepse neonatal tardia e bacteremias. Usada preferencialmente em infecgoes por
germes hospitalares.

Doses usuais. Até uma semana: 25 a 50 mg/kg, de 12 em 12 horas. 7 a 4 semanas:
25 a 50 mg/kg, de 8 em 8 horas. Acima de quatro semanas: 50 a 180 mg/kg ao
dia, de 4 em 4 ou de 6 em 6 horas. Adulfos: 1a2 g, IV ou IM, de 6 em 6 ou de
8 em 8 horas. Doses de 2 g, até de 4 em 4 horas, tém sido sugeridas para pacien-
tes graves.

Ajuste para fungao renal. DCE < 20 mL/min: reduzir a dose em 50%.

Reposicao na dialise (adultos). Dose 1 g ap6s hemodidlise. Na didlise peritoneal
ambulatorial continua, 1 g/dia.

Reagdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticéria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo a cefotaxima e a outras cefalosporinas. Tromboflebites, teste de
Coombs positivo, raramente hemdlise, granulocitopenia e trombocitopenia. Diar-
réia, necrose tubular renal e nefrite intersticial (raros). Aumento das transaminases,
superinfecgdo e colite pseudomembranosa.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.
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Gestagao e lactagdo. Segura. Risco B, segundo o fabricante.

Observagdes. Contém 2,2 mEq de sédio por grama.

CEFOXITINA

Classe. Cefalosporina de segunda geracéo.
Apresentagdes. Frasco-ampola de 1 ou 2 g.

Espectro. Atividade contra cocos gram-positivos inferior a das cefalosporinas de
primeira geragdo. Acdo ampliada para gram-negativos (£. coli; K. pneumoniae,
Proteus sp., H. influenzae) e anaerdbios, inclusive a maioria das cepas de
Bacteroides fragilis.

Principais usos. Profilaxia em apendicites e cirurgias colorretais, infecgbes intra-
abdominais.

Doses usuais. Afé quatro semanas: 90 a 100 mg/kg/dia, em trés doses. Acima de
quatro semanas: 80 a 160 mg/kg/dia, em 4 a 6 doses. Aduffos: 1 a 2 g, IV ou
IM, de 6 em 6 ou de 8 em 8 horas; dose maxima de 12 g/dia.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 30-50 10-30 <10
Intervalo (h) 6-8 8-12 12-24 24-48

Reposicao na dialise (adultos). Dose de 1 g apds a hemodidlise. Na dilise peritoneal
ambulatorial continua, 1 g, de 24 em 24 horas.

Reacdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo as cefalosporinas. Tromboflebites, teste de Coombs positivo, rara-
mente hemolise, granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose tubular
renal e nefrite intersticial (raros) e alteragbes das provas de fungdo hepatica.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestacao e lactagao. Segura. Risco B, segundo o fabricante. Segura na lactagéo.

Observagdes. Nao atinge niveis terapéuticos no SNC. Poderosa indutora da produ-
¢do de B-lactamases em algumas bactérias gram-negativas.

CEFTAZIDIMA

Classe. Cefalosporina de terceira geragdo.

Apresentagées. Frasco-ampola com 1 ou 2 g.
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Espectro. Ativa contra cocos gram-positivos, mas inferior a outras cefalosporinas
de terceira geragdo contra esses germes. Boa atividade contra gram-negativos
(E. coli; Klebsiella sp., Proteus sp., H. influenzae, Neisseria sp., Shigella sp., Mo-
raxellasp.). Citrobactersp., Enterobactersp., Serratiasp. e Providenciasp. podem
desenvolver resisténcia durante o tratamento. A maioria das cepas de Acineto-
bactersp. é resistente. Nao possui atividade contra germes anaerébios e bacilos
gram-positivos, como Listeria.

Boa atividade contra Pseudomonas aeruginosa, sendo considerada a cefalos-
porina de eleicdo no tratamento de infeccbes por esse germe.

Principais usos. Pneumonias, infecgdes urindrias, meningites, infecgdes intra-abdo-
minais (em associagdo com anaerobicidas), infecgdes por Pseudomonas aeruginosa
e bacteremias. Usada preferencialmente em infecgbes por germes hospitalares.

Doses usuais. Até uma semana: 60 a 100 mg/kg ao dia, de 8 em 8 ou de 12 em
12 horas. Acima de quatro semanas: 30 a 50 mg/kg, de 8 em 8 horas. Fibrose
cistica: 200 mg/kg ao dia, de 6 em 6 horas. Adu/tos: 0,5a2 g, IV ou IM, de 8 em
8 horas. O uso de infusdo continua ou de intervalos curtos de dose pode ser dtil
em infecgbes graves por P aeruginosa que nao estejam respondendo ao tratamen-
to convencional.

Incompatibilidades. Bicarbonato de sédio, aminoglicosideos, vancomicina, raniti-
dina.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) 30-50 10-30 <10
Intervalo (h) 12 24 24-48

Reposi¢ao na dialise. Dose adicional apds a hemodialise. Na didlise peritoneal
ambulatorial continua, considerar DCE < 10 mL/min.

Reacdes adversas. Reagdes de hipersensibilidade (exantema maculopapular, urtica-
ria, febre, eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a
penicilina também o sdo a cefalosporinas. Tromboflebites, teste de Coombs posi-
tivo, raramente hemolise, granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose
tubular renal e nefrite intersticial (raros). Aumento das transaminases, superinfec-
¢do e colite pseudomembranosa. Ha um caso relatado de meningite asséptica
induzida por ceftazidima.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestacgao e lactagéo. Segura. Risco B, segundo o fabricante.

Observagdes. Alcanca niveis terapéuticos no liquor. Possui 2,3 mEq de sédio por
grama.
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CEFTRIAXONA

Classe. Cefalosporina de terceira geragdo.

Apresentagdes. Frasco-ampola para uso IM (250, 500 ou 1.000 mg) ou IV (0,5, 1
ou2g.

Espectro. Ativa contra grande parte dos cocos gram-positivos, exceto Staphylococ-
cus aureus resistentes a oxacilina e £nterococcus sp. Boa atividade contra gram-
negativos (£. coli; Klebsiella sp., Proteus sp., H. influenzae, Neisseriasp., Shigella
sp., Moraxella sp.). Citrobacter sp., Enterobacter sp., Serratia sp. e Providencia
sp. podem desenvolver resisténcia durante o tratamento. A maioria das cepas de
Acinetobactersp. e de Pseudomonas aeruginosa é resistente. Nao possui atividade
contra germes anaerébios e bacilos gram-positivos, como Listeria.

Principais usos. Pneumonias, infeccdes urindrias, meningites, infecgées intra-abdo-
minais e ginecoldgicas (deve ser usada em associacdo com anaerobicidas), bac-
teremias, gonorréia e sifilis. Usada preferencialmente em infec¢es hospitalares
e na profilaxia da doenca meningocécica em gestantes.

Doses usuais. Evitar o uso na primeira semana de vida, pois a ceftriaxona desloca
a bilirrubina dos sitios de ligagdo com albumina. 7 a 4 semanas: 50 a 75 mg/kg,
de 24 em 24 horas. Acima de quatro semanas: 50 a 100 mg/kg, de 12 em 12 ou
de 24 em 24 horas. Adultos: 0,5 a2 g, IV ou IM, de 12 em 12 ou de 24 em 24
horas; dose maxima de 4 g/dia.

Incompatibilidades. Solugdes com calcio.

Ajuste para fungéo renal. Nao necessita. No entanto, se houver insuficiéncia renal
e hepatica concomitantes, ou se a depuragao de creatinina estiver abaixo de 10
mL/min, ndo se deve administrar mais do que 2 g/dia.

Reposigao na didlise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo as cefalosporinas. Tromboflebites, teste de Coombs positivo, rara-
mente hemolise, granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose tubular
renal e nefrite intersticial (raros). Aumento das transaminases, superinfeccdo,
colite pseudomembranosa e formagao de barro biliar, podendo levar a um quadro
semelhante a colelitiase.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestagao e lactagdo. Nao existem estudos controlados sobre o seu uso, mas é
provavelmente seguro. Ndo deve ser usada proxima ao termo, pois desloca a
bilirrubina dos sitios de ligagdo com albumina e pode ser prejudicial ao recém-
nascido com ictericia. Risco B.

Observagdes. Possui 3,4 mEq de sédio por grama.
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CEFUROXIMA

Classe. Cefalosporina de segunda geracéo.

Apresentagdes. Frasco-ampola com 750 mg, comprimidos de 125, 250 ou 500
mg, e suspensao oral com 125 ou 250 mg/5 mL.

Espectro. S. pneumoniae, Streptococcus sp., S. aureus sensiveis a oxacilina. Agdo
ampliada para gram-negativos (£. coli; Gitrobactersp., Klebsiella sp., Proteussp.,
Haemophilus sp., Enterobacter sp., M. catarrhalis, Neisseria sp.).

Principais usos. Infeccdes de pele e de tecidos moles, artrite séptica, osteomielite,
celulite periorbitaria e infecgbes de vias aéreas.

Doses usuais. Até uma semana: nao é recomendado. 7 a 4 semanas: 30 a 50 mg/
kg ao dia, IV, de 6 em 6 horas ou de 8 em 8 horas. Acima de quatro semanas. 50
a 240 mg/kg ao dia, 1V, divididos de 6 em 6 horas ou de 8 em 8 horas. Por via
oral, 30 a 50 mg/kg ao dia, a cada 12 horas. Adulfos: 0,5a1,5 g, IV, de 8 em 8
horas; dose maxima de 9 g ao dia; 125 a 500 mg, VO, a cada 12 horas.

Incompatibilidades. Aminoglicosideos.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 20 10-20 <10
Intervalo (h) 8 12 24

Reposicao na dialise. Dose adicional apds a hemodidlise.

Reagdes adversas. Hipersensibilidade (exantema maculopapular, urticaria, febre,
eosinofilia, broncoespasmo, anafilaxia). Alguns pacientes alérgicos a penicilina
também o sdo as cefalosporinas. Tromboflebites, teste de Coombs positivo, rara-
mente hemélise, granulocitopenia e trombocitopenia. Diarréia, necrose tubular
renal e nefrite intersticial (raros), aumento das transaminases, fosfatase alcalina
e LDH.

Interagdes. Aminoglicosideos, diuréticos de alga e vancomicina potencializam a
nefrotoxicidade.

Gestacao e lactagéo. Segura. Risco B.

Observagdes. Boa penetragdo no liquor, atingindo concentragdes suficientes para
o tratamento de meningites causadas por germes sensiveis, mas é inferior as
cefalosporinas de terceira geragdo.

CETOCONAZOL

Classe. Antifingico azoélico.

Apresentagdes. Comprimidos com 200 mg.
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Espectro. Ativo contra Candidasp., Blastomyces dermatitidis, Coccidiodes immitis,
Histoplasma capsulatum, Paracoccidioides brasiliensis, Cryptococcus neoformans
e Pseudoallescheria boydli. Ativo também contra dermatdfitos e Malassezia furfur.

Principais usos. Infec¢des cutdneo-mucosas causadas por Candida sp. Nas der-
matofitoses e na pitiriase versicolor, por via topica ou sistémica. Alternativa para
o tratamento de blastomicose, histoplasmose, paracoccidioidomicose e pseudo-
allescheriase ndo-meningeas, em pacientes imunologicamente competentes, e
para candidiase mucocutanea cronica.

Doses usuais. Para menores de dois anos, usar 3,3 a 6,6 mg/kg ao dia em dose
Unica. Ap6s, 5 a 10 mg/kg ao dia, de 12 em 12 horas, ou de 24 em 24 horas.
Adultos: 200 a 800 mg ao dia, VO, em dose Unica diaria. Paracoccidioidomicose:
200 a 400 mg ao dia, por seis meses. Blastomicose. 400 a 800 mg ao dia, por 6
a 12 meses. Histoplasmose ndo-meningea: 400 mg ao dia, por 10 a 14 dias.
Candidiase vulvovaginal 200 a 400 mg ao dia, por cinco dias. No tratamento de
manutengdo dos pacientes com SIDA que tiveram candidiase oral ou esofdgica
graves: usar 200 mg ao dia. Na coccidioidomicose refratdria: usar 600 a 800 mg
ao dia.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposi¢ao na dialise. Ndo é removida por hemodidlise ou didlise peritoneal.

Reacgdes adversas. Nauseas, vomitos, anorexia (20%), dor abdominal, diarréia,
aumento de transaminases (5 a 10%), hepatite (1/10.000 pacientes), necrose
hepética fatal, prurido (2%), exantema alérgico (4 a 10%), febre, anafilaxia,
irregularidade menstrual (10%), alopecia, ginecomastia, diminuigdo da libido e
da poténcia sexual, azoospermia, supressdo das supra-renais.

Interagdes. Rifampicina, didanosina, fenitoina, carbamazepina e isoniazida redu-
zem a concentragdo sérica do cetoconazol. Em pacientes com acloridria,
hipocloridria, uso de antiacidos, bloqueadores H-2, omeprazol ou naqueles com
infecgdo pelo HIV ocorre diminuigdo da absorcdo e redugdo dos niveis séricos da
da droga. Aumenta os niveis séricos de anticoagulantes orais, ciclosporina,
fenitoina, barbituricos, hipoglicemiantes orais, digoxina, bloqueadores H-2,
terfenadina e astemizol (prolongamento do intervalo QT e risco de forsade de
pointes) e possivelmente da cisaprida (mesmo risco do astemizol). Diminui os
niveis séricos da rifampicina e pode diminuir a eficacia dos anticoncepcionais
orais.

Gestagao e lactagdo. Nao usar na gravidez ou na lactagdo. E teratogénica em
ratos.

Observacdes. Nao atinge concentragdes adequadas no liquor. Evitar na insuficiéncia
hepatica severa. Pode-se aumentar a tolerancia ingerindo a medicagdo junto
com alimentos, ao deitar-se ou em doses divididas. A absor¢éo oral depende da
acidez gastrica, e pode ser aumentada em pacientes hipocloridricos pela ingesta
simultdnea de suco de limdo ou de 240 mL de refrigerante tipo cola.
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CIPROFLOXACINA

Classe. Quinolona fluorada.

Apresentagdes. Comprimidos de 250, 500 ou 750 mg. Frasco-ampola com 100
mg; solugdo injetavel com 2 mg/mL, bolsas de 100 ou 200 mL.

Espectro. A ciprofloxacina é a quinolona com maior atividade contra bacilos gram-
negativos aerébios. A maioria das Enterobacteriaceae é sensivel, assim como
outros gram-negativos, entre eles H. influenzae, Shigella sp., Salmonella sp.,
Brucellasp., Legionellasp., Neisseriasp., Moraxellasp., Campylobactersp., Vibrio
sp. e Aeromonas sp. E ativa contra P aeruginosa, mas outras Pseudomonas sao
menos sensiveis. No entanto, as taxas de resisténcia estio aumentando com
bastante rapidez, principalmente em enterobactérias e Pseudomonas. S. aureus
e Staphylococcus coagulase-negativos sensiveis a oxacilina geralmente sdo sensi-
veis, mas podem desenvolver resisténcia durante o tratamento. Tem atividade
moderada contra Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis e Chlamydia
trachomatis. Ativa contra o Mycobacterium tuberculosis, M. kansasiie M. fortui-
tum. Muito ativa contra Gardnerella vaginalis. Pouco ativa contra Streptococcus
em geral, Enterococcus sp., Chlamydia pneumoniae e Mycoplasma pneumoniae.
Pouca ou nenhuma atividade contra bactérias anaerdbias.

Principais usos. Infecgoes do trato urindrio, prostatite bacteriana crénica refrataria
a outros antibioticos orais; osteomielite cronica causada por multiplas bactérias,
incluindo gram-negativas resistentes e infec¢es da pele e de tecidos moles em
diabéticos (associada a drogas com boa atividade contra estreptococos e estafi-
lococos); diarréias bacterianas, incluindo a “diarréia do viajante"”; febre tif6ide;
otite externa invasiva em pacientes com diabetes; exacerbages infecciosas em
pacientes com fibrose cistica. E eficaz na erradicagdo do meningococo da orofa-
ringe.

Doses usuais. Ha evidéncias de que as criangas entre um e seis anos metabolizam
a ciprofloxacina mais rapidamente do que os adultos, precisando de doses propor-
cionalmente maiores e intervalos de administracdo menores. Sugere-se 30 a 45
mg/kg ao dia, de 8 em 8 horas, IV, ou 30 a 60 mg/kg ao dia, VO, a cada 8 ou 12
horas. Nas outras faixas etarias, pode-se utilizar 20 a 30 mg/kg ao dia, VO ou IV,
em duas administrages. Se ocorrer artralgia ou artrite, a droga deve ser suspensa.
Adultos: 400 a 500 mg, IV, de 12 em 12 horas, chegando a 400 mg, IV, de 8 em
8 horas, em casos muito graves; 250 a 750 mg, VO, de 12 em 12 horas. Para
erradicagdo do meningococo da orofaringe, dose tnica de 500 mg, VO.

Incompatibilidades. Nio misturar com outros medicamentos.

Modo de administragao. Por via oral, recomenda-se que a administragao seja feita
duas horas apo6s as refeigoes.

Ajuste para fungao renal. Se DCE < 30 mL/minuto, administrar a cada 18 a 24
horas.

Reposicao na dialise. A ciprofloxacina é minimamente removida por hemodidlise.
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Reacdes adversas. Dispepsia, nduseas, vdmitos, elevacdo das transaminases, dor
abdominal e diarréia. Enterocolite por Clostridium difficile é rara. Reagbes de
hipersensibilidade, como exantema, prurido, febre, fotossensibilidade, urticaria
e anafilaxia, sdo raras. Neurotoxicidade, com alteragées do estado mental e aluci-
nagdes, pode ocorrer, especialmente em idosos e pacientes usando doses maximas.
Podem ocorrer artralgia e artrite reversiveis. Eosinofilia e leucopenia tém sido
descritas, desaparecendo com a suspensao da droga.

Interacdes. A absorcdo enteral é diminuida pela ingesta concomitante de anticidos,
como hidréxidos de aluminio e magnésio, e por sais de zinco e ferro. Suplemen-
tacbes orais de calcio em altas doses e o uso de sucralfato tém o mesmo efeito.
Pode causar aumento dos niveis séricos de teofilina, de cafeina e de warfarin.

Gestagao e lactagao. Risco C na gestagdo; nao usar na lactagao.

Observagdes. Em animais de laboratério, as quinolonas causaram erosdes das
cartilagens de crescimento, mas esse efeito nunca foi relatado em seres humanos.
Assim, as quinolonas podem ser usadas em pediatria, se ndo houver opgdo adequa-
da e se os beneficios forem indiscutiveis.

CLARITROMICINA
Classe. Macrolideo.

Apresentagdes. Comprimidos de 250 e 500 mg; suspensdo com 125 ou 250 mg/
5 mL; frasco-ampola com 500 mg.

Espectro. Ativa contra M. catarrhalis, Legionella sp., Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydiasp. e Borrelia burgdorferi. Ativa contra Mycobacterium avium complex.
Atividade moderada contra Haemophilus sp. e Neisseria sp. Mais ativa que a
eritromicina contra Streptococcus sp. e Staphylococcus sp.; no entanto, germes
resistentes a eritromicina sdo também resistentes a claritromicina. Nenhum dos
macrolideos é ativo contra Staphylococcus sp. resistentes a oxacilina.

Principais usos. InfecgOes das vias aéreas, seios da face, pele e partes moles.
Micobacterioses atipicas em pacientes com SIDA (associada a outras drogas).

Doses usuais. 15 mg/kg ao dia, VO ou 1V, divididos de 12 em 12 horas. Adultos:
250 a 500 mg, VO ou IV, de 12 em 12 horas.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.
Ajuste para fungao renal. Reduzir a dose em 30%, se DCE < 30 mL/minuto.
Reposicao na didlise. Nao é necessaria.

Reacdes adversas. Sdo pouco freqlientes, incluindo nduseas, vdmitos, dor abdomi-
nal, cefaléia e tonturas. Pode ocorrer perda auditiva relacionada ao uso de doses
elevadas. A administracdo intravenosa provoca dor a infusao e flebite em muitos
pacientes.
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Interagdes. Pode aumentar os niveis séricos da teofilina e da carbamazepina.

Gestagao e lactagao. Ocorreram anomalias cardiovasculares na prole de ratos,
fenda palatina em camundongos e retardo do crescimento fetal em macacos.
Risco C, segundo o fabricante. Ndo ha dados sobre o uso na lactagdo.

CLINDAMICINA

Classe. Lincosamina.
Apresentagdes. Ampolas de 300, 600 ou 900 mg; capsulas com 300 mg.

Espectro. Ativa contra cocos gram-positivos, exceto contra Staphylococcus resis-
tente a oxacilina e £nterococcus sp. Ativa contra a maioria dos anaerdbios (gram-
positivos ou negativos), incluindo Peptococcus sp., Peptostreptococcus sp., Pro-
pionibacterium sp., Clostridium perfringens e fusobactérias. A resisténcia do Bac-
teroides fragilis tem aumentado. Clostridium difficilee C. ramosumsao resistentes.
Também inibe Toxoplasma gondii, Plasmodium falciparum, Plasmodium microt;,
Babesia sp., Actinomyces israeli, P carinii e Nocardlia asteroides.

Principais usos. Infec¢des por germes anaerdbios, principalmente pélvicas ou respi-
ratorias. Alternativa a penicilina em pacientes alérgicos a essa. Infecgbes por
Streptococcus sp. e Staphylococcus sp. sensiveis. Em associagdo com pirimeta-
mina para o tratamento da toxoplasmose em pacientes com SIDA alérgicos a
sulfonamidas. Em associacdo com quinino para pacientes infectados por Babesia
microtie por Plasmodium falciparum resistente a cloroquina. Em associagdo com
primaquina para pneumocistose.

Doses usuais. 10 a 40 mg/kg ao dia, IM, IV ou VO, divididos de 6 em 6 horas, ou
de 8 em 8 horas. Pode-se também calcular a dose por superficie corporal, usando-
se 350 mg/m? ao dia, em infeccbes moderadamente graves, e 450 mg/m? ao dia,
em infecgbes graves. Adultos: 150 a 450 ,VO, de 6 em 6 horas; 1.800 a 2.700
mg ao dia, IV ou IM, divididos de 6 em 6 horas ou de 8 em 8 horas. Babesiose:
clindamicina, 600 mg, VO, de 8 em 8 horas, e quinino, 650 mg, VO, de 8 em 8
horas, durante sete dias. Maldria: clindamicina, 450 mg, VO, de 6 em 6 horas, e
quinino, 650 mg, VO, de 8 em 8 horas, por trés dias, ou clindamicina, 20 mg/kg
ao dia, divididos de 12 em 12 horas (VO ou V), por cinco dias. 7oxoplasmose
ocular: clindamicina, 150 a 300 mg, VO, de 6 em 6 horas, durante trés semanas.
Toxoplasmose em paciente imunossuprimido: na fase aguda, usar clindamicina,
450 a 600 mg, VO ou IV, de 6 em 6 horas, e pirimetamina, 50 a 75 mg, VO, de
24 em 24 horas, por seis semanas. Pneumocistose. 900 mg, IV, de 8 em 8 horas,
combinado com primaquina, 30 mg, VO, por dia.

Incompatibilidades. Fenitoina, aminofilina, tobramicina, ampicilina, barbitdricos, sul-
fato de magnésio, gluconato de calcio, ciprofloxacina, ranitidina e ions metalicos.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
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Reposicéao na dialise. Nao é removida por hemodidlise ou dialise peritoneal.

Reacdes adversas. Anorexia, nauseas, vomitos, diarréia, gosto metalico, aumento
das enzimas hepdticas, colite pseudomembranosa, granulocitopenia, trombocito-
penia, discrasias sangtiineas, bloqueio neuromuscular, exantema cutaneo, febre
e eritema multiforme exsudativo (sindrome de Stevens-Johnson). Se usada 1V,
pode causar tromboflebites.

Interagdes. A mistura com ampicilina, fenitoina, barbitiricos, aminofilina, gluconato
de calcio, sulfato de magnésio, cloranfenicol e eritromicina é incompativel no
mesmo frasco. Pode ocorrer antagonismo na combinagdo com eritromicina e
cloranfenicol. Os bloqueadores neuromusculares tém seu efeito potencializado,
favorecendo o surgimento de apnéias ou de paralisia respiratéria. Hd aumento
dos niveis séricos de teofilina.

Gestacao e lactagdo. Atravessa a barreira placentaria. Risco B. No leite materno
atinge niveis superiores a 50% do nivel plasmatico.

Observagdes. Nao administrar dose intramuscular tnica maior que 600 mg. Boa
penetragdo dssea e em outros tecidos. Nao atinge concentragdes adequadas no
liquor, mesmo com as meninges inflamadas, mas é efetiva na toxoplasmose cere-
bral. Ha acimulo da droga na insuficiéncia hepatica grave.

CLORANFENICOL

Classe. Inibidor da sintese protéica.
Apresentagdes. Capsulas com 250 ou 500 mg; frasco-ampola com 1 g.

Espectro. Gram-positivos, como Streptococcus sp., Staphylococcus sensiveis a
oxacilina. Boa atividade contra gram-negativos, incluindo Neisseria sp., Haemo-
philus sp., E. coli; Shigella sp., Salmonella sp. e Yersinia sp. Muito boa atividade
contra anaerdbios (incluindo Bacteroides fragilis), Rickettsia sp., Mycoplasma sp.
e Chlamydia sp. Nao é ativo contra varias cepas de Klebsiella sp., Enterobacter
sp., Serratia sp., Proteus sp., Pseudomonas sp. e Acinetobactersp. Sem atividade
adequada contra Enterococcus sp.

Principais usos. Infeccoes por Salmonella typhi(febre tifoide) e Rickettsiasp. Infec-
¢Oes respiratorias resistentes a alternativas. Pode ainda ser usado no tratamento
de meningites.

Doses usuais. Evitar o uso em recém-nascidos. Criangas e adultos: 12,5 a 25 mg/
kg/dose, VO ou IV, de 6 em 6 horas; dose maxima de 4 g/dia. Em adultos geral-
mente se utilizam 500 mg ou 1 g a cada 6 horas.

Incompatibilidades. Acido ascérbico, eritromicina e vitaminas do complexo B.
Ajuste para fungao renal. Nao necessita.

Reposicao na dialise. Nao necessita.
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Reacdes adversas. Aplasia de medula pode ocorrer durante ou ap6s o tratamento
e independe da via de administracdo; depressdo medular reversivel (leucopenia
e/ou anemia e/ou trombocitopenia) relacionada a niveis séricos elevados. Sin-
drome cinzenta (distensdo abdominal, cianose e colapso vasomotor) ocorre em
prematuros e recém-nascidos e esta relacionada a niveis séricos altos. Reagoes
de hipersensibilidade (eritema, febre e anafilaxia). Nauseas, vémitos, diarréia, glossi-
te, estomatite, irritagdo peritoneal. Neurite 6ptica, cefaléia, neurite periférica, de-
pressao, oftalmoplegia, confusdo mental, didtese hemorragica apds uso prolongado
(diminuigdo da producéo de fatores de coagulagdo dependentes da vitamina K).

Interagdes. Hipoglicemiantes orais, ciclofosfamida e cumarinicos tém suas meias-
vidas prolongadas. Rifampicina e fenobarbital diminuem a concentragdo plas-
mética de cloranfenicol. Fenitoina tem sua meia-vida aumentada e diminui a
concentragao plasmatica do cloranfenicol. Causa retardo na recuperacdo de ane-
mias causadas por deficiéncia de ferro, folato e B,,. O acetaminofeno diminui a
atividade do cloranfenicol. A cimetidina tem efeito sinérgico na indugdo de aplasia.

Gestacéo e lactagdo. Existem riscos para o recém-nascido se utilizado préximo ao
termo, mas é possivel usa-lo se houver indicagdo. Risco C.

Observagdes. Boa penetragdo no liquor e em outros tecidos. Excelente absorcao
VO, com niveis séricos superiores aos da via venosa; em casos de insuficiéncia
hepética, administrar 1 g de ataque e, ap6s, 500 mg, de 6 em 6 horas, por 10 a
14 dias.

CLOROQUINA

Classe. Antimalarico.

Apresentagdes. Cloroquina — comprimidos com 150 mg e 250 mg. Difosfato de
Cloroquina — comprimidos com 250 mg. Fornecidas nas Secretarias Estaduais
de Satde.

Espectro. Ativo contra as formas eritrociticas do Plasmodium vivax, ovale, malariae
e algumas cepas do Plasmodium falciparum. Util também na amebiose hepatica
(Entamoeba histolytica).

Principais usos. Maldria, piroplasmose (babesiose) e amebiose hepatica.

Doses usuais. ratamento supressivo da maldria: 10 mg/kg/base na primeira dose,
5 mg/kg/base, seis horas apds, e 5 mg/kg dose diaria por dois dias. Amebiose
hepdtica (apds uso de emetina e de-hidroemetina). 10 mg/kg/base ao dia, por 2
a 3 semanas (até 300 mg/base ao dia). Adultos: tratamento supressivo da maldria:
600 mg, VO, na primeira dose, e 300 mg, VO, no segundo e no terceiro dia; 250
mg, IM, de 6 em 6 horas, caso via oral nao esteja disponivel. Amebiose hepdtica
(apds uso de emetina ou de-hidroemetina). 600 mg/base, VO, dose didria, por
dois dias, e, apds, 300 mg/base, VO, dose diaria, por 2 a 3 semanas.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.
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Ajuste para funcdo renal. Nao é necessaria, porém pacientes com fungdo renal
muito baixa (DCE < 10 mL/min) e que requerem tratamento prolongado devem
receber 50% da dose.

Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Cefaléia, nduseas, vomitos, visdo turva, tonturas, fadiga e con-
fusdo mental. Raramente, despigmentagdo dos cabelos, opacidade corneana,
perda de peso, insonia, leucopenia, mialgias, prurido, piora da psoriase, discrasias
sangliineas, psicose e fotofobia.

Interagdes. Nao-disponivel.
Gestacgao e lactacéo. Seguro, segundo a maioria dos autores.

Observagdes. Cada 10 mg de base equivalem a 16,6 mg de sal. Atualmente nao
se recomenda quimioprofilaxia nas areas de transmissdo de malaria no Brasil.
Sao recomendadas apenas medidas de protegao individual, tais como repelentes
e mosquiteiros impregnados com inseticida.

COLISTINA (POLIMIXINA E)

Classe. Antibi6tico peptidico, polimixina.

Apresentagdes. Ampolas com 150 mg de colistimetato (metanossulfonato de co-
listina).

Espectro. Fnterobacter; Kiebsiella, Escherichia, Salmonella, Shigella, Haemophilus,
Pasteurella, Vibrio, Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter. Nao age contra
Proteus, Serratia, Neisseria e Brucella.

Principais usos. Infeccbes graves por bactérias resistentes a alternativas menos
téxicas. Tem sido usada principalmente em infecgbes por Aseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter resistentes a todas as alternativas disponiveis. Também usada
por via inalatéria para manejo de pacientes com fibrose cistica colonizados por
Pseudomonas aeruginosa.

Doses usuais. Criancas, adolescentes e aduftos. calcular a dose pelo peso ideal.
IM, IV: 2,5 a 5 mg/kg/dia divididos a cada 6-12 horas. /nfusdo continua: adminis-
trar metade da dose em bolo e, 1 a 2 horas depois, infundir o restante ao longo
de 24 horas. Fibrose cistica: IV: 5 a 8 mg/kg/dia a cada 8 horas, maximo de 160
mg/dose. /nalatdria: 75 mg em solucdo fisiolégica (4 mL de volume final) duas
vezes ao dia.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos; ndo administrar com
outros farmacos na mesma linha intravenosa.

Ajuste para fungao renal. Creatinina entre 1,3 e 1,5 mg/dL: 2,5 a 3,8 mg/kg/dia
em duas doses. Creatinina entre 1,6 e 2,5 mg/dL: 2,5 mg/kg/dia a cada 12-24
horas. Creatinina 2,6 a 4 mg/dL: 1,5 mg/kg/dose a cada 26 horas.
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Reposicdo na dialise. Informacdo nao-disponivel.

Reacdes adversas. Neurotdxica e nefrotdxica, a colistina pode causar fala lenta,
tonturas, vertigens, febre, ataxia, confusio mental, convulsées, prurido, urticaria
e outras erupgdes cutdneas, desconforto gastrintestinal, parestesias, fraqueza
muscular, neuropatia periférica, redugdo da funcdo renal, insuficiéncia renal, he-
maturia, albumindria, apnéia; broncoespasmo e tosse podem ocorrer com a admi-
nistragdo inalatéria.

Interagdes. Bloqueadores neuromusculares, aminoglicosideos e polimixina B au-
mentam o risco de bloqueio neuromuscular. Cefalotina, aminoglicosideos, van-
comicina e outras drogas nefrotdxicas potencializam a nefrotoxicidade.

Gestagéo e lactagao. Categoria C na gestagdo. Provavelmente segura na lactagao,
pois a excrecao é baixa (18% dos niveis séricos maternos) e ndo é absorvida.

Observagdes. Baixa penetracdo no liquor.

DAPSONA

Classe. Quimioterapico.

Apresentagdes. Comprimidos com 100 mg (distribuido pelo governo).
Espectro. Mycobacterium leprae e Pneumocystis jirovecii (cariniy).
Principais usos. Hanseniase; profilaxia e tratamento da pneumocistose.

Doses usuais. Hanseniase: 1 a 2 mg/kg ao dia, VO (maximo de 100 mg ao dia),
para criangas de até 12 anos. Acima dessa idade, usam-se doses para adultos.
Profilaxia da pneumocistose: 2 mg/kg uma vez ao dia (maxima de 100 mg) ou 4
mg/kg uma vez por semana (maxima de 200 mg). Adultos: hanseniase: 100 mg
ao dia, VO (inicia-se com uma dose menor). Profilaxia da pneumocistose: 25 a
50 mg, VO, de 24 em 24 horas, ou 100 mg, VO, duas vezes por semana. Trafa-
mento da pneumocistose: 100 mg, VO, de 24 em 24 horas, por 21 dias (usar em
combinagdo com trimetoprim, 5 mg/kg, VO, de 6 em 6 horas). O trimetoprim
ndo estd disponivel no Brasil isoladamente.

Ajuste para fungéao renal. Nao-disponivel na literatura consultada.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel.

Reacdes adversas. Cefaléia, nauseas, anemia (interromper o tratamento se a conta-
gem total de hemdceas cair abaixo de 3 milhdes), hematuria, cilindrdria, albumi-
ndria, dermatite medicamentosa, anemia hemolitica em deficiéncia de G6PD,
metaglobulinemia, agranulocitose e neuropatia periférica.

Interagdes. Nao-disponivel.

Gestacéo e lactagao. Risco C na gestagao. Sem informagdes sobre lactaco.
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DICLORACETAMIDA (TECLOZAN)

Classe. Antiparasitario.
Apresentagdes. Comprimidos com 100 ou 500 mg; suspensdo com 50 mg/5 mL.
Espectro. Atua contra £ntamoeba histolytica na forma intraluminal.

Principais usos. Para completar o tratamento da amebiose invasiva ou para o
tratamento da amebiose intestinal crénica (portadores assintomaticos de cistos).

Doses usuais. Criangas < 7 anos: 50 mg 3 x/dia. Adulto, 100 mg, VO, de 8 em 8
horas, por cinco dias.

Ajuste para fungao renal. Nao-disponivel na literatura consultada.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel na literatura consultada.
Reagdes adversas. Nao-disponivel na literatura consultada.
Interagdes. Nao-disponivel na literatura consultada.

Gestagao e lactagéo. Nao-disponivel na literatura consultada.

DIDANOSINA (DDI)

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa analogo de nucleotideos.
Apresentagdes. Tabletes de 25 ou 100 mg ou pé para solugao oral com 10 mg/mL.
Espectro. Ativa contra o HIV tipos 1 e 2.

Principais usos. Tratamento da infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Periodo neonatal, 50 mg/m?/dose, de 12 em 12 horas. Dose pe-
didtrica, 90 a 120 mg/m?, a cada 12 horas, maximo de 200 mg/dose. Adultos
com > 60 kg, 200 mg, duas vezes ao dia; < 60 kg, 125 mg, duas vezes ao dia;
< 40 kg, 100 mg, duas vezes ao dia; em casos especiais, pode-se usar dose tinica
diaria de 400 mg ou eventualmente de 300 mg.

Modo de administragao. Por sua labilidade em pH 4cido, o tablete da DDI vem
tamponado e deve ser mastigado ou dissolvido em dgua ou em suco de maca
para sua adequada absorgado; pela mesma razao, deve ser ingerido em horarios
distantes dos das refeigdes (pelo menos uma hora) e também dos de outros
medicamentos (para evitar qualquer problema de absorcao relacionado aos ou-
tros); no minimo, dois tabletes devem ser tomados por dose para garantir uma
quantidade suficiente de tampao.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 50-75 50
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Reposicao na dialise (adultos). Dose normal apés hemodidlise.

Reacdes adversas. Principalmente no trato digestivo, com nauseas e com meteo-
rismo; dor abdominal, vdmitos e diarréia podem ocorrer; pode causar neuropatia
periférica; hiperuricemia e despigmentacdo retiniana raramente ocorrem; pode
causar pancreatite, principalmente nas pessoas que estiverem recebendo dose
acima da recomendada; em geral a pancreatite ocorre ap6s a 10% semana e dificil-
mente apds o segundo ano de uso (o aumento da amilase ndo tem valor preditivo);
se 0 medicamento ndo for interrompido, a evolucao do quadro serd inevitavel; a
DDI néo deve ser utilizada novamente.

Interacdes. Altera o pH gastrico e de uma forma geral todos os medicamentos
devem ser utilizados em horarios distantes dele, principalmente os inibidores da
protease (ndo ha necessidade com os ITRAN), os imidazdlicos (cetoconazol e itra-
conazol), as tetraciclinas, a dapsona e as quinolonas (todos os medicamentos devem
ser utilizados com diferenga de duas horas a DDI, exceto indinavir, que pode ser
uma hora antes ou duas horas apés); a pentamidina aumenta o risco de pancreatite.

Gestacéo e lactagao. Categoria B para uso na gestagdo.

Observagdes. Indicado em qualquer fase do tratamento; pode ser uma opcao
para inicio ou ser tentado nos casos de faléncia terapéutica; pode haver resisténcia
cruzada com DDC e com 3TC.

DOXICILINA

Classe. Tetraciclina.
Apresentagdes. Drageas com 100 mg.

Espectro. Ativa contra Chlamydia sp., N. gonorrhoeae, Mycoplasma pneumoniae
e Brucella sp. Também efetiva conta Rickettsia sp., Francisella tularensis, Vibrio
cholerae e diversas espiroquetas, incluindo a Borrelia burgdorferi. Ativa contra
Mpycobacterium marinum. Opgao para tratamento de infeccdes por Legionella
sp. Boa atividade contra germes anaerébios, incluindo Bacteroides fragilis. Ativa
também contra Campylobacter sp., Pasteurella multocida, Actinomyces israelli
Yersinia pestis e Ureaplasma urealyticum. Boa atividade contra cocos gram-positi-
vos, incluindo pneumococos e estafilococos.

Principais usos. Tratamento de doencas sexualmente transmissiveis (DSTs), como
uretrites, endocervicites, doenca inflamatdria pélvica (DIP) e infecgbes por Chla-
mydia sp. Outras infeccdes por Chlamydia sp., como linfogranuloma venéreo,
psitacose, tracoma, conjuntivite de inclusdo e pneumonite. As tetraciclinas e os
macrolideos sdo as drogas de escolha no tratamento de infecgdes pelo Myco-
plasma pneumoniae. Em combinacdo com um aminoglicosideo, é o tratamento
mais efetivo contra a brucelose. As tetraciclinas também sao as drogas de escolha
para o tratamento das riquetsioses. Pode ser alternada com a ampicilina ou outro
antibiético de amplo espectro para tratamento supressivo intermitente em pacien-
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tes com infecgées broncopulmonares cronicas. Usada no tratamento da doenca
de Lyme, sem envolvimento do SNC. Actinomicose, infeccdes por Vibrio sp.,
Yersiniasp., Campylobactersp. e Pasteurella multocida respondem bem. Utilizada
na profilaxia da infecgao por Escherichia coli enterotoxigénica e da malaria por £
falciparum. Nao deve ser empregada primariamente nas infecgdes por anaerébios,
assim como ndo deve ser usada para tratar infecgdes por Streptococcus B-hemo-
litico do grupo A, devido a existéncia de cepas resistentes.

Doses usuais. Criancas acima de oito anos, 2 a 4 mg/kg, divididos de 12 em 12
horas ou de 24 em 24 horas. Adultos: 200 mg, VO, como dose inicial; apés, 100
mg, VO, divididos de 12 em 12 horas ou em dose Unica diaria.

Modo de administragao. Sua absorcdo é diminuida pela ingestdo simultinea com
alimentos lacteos, hidréxido de aluminio, célcio, sais de magnésio e ferro. A
ingestdo de outros alimentos nao altera a absorgéo.

Ajuste para fungéo renal. Nao requer ajuste.
Reposicao na dialise. Nao necessita de suplementagdo ou de ajuste de dose.

Reacdes adversas. Nauseas, vomitos, tlceras e pancreatite podem ocorrer. Causa
descoloragdo do esmalte dos dentes, que apresentam cor cinza ou marrom, e
retardo do desenvolvimento ésseo nos fetos e nas criangas com menos de 8
anos. Pode haver superinfecgdo por Candidasp., bem como diarréia por alteracao
da microbiota intestinal. Raramente, é causa de colite pseudomembranosa. Pode
haver leucocitose, presenca de linfdcitos atipicos, de granulagdes téxicas e de
purpura trombocitopénica. Hipersensibilidade é rara. Causa fotossensibilidade,
com queimadura excessiva se houver exposi¢do ao sol. Onicdlise e pigmentacdo
das unhas.

Interagdes. Quando usada com metoxiflurano, pode causar insuficiéncia renal
grave. Tem a meia-vida diminuida pelo uso de fenitoina, carbamazepina e barbi-
taricos.

Gestacao e lactagao. Atravessa a barreira placentaria e estd presente no leite mater-
no. Pode haver hepatotoxicidade na gestacdo. Ha retardo do desenvolvimento
6sseo do feto. Risco D. Ndo usar. Na lactagdo, é provavelmente segura se o
tempo de uso for curto.

Observacdes. Necessita de redugio de dose na disfungao hepética. E a mais segura
das tetraciclinas na insuficiéncia renal. As tetraciclinas vencidas ou deterioradas
podem causar nauseas, vomitos, politrria, polidipsia, proteintria, glicostria, grande
aminoaciduria (forma de sindrome de Fanconi) e lesdes de pele na face, tipo
lipus eritematoso sistémico. E a tetraciclina de melhor tolerabilidade geral, princi-
palmente pelo trato gastrintestinal.
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EFAVIRENZ (EFZ)

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa ndo-analogo de nucleotideos.
Apresentagdes. Capsulas de 600 mg; solucdo oral com 30 mg/mL.

Espectro. HIV-1.

Principais usos. Infeccao pelo HIV-1.

Doses usuais. Abaixo dos trés anos: dados nao-disponiveis. 10 a < 15 kg: 200
mg 1 x/dia; 15 a < 20 kg: 250 mg 1 x/dia; 20 a < 25 kg: 300 mg 1 x/dia; 25 a
32,5 kg: 350 mg 1 x/dia; 32,5 a < 40 kg: 400 mg 1 x/dia. Acima dos 40 kg e
adultos. 600 mg, uma vez ao dia.

Modo de administragéo. Administrar de preferéncia a noite, diminuindo, assim, a
ocorréncia de alguns efeitos indesejaveis; evitar tomar o medicamento apos refei-
¢do com alto teor de gordura.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Dado nao-disponivel.

Reacdes adversas. Dos representantes da classe, é o que menos causa rash ou
outras reagbes alérgicas (¢ mais comum nas criancas); alteragées no SNC, tais
como tonturas, sensacdo subjetiva de desligamento, cefaléia, sonoléncia ou ins6-
nia, alteragdes de conduta e do humor, principalmente no inicio do tratamento,
podem ocorrer em cerca de 50% das vezes (normalmente diminuem ou desapare-
cem ap6s duas semanas). Para amenizar esses efeitos adversos, o EFZ pode ser
prescrito ao deitar; pode aumentar o colesterol, os triglicerideos e as enzimas
hepaéticas.

Interagdes. Funciona como indutor ou inibidor das enzimas do CIP-450, ou seja,
pode diminuir ou aumentar a concentragao sérica de algumas drogas importantes.
Nédo é recomendado o uso concomitante da terfenadina, astemizol, cisaprida,
midazolam, triazolam, alprazolam, claritromicina, saquinavir e derivados do ergot.
O uso de cumarinicos deve ser monitorizado constantemente pelo TP (podem
aumentar de forma perigosa). O etinilestradiol tem seus niveis diminuidos e ou-
tros métodos contraceptivos devem ser encorajados. Diminui os niveis séricos de
indinavir (aumentar a dose em 25%), lopinavir (aumentar a dose), amprenavir,
sertralina (monitorizar a resposta terapéutica), rifabutina (aumentar a dose em
50%) e metadona. Pode reduzir potencialmente os niveis séricos de fenitoina,
fenobarbital, carbamazepina (monitorizar niveis séricos dos anticonvulsivantes),
itraconazol e cetoconazol. Aumenta os niveis séricos de ritonavir, nelfinavir e
lorazepam. Saquinavir, rifampicina, fenobarbital, fenitoina, carbamazepina e outros
indutores enzimaticos podem reduzir os niveis séricos do efavirenz. No caso da
rifampicina, considerar o uso de 800 mg/dia.

Gestagéo e lactagdo. Contra-indicado na gestacdo, a menos que seja fundamental;
categoria C; teratogénico em animais de laboratério.
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ENFUVIRTIDE

Classe. Anti-retroviral inibidor da fuséo.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 108 mg (90 mg/mL).
Espectro. HIV-1.

Principais usos. Tratamento da infeccdo pelo HIV-1 resistente a outros anti-
retrovirais.

Doses usuais. Abaixo dos seis anos: dose ndo-definida. 6 a 76 anos: 2 mg/kg a
cada 12 horas por via subcutinea. Adu/tos: 90 mg 2 x/dia.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicéao na dialise. Informagdo nao-disponivel. Provavelmente desnecessaria.

Reagdes adversas. As mais comuns sdo reagdes locais no sitio de injecdo, com
dor, endurecimento, eritema, nédulos, cistos, prurido e equimoses. Reacbes de
hipersensibilidade, com erupgao cutanea, febre, nauseas e vémitos, calafrios,
hipotensao e elevagdo das enzimas hepdticas ocorrem raramente. Outros efeitos:
sintomas tipo resfriado, glomerulonefrite, sindrome de Guillain-Barré, conjuntivite,
constipagdo, dor abdominal, pancreatite, anorexia, insonia, ansiedade, depressao,
elevagdo dos triglicerideos, perda de peso.

Interagdes. Nenhuma interacéo clinicamente significativa descrita até o momento.

Gestacao e lactagao. Risco B na gestacdo. Ndo amamentar.

ERITROMICINA
Classe. Macrolideo.

Apresentagdes. Capsulas com 250 mg ou 500 mg; suspensdo com 125 ou 250
mg/5 mL; frasco-ampola com 1.000 mg.

Espectro. Ativa contra Mycoplasma sp., Legionella sp., Streptococcus pyogenes,
Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus suscetiveis a oxacilina,
Chlamydiia sp., Campylobacter jejuni, Corynebacterium diphtheriae e Neisseria
sp. Age contra alguns bacilos gram-positivos, como Clostridium perfringens,
Corynebacterium diphtheriae e Listeria monocytogenes. Tem atividade contra
Pasteurella multocida, Borrelia sp. e Bordetella pertussis. Moderada atividade
contra H. influenzae. Ativa contra algumas micobactérias atipicas, como Myco-
bacterium scrofulaceum e Mycobacterium kansasi.

Principais usos. Infeccbes por M. pneumoniae e Legionella sp. Também é efetiva
para infecgbes causadas por Streptococcus pneumoniae, Streptococcus sp., Chla-
mydia sp., Campylobacter jejuni, Corynebacterium diphtheriae, N. gonorrhoeae
e infecgOes leves por S. aureus sensiveis. Pode ser usada na profilaxia de endo-
cardite bacteriana subaguda e na recorréncia da febre reumdtica em pacientes
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alérgicos a penicilina. E opgo para o tratamento de gonorréia e de sifilis em
pacientes que ndo podem usar penicilina ou tetraciclina. Efetiva para eliminar o
estado de portador agudo e crénico de difteria. Se usada precocemente na coque-
luche, pode abreviar a duragdo da doenga. Tratamento da sifilis em pacientes
alérgicos a penicilina.

Doses usuais. 30 a 50 mg/kg ao dia, VO ou IV, divididos de 6 em 6 horas. Adu/tos:
250 mg a1 g, VO, de 6 em 6 horas, e 500 mg a 1 g, IV, de 6 em 6 horas. Uso
limitado por flebite.

Incompatibilidades. Antimicrobianos (principalmente cefalotina, cefazolina e clo-
ranfenicol), fenobarbital, fenitoina, heparina, vitamina C e vitaminas do complexo
B. Preferentemente ndo misturar com outros medicamentos.

Modo de administracdo. Estolato, etilsuccinato e os comprimidos com protegao
entérica ndo sdo afetados pela alimentagdo. As formas parenterais devem ser
administradas somente em infusao endovenosa.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Nao é removida por dialise peritoneal ou hemodialise.

Reacdes adversas. Irritagdo gastrica, diarréia, hepatite colestética (infreqliente e
associada ao estolato de eritromicina). Exantema, febre, eosinofilia e anemia
hemolitica. O uso IV, pelas doses elevadas, pode causar arritmias cardiacas e
ototoxicidade, além de flebites.

Interagdes. O cloranfenicol e a clindamicina tém sua agdo diminuida quando asso-
ciados a eritromicina. Teofilina, ciclosporina, astemizol, terfenadina, cisaprida,
inibidores da protease, midazolam, fenitoina e alfentanil tém sua concentragao
sérica aumentada. Corticosterdides, carbamazepina, warfarim e digoxina tém
seu efeito potencializado.

Gestagéo e lactacdo. Cruza a barreira placentaria e esta presente no leite materno
(50% da concentragdo sérica). E a droga de escolha para o tratamento de Chi/a-
mydiasp. urogenital na gestacdo. Usar somente se essencial. Risco B na gestacao.

Observagdes. Nao penetra no SNC. Penetra bem no fluido prostatico. Tem maior
atividade em pH de 5,5 a 8,5. Resisténcia cruzada com outros macrolideos.

ESPECTINOMICINA

Classe. Aminoglicosideo.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 2 g.

Espectro. Ativa contra germes gram-negativos, mas inferior a outros aminoglico-
sideos e as demais drogas com atividade sobre esses germes. Boa atividade contra
N. gonorrhoeae.
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Principais usos. Alternativa para o tratamento da gonorréia urogenital ou retal,
principalmente em paciente alérgico a B-lactamicos ou com infecgao por Neisseria
gonorrhoeae produtora de penicilinase. Nao é adequada para a faringite gono-
cécica.

Doses usuais. 40 mg/kg em dose Gnica, maximo de 4 g. Uso IM.
Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.

Reposicéao na dialise. Nao é removido por hemodialise ou dialise peritoneal.

Reacdes adversas. Urticaria, calafrios, febre, tontura, insonia, nauseas e dor no
sitio de injecdo. Eleva os niveis de acido drico.

Interagdes. Dados nao-disponiveis.
Gestagao e lactagao. Usar somente se essencial. Risco B na gestagao.

Observagdes. Nao é efetiva para o tratamento de infeccdo por Chlamydia sp. ou
por Treponema pallidum.

ESPIRAMICINA
Classe. Macrolideo.

Apresentagdes. Capsulas de 500 mg (1.500.000 Ul).

Espectro. Atividade semelhante a da eritromicina contra cocos gram-positivos
(Streptococcus sp., Staphylococcus aureus), Neisseriasp., Mycoplasmasp., Chla-
mydia sp., Legionella sp., Campylobacter jejuni, Bordetella pertussis, Coryne-
bacterium sp., Pasteurella sp., Borrelia sp., Listeria sp. e Clostridium sp. Ativa
também contra Toxoplasma gondi.

Principais usos. InfecgGes cutdneas e de vias aéreas e prostatites. Eficaz no trata-
mento da toxoplasmose, sendo a droga de escolha para tratamento de gestantes
com essa condigéo.

Doses usuais. Nas infeccoes comuns. 50 mg/kg ao dia, divididos de 8 em 8 ou de
12 em 12 horas. Na toxoplasmose: 100 mg/kg ao dia, divididos de 6 em 6, de 8
em 8 ou de 12 em 12 horas, por 3 a 4 semanas. Aduftos: 2 a 3 g/dia, divididos de
8 em 8 horas ou de 12 em 12 horas. Na toxoplasmose, pode-se usar até 4 g ao
dia, por 3 a 4 semanas.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel.
Reagdes adversas. Nauseas, vomitos, diarréia, dor abdominal, reagbes alérgicas.

Interagdes. Nao ha interacbes significativas descritas até o momento.
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Gestacgao e lactagdo. Segura na gestagdo (risco B); sem informagdes sobre uso na
lactacdo.

ESTAVUDINA (d4T)

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa analogo de nucleotideos.
Apresentagdes. Capsulas de 20, 30 ou 40 mg; solucdo de 1 mg/mL.

Espectro de agéo. Ativo contra o HIV tipos 1 e 2.

Principais usos. Tratamento da infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Dose neonatal esta sob avaliagdo. Dose pediatrica, 1 mg/kg, de 12
em 12 horas (maximo de 30 mg/dose). Adultos > 60 kg, 40 mg, duas vezes ao
dia; < 60 kg, 30 mg, duas vezes ao dia; < 40 kg, 20 mg, duas vezes ao dia.

Modo de administracéo. Agitar bem a solugéo oral antes de administrar.

Ajuste para fungéo renal. DCE 26 a 50: reduzir a dose em 50%; DCE entre 10 e
25, reduzir em 75%.

Reposicao na dialise (adultos). Dose normal apés hemodidlise.

Reacdes adversas. Cefaléia, rash cutaneo; neuropatia periférica, hepatotoxicidade
reversivel, ocasionalmente associada com nauseas e com vomitos; hipertri-
gliceridemia, esteatose hepdtica.

Interagdes. Nao deve ser utilizado com ZDV, pois competem pelo mesmo substrato
para fosforilagao; ndo é recomendada com DDC por sobreposicao de toxicidade;
aumenta a toxicidade da didanosina. O risco de neuropatia periférica aumenta
se for associada a drogas relacionadas a esse efeito adverso, como cloranfenicol,
metronidazol, dapsona, etionamida, hidralazina, nitrofurantoina, pentamidina,
fenitoina, isoniazida, ribavirina e vincristina. A metadona reduz os niveis séricos
da estavudina em 27%.

Gestagéo e lactagao. Risco C na gestacdo; excretada no leite em animais de labora-
tério.

ESTREPTOMICINA

Classe. Aminoglicosideo, tuberculostatico.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 1 g.

Espectro. Bacilos gram-negativos aerdbios, como Serratia sp., Proteus sp., Pseu-
domonas sp., Klebsiella sp., Enterobacter sp. e E. coli, Yersinia sp., Francisella
tularensis, Brucella sp. e Nocardia sp. Ativa contra Mycobacterium tuberculosis,
Streptococcus viridans e Enterococcus sp.
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Principais usos. Como agente Unico no tratamento da tularemia e da praga. Pode
ser usada associada a tetraciclina no tratamento de brucelose. Associada a outros
tuberculostaticos no tratamento de segunda linha da tuberculose e no tratamento
de micobacterioses atipicas. Associada a penicilina, a ampicilina ou a vancomicina
no tratamento de infeccdes graves por Enterococcus sp. ou por Streptococcus
viridans, mas a gentamicina é preferida nessa situacdo. Por ser disponivel apenas
para uso IM, ser mais toxica e menos ativa que a gentamicina na maioria das
situagdes, seu uso tem sido limitado ao tratamento da tuberculose, da praga e da
tularemia.

Doses usuais. 15 a 25 mg/kg ao dia, IM profundo, divididos de 12 em 12 horas.
Na fibrose cistica, como ha diminuicdo da meia-vida, usa-se 20 a 40 mg/kg ao
dia, IM, divididos de 6 em 6 horas ou de 12 em 12 horas.

Incompatibilidades. Penicilinas e vitaminas.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose e intervalo 7.5 mg/kg 7,5 mg/kg 7.5 mg/kg
a cada 12h a cada 24-72h acada 72-96 h

Reposigao na dialise. E removida por hemodidlise e por didlise peritoneal. Repor
metade da dose normal apds a hemodialise. Na didlise peritoneal ambulatorial
continua, 20 a 40 mg/kg ao dia.

Reacdes adversas. Nefrotoxicidade e ototoxicidade, com diminuigao principalmen-
te da fungdo vestibular; bloqueio neuromuscular, em especial como uso intra-
pleural ou intraperitoneal e em pacientes com miastenia gravis ou sob efeito de
outros agentes neuromusculares ou anestésicos; neurite 6ptica e neurite periférica
(incomuns); anafilaxia e exantema (incomuns), eosinofilia, febre, discrasias san-
glineas, angioedema, dermatite esfoliativa e estomatite.

Interagdes. Ha sinergismo contra £nterococcus sp. entre penicilinas e aminoglico-
sideos. Furosemide potencializa os efeitos otot6xicos em animais. Anfotericina B,
cefalotina, vancomicina, antiinflamatérios nao-esterdides, ciclosporina, enflurano
e metoxiflurano podem aumentar a nefrotoxicidade. Aumento de nefrotoxicidade
e de ototoxicidade quando usada com cisplatina. Sulfato de magnésio e outros
bloqueadores neuromusculares podem aumentar o risco de apnéia ou de paralisia
respiratéria.

Gestacao e lactacdo. Se usada no primeiro trimestre da gestagdo, pode levar a
perda auditiva na crianca e a micromelia. Risco D. No leite materno, atinge niveis
superiores a 50% do nivel sérico, mas é segura.

Observacdes. E um dos agentes mais efetivos contra todas as formas de praga.
Tem minima nefrotoxicidade. Em pacientes com hematdcrito < 25%, ha aumento
dos niveis séricos da droga. Nivel sérico no pico é de 15 a 25 ug/mL.
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ETAMBUTOL

Classe. Tuberculostatico.

Apresentagdes. Nao é comercializado, apenas distribuido pelas Unidades Sanitérias
da Secretaria da Satide em comprimidos de 400 mg.

Atividade antibacteriana. Atividade bacteriostatica. Acdo provével de inibicao da
incorporagdo do acido micélico a parede celular da micobactéria.

Espectro. Ativo contra Mycobacterium tuberculosis, M. kansaiie M. avium.

Principais usos. Reservado para o uso em tuberculose. Indicado em associagdo
com estreptomicina (S), etionamida (E) e pirazinamida (Z), formando o esquema
conhecido pelas siglas SEMZ, de segunda linha em casos de faléncia terapéutica
ao RHZ. Usado como esquema alternativo em casos de toxicidade hepatica com
o RHZ.

Doses usuais. Geralmente ndo é usado em criangas menores de 5 anos, porque
ndo é possivel avaliar adequadamente a visdo; se necessario, 15 mg/kg ao dia,
em 1 a 2 doses. Retratamento, 25 mg/kg ao dia, passando para 15 mg/kg ao
dia, apds dois meses. Adultos: 15 a 25 mg/kg, dose Unica diaria, com dose ma-
xima de 1.200 mg/dia.

Ajuste para fungdo renal. DCE 10 a 50 mL/minuto: Administrar a cada 24-36
horas. DCE < 10: administrar a cada 48 horas.

Reposigao na dialise (adultos). Dose de 400 mg ap6s hemodidlise. Na didlise perito-
neal ambulatorial continua, administrar 50% da dose.

Reacdes adversas. Diminuicdo da acuidade visual, perda da percepcao da cor
verde, escotomas centrais, defeitos de campo visual periférico (neurite 6ptica);
aumento do 4cido drico sérico, exantema, prurido, choque anafilatico, neurite
periférica, dor abdominal, dores articulares, trombocitopenia, febre, cefaléia, ton-
turas, confusdo mental, desorientagdo e alucinagdes. O mais importante efeito
adverso é a neurite optica, resultando em diminuicdo da acuidade visual e em
perda da capacidade de diferenciar o vermelho do verde. A incidéncia dessa
reacdo é proporcional a dose de etambutol e é observada em 15% dos pacientes
recebendo 50 mg/kg ao dia, em 5% dos que recebem 25 mg/kg ao dia e em <
1% dos pacientes recebendo 15 mg/kg ao dia. A intensidade da dificuldade
visual esta relacionada com a duragdo do tratamento. A recuperagédo geralmente
ocorre quando o etambutol é suspenso. Deve-se testar a acuidade visual, assim
como a capacidade para distinguir as cores antes de iniciar o tratamento e periodi-
camente durante o seu uso.

Interagdes. Isoniazida e pirazinamida possivelmente acentuam o aumento do acido
Urico sérico.

Gestacao e lactagao. Seguro na gestagdo, risco B. Evitar na lactagéo.
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ETIONAMIDA

Classe. Tuberculostatico.

Apresentagdes. Nao é comercializada, apenas distribuida pelas Unidades Sanitari-
as da Secretaria da Satide em comprimidos de 250 mg.

Espectro. Ativa contra o Mycobacterium tuberculosis. Pouca agdo contra mico-
bactérias atipicas.

Principais usos. Reservada para o uso em tuberculose em esquema de retratamento
por falha terapéutica ou contra-indicagdo do esquema de primeira linha, em
associacdo com estreptomicina (S), etambutol (M) e pirazinamida (Z), formando
o esquema SEMZ.

Doses usuais. 15 a 20 mg/kg, em dose Unica didria, maximo de 1.000 mg ao dia.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 75-100 50

Reposicao na dialise. Nao é conhecida.

Reacdes adversas. Irritacdo géstrica, anorexia, nduseas, vomitos, sialorréia, dor
abdominal, diarréia, gosto metalico, hipotenséo postural, depressao, sonoléncia
e astenia. Convulsdo e neuropatia periférica sdo raros. Podem haver distarbios
olfatdrios, visao borrada, diplopia, parestesias, cefaléia, agitagdo e tremores, erup-
cdo cutdnea, purpura, estomatite, acne, alopecia, menorragia, ginecomastia e
impoténcia. Hepatite tem sido associada ao uso da droga em quase 5% dos
casos. Sinais e sintomas de hepatotoxicidade desaparecem quando o tratamento
é interrompido. Deve-se avaliar periodicamente a fungdo hepatica. O uso de
piridoxina é recomendado em pacientes sendo tratados com etionamida.

Interagdes. Inibe a acetilagdo da isoniazida.

Gestagao e lactagao. Provavelmente teratogénica.

FANCICLOVIR
Classe. Antiviral.

Apresentagées. Comprimidos com 125 mg ou 250 mg.
Espectro. Herpes simples e varicela-zoster virus.
Principais usos. Herpes zoster e herpes simples mucocutaneo.

Doses usuais. Doses pediatricas ndo-definidas. Adolescentes e adultos: Herpes
simples, primeiro episédio: 250 mg, VO, de 8 em 8 horas, por 5 a 7 dias. Herpes
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genital recorrente: 125 mg, 2 vezes ao dia, por 5 dias. Supressdo de herpes
genital 250 a 500 mg/dia em duas administragbes, por um ano. Herpes zoster:
500 mg, de 8 em 8 horas, por 7 dias.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 50 25

Reposicao na dialise. Administrar dose normal apoés a didlise.
Reacdes adversas. Cefaléia, nduseas e diarréia.

Gestacao e lactacdo. Nao deve ser usado. Nao existem estudos mostrando ser
seguro nessas condigoes.

FLUCONAZOL

Classe. Antifuingico triazélico.

Apresentagdes. Capsulas de 50, 100 ou 150 mg; solugdo para infusdo com 200
mg (2 mg/mL).

Espectro. Candida sp. (C. glabrata e C. tropicalis muitas vezes sdo resistentes,
Candida kruseindo é sensivel), Cryptococcus neoformans, Coccidioides immitis,
Histoplasma capsulatum, Blastomyces dermititidis, Paracoccidiodes brasiliensis.
Zigomicetos, S. schenkii, Fusarium sp. e Aspergillus sp. sao resistentes.

Principais usos. Candidiase orofaringea, esofagica, peritoneal, geniturinaria, disse-
minada. Meningite criptocdcica, dermatofitoses superficiais e em certos casos de
coccidioidomicose. Profilaxia de infeccdes flingicas sistémicas em pacientes pos-
transplante de medula éssea. Droga de escolha para o tratamento de manutencao
da meningite criptocécica e no tratamento das infecgbes urindrias por cepas sensi-
veis de Candida sp.
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Doses usuais. 3 a 6 mg/kg, de 24 em 24 horas. Em casos muito graves, pode-se
usar até 12 mg/kg ao dia, especialmente se houver envolvimento do SNC. Adu/tos:
50 a 800 mg ao dia, IV ou VO. Candidiase oral dose de ataque de 200 mg e
manutengdo com 100 mg ao dia, por 10 a 14 dias. Candidiase sistémica: 200 a
400 mg ao dia. Meningite por Cryptococcus neoformans: ataque de 400 mg e
manutengdo com 200 a 400 mg ao dia. Doses de até 1.200 mg/dia podem ser
usadas nas criptococoses meningeas refratarias. Candidiase vaginal dose unica
de 150 mg oral é efetiva.

Incompatibilidades. Ampicilina, gluconato de célcio, ceftazidima, cefotaxima, ce-
furoxima, ceftriaxona, clindamicina, furosemida, imipenem, ticarcilina, piperacilina.
Preferentemente ndo misturar com outros medicamentos.

113



~

©
<
w
(=]
»
(=}
=
<
@
(=}
e
=
=
=
=
=

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 20-50 <20
Dose (%) 100 50 25

Reposicdo na didlise. Uma dose normal apés hemodidlise. Pacientes em didlise
peritoneal ambulatorial continua ou hemodidlise venovenosa continua, considerar
DCE < 20 mL/min.

Reagdes adversas. Nauseas, vomitos, diarréia, dor abdominal, alteragéo transitéria
das provas de fungdo hepatica, necrose hepatica, exantema alérgico (1%), eosi-
nofilia, sindrome de Stevens-Johnson, necrélise epidérmica toxica (sindrome Lyell),
anafilaxia, cefaléia e trombocitopenia, particularmente em pacientes com SIDA.

Interagdes. A hidroclorotiazida aumenta o nivel sérico da droga. A rifampicina
diminui o nivel sérico do fluconazol. Aumenta os niveis séricos de anticoagulantes
orais, ciclosporina, fenitoina, barbituricos, hipoglicemiantes orais, digoxina, blo-
queadores H-2, terfenadina e astemizol (prolongamento do intervalo QT e risco
de ftorsades de pointes) e possivelmente da cisaprida (mesmo risco do astemizol).

Gestagéo e lactagdo. Em animais, é teratogénico em doses altas. Usar somente se
essencial. Cuidar na amamentagao, pois os niveis no leite materno séo desconhecidos.

Observagdes. Boas concentragbes em escarro, parénquima pulmonar, saliva, urina,
liquido peritoneal, bolhas, vagina, olhos, pele, figado e préstata. No liquor, concen-
tragdo de 50 a 90% do plasma, dependendo da presenca de meninges inflamadas
ou nao.

FOSFOMICINA TROMETANOL

Classe. Inibidor de sintese protéica.
Apresentacées. Envelope com 3 g.

Espectro. Gram-positivos e negativos (S. pneumoniae, Staphylococcus sp., Neis-
seria sp., Haemophilus sp., E. coli, P mirabilis, Salmonella sp. e Shigella sp.). Pouca
atividade contra Streptococcus nao-pneumoniae, Klebsiella sp., Enterobacter sp.,
Proteus indol-positivo. Algumas cepas de Pseudomonas sp. sao sensiveis.

Principais usos. Infecces urindrias baixas nao-complicadas (cistites).

Doses usuais. Nao usar em lactentes (informagdo do laboratério). Nas criangas,
envelope com 2 g, VO, dose Unica. Adultos. Envelope com 3 g, VO, dose (nica.

Modo de administragao. Alimento retarda a absor¢do, devendo ser administrado
com estdbmago vazio.

Ajuste para fungéo renal. Informagédo nao-disponivel.
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Reposicao na dialise. Informagao ndo-disponivel.

Reacdes adversas. Hipersensibilidade e sintomas gastrintestinais, como pirose,
diarréia e nauseas.

Interagdes. A metoclopramida diminui a absorgdo do farmaco.

Gestacao e lactagao. Provavelmente segura na gestacdo. Risco B, segundo o fabri-
cante; evitar na lactagdo (auséncia de informagées).

FURAZOLIDONA

Classe. Antiparasitério.
Apresentagdes. Comprimidos com 200 mg; suspensdo com 50 mg/5 mL.

Espectro. Ativo contra Giardia lamblia. Possui alguma atividade contra /sospora
belli, Entamoeba histolytica, Balantidium coli e Trichomonas vaginalis, além de
algumas bactérias (Shigella sp., Salmonella sp. e Escherichia col).

Doses usuais. 7 mg/kg ao dia, em 2 a 4 doses, por 7 a 10 dias. Adultos: 100 mg,
VO, de 6 em 6 horas, por 7 a 10 dias.

Ajuste para funcao renal. Nao-disponivel.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel.

Reacdes adversas. Nduseas, vomitos, diarréia, reagoes alérgicas (hipotensao, urti-
céria, infiltrado pulmonar, febre e exantema cutaneo), hipoglicemia, cefaléia e,
raramente, anemia hemolitica (em pacientes com deficiéncia de G6PD e em neo-
natos), reagdo dissulfiram-simile e polineuropatia.

Interagdes. Nao-disponivel na literatura consultada.

Gestacao e lactagao. Nao-recomendado durante a amamentagdo.

GANCICLOVIR
Classe. Antiviral.

Apresentagdes. Frasco-ampola com 500 mg; capsulas com 250 ou 500 mg.

Espectro. Herpes simples virus tipos 1 e 2, herpes-virus 6, varicela-zoster virus. E
um potente inibidor do citomegalovirus.

Principais usos. Profilaxia e tratamento de infec¢bes por citomegalovirus

Doses usuais. IV: citomegalovirose congénita: 15 mg/kg/dia a cada 12 h; a dura-
¢do ideal do tratamento ndo esté definida, mas dados limitados sugerem que 10
a 12 meses podem dar melhores resultados que tratamentos mais curtos. Retinite:
criangas > 3 meses e adultos: Inducdo — 10 mg/kg/dia a cada 12 h por 14 a 21
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dias; manutencdo — 5 mg/kg/dia em dose tinica 7 dias/semana ou 6 mg/kg/dia
5 vezes/semana. Prevengdo de citomegalovirose em transplantes: 10 mg/kg/dia
acada 12 h por 7 a 14 dias; depois, 5 mg/kg/dia em dose tnica todos os dias ou
6 mg/kg/dia 5 vezes/semana; transplantes de pulméo ou coragdo-pulmao: 6
mg/kg/ uma vez ao dia por 28 dias. Outras infecgées por CMV: dose inicial de
10 mg/kg/diaa cada 12 h por 14 a 21 dias ou 7,5 mg/kg/dia a cada 8 h; manuten-
¢do com 5 mg/kg/dia todos os dias ou 6 mg/kg/dia 5 vezes/semana. Oral (apds
indugdo com administragdo IV): manutengéo ou profilaxia, 6 meses a 16 anos:
30 mg/kg/dose a cada 8 h. Adu/tos: 1.000 mg a cada 8 h.

Ajuste para funcéo renal e reposicao na dialise (adultos). Oral: DCE 50-69: 500 mg
3x/dia; DCE 25-49: 500 mg 2 x/dia; DCE 10-24: 500 mg/dia; DCE < 10: 500
mg 3 x/semana apds hemodialise. IV, indugdo: DCE 50-69: 2,5 mg/kg a cada 12
h; DCE 25-49: 2,5 mg/kg a cada 24 h; DCE 10-24: 1,25 mg/kg a cada 24 h;
DCE < 10: 1,25 mg/kg 3 x/semana apds hemodidlise. IV, manutencgdo: DCE 50-
69: 2,5 mg/kg a cada 24 h; DCE 25-49: 1,25 mg/kg a cada 24 h; DCE 10-24:
0,625 mg/kg a cada 24 h; DCE <10: 0,625 mg/kg 3 vezes/semana ap6s hemo-
didlise.

Reacdes adversas. Leucopenia, trombocitopenia (reversivel na maioria dos casos),
neurotoxicidade com cefaléia, mudancas de comportamento, psicose, convulsdes
e coma, anemia, exantema, febre, alteragées de provas de fungao hepética, azo-
temia, nauseas, vomitos, eosinofilia e flebite.

Interagdes. Potencializa a toxicidade medular de drogas como sulfas, AZT e quimio-
terépicos.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestacdo. Sem informagdes sobre lactagdo.

Observagdes. Interromper o tratamento se os neutréfilos estiverem abaixo de
500/mm?3.

GATIFLOXACINA

Classe. Quinolona fluorada.

Apresentagées. Comprimidos revestidos com 400 mg; frasco-ampola com 400
mg (10 mg/mL); bolsas com 400 mg (2 mg/mL).

Espectro. Semelhante ao da ciprofloxacina, mas com maior atividade contra My-
coplasma sp., Chlamydia sp., Legionella sp. e Streptococcus em geral, tendo
excelente atividade contra pneumococos.

Principais usos. Em pediatria, como alternativa em infecgoes graves causadas por
germes resistentes as alternativas usuais. Penetra bem no liquor.

Doses usuais. A dose pediatrica sugerida é de 10 mg/kg/dose, de 12 em 12 horas
nos primeiros trés dias; depois, a cada 24 horas. Adultos: 400 mg/dia.
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Incompatibilidades. Aditivos ou outras medicagbes ndo devem ser adicionadas a
gatifloxacina, nem administradas pela mesma linha intravenosa. Se necessario,
usar a mesma linha para outra medicagdo, lavar com solugdo compativel (ver
administragdo).

Ajuste para funcéo renal (adultos). Para pacientes com depuragdo da creatinina
abaixo de 30 mL/min e para aqueles em dialise peritoneal, administrar 400 mg
ao dia, por 2 dias, e entdo passar para 400 mg, a cada 48 horas.

Reposicao na didlise (adultos). Dar uma dose de 400 mg apés cada sessdo de
hemodialise.

Reacdes adversas. Nauseas, diarréia, vomitos, dispepsia, dor abdominal, alteragdo
do paladar, vaginite, cefaléia, tonturas e ins6nia séo os efeitos adversos mais comuns.
Reagbes alérgicas, febre, calafrios, palpitagdes, sudorese, zumbido, alteragoes vi-
suais, parestesias, vertigens, disuria, intolerancia ao alcool, anorexia, ansiedade,
convulsées, transtornos do pensamento e do comportamento, dores dsseas e arti-
culares, alteracdes de exames laboratoriais e outros efeitos foram descritos.

Interagdes medicamentosas. Sulfato ferroso, outros sais de ferro, zinco e magnésio
podem reduzir a absorgdo da gatifloxacina. Administrar com, pelo menos, duas
horas de intervalo. Foram relatados disttrbios do controle da glicemia em pacientes
tratados com hipoglicemiantes orais ou insulina. A gatifloxacina pode aumentar
os niveis séricos de digoxina. Evitar o uso com drogas que possam aumentar o
intervalo Q-T (cisaprida, terfenodina, antipsicéticos, antiarritmicos, antidepressivos
ciclicos e macrolideos).

Gestacao e lactagdo. Nao ha dados disponiveis. Evitar.

GENTAMICINA

Classe. Aminoglicosideo.
Apresentagdes. Ampolas com 10, 20, 40, 60, 80, 120, 160 e 280 mg.

Espectro. Bacilos gram-negativos aerdbios, como Serratiasp., Proteussp., Pseudo-
monas sp., Klebsiella sp., Enterobacter sp. e Escherichia coli. E ativa contra Sta-
phylococcus aureus.

Principais usos. E o aminoglicosideo de escolha em instituigdes onde as taxas de
resisténcia dos gram-negativos é baixa. Associada a ampicilina, a penicilina ou a
vancomicina no tratamento de endocardite por £nterococcus sp. ou por Strepto-
coccus viridans. Com vancomicina e rifampicina para o tratamento de endocardite
por Staphylococcus coagulase-negativo em valvula protética e com penicilina
para o tratamento de endocardite por Corynebacterium sp.

Doses usuais. Prematuros: menos de 1.000 g: 3,5 mg/kg a cada 24 h; 0 a 4
semanas, < 1.200 g: 2,5 mg/kg a cada 18-24 h; até 7 dias de vida: 2,5 mg/kg
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a cada 12 h; acima dos 7 dias, 1.200-2.000 g: 2,5 mg/kg a cada 8-12 h; acima
de 7 dias, mais de 2.000 g: 2,5 mg/kg a cada 8 horas. Esquema de dose Unica
didria: prematuros com fungao renal normal, 3,5 a 4 mg/kg; neonatos a termo
com fungdo renal normal: 3,5 a 5 mg/kg. Lactentes e criangas. 2,5 mg/kg a cada
8 horas ou 5 a 7,5 mg/kg a cada 24 h. fibrose cistica: 2,5 a 3,3 mg/kg a cada 6-
8 horas. Adultos: 3 a 6 mg/kg/dia a cada 8 h ou 4 a 6,6 mg/kg a cada 24 h. Uso
em nebulizagdo (fibrose cistica): 40 a 80 mg, por administracdo, de 8 em 8 horas
ou de 12 em 12 horas. Intratecal (solu¢do sem preservante): Neonatos, 1 mg;
lactentes acima de trés meses e criangas: 1 a 2 mg/dia; adultos, 4 a 8 mg/dia.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos. Quando houver ne-
cessidade de administrar em associagdo com penicilinas, observar um intervalo
de uma hora entre um medicamento e outro.

Modo de administracao. Via intramuscular, endovenosa direta ou, preferencialmen-
te, em infusao.

Ajuste para fungao renal. O ideal é monitorizar os niveis séricos.

DCE (mL/min) > 60 40-60 20-40 <20

Intervalo (h) 8-24 12 24 2,5 mg/kg
a cada 48-72

Reposi¢éo na dialise. 1,25 a 1,75 mg/kg apos didlise.

Reacdes adversas. Nefrotoxicidade e ototoxicidade, com diminuigéo principalmen-
te da fungdo vestibular, bloqueio neuromuscular, em especial como uso intrapleural
ou intraperitoneal e em pacientes com miastenia gravis ou sob efeito de agentes
neuromusculares ou anestésicos, neurite dptica e neurite periférica (incomuns);
anafilaxia e exantema (incomuns), eosinofilia, febre, discrasias sangtineas, an-
gioedema, dermatite esfoliativa e estomatite. Pode ocorrer inflamagdo local e
radiculite no uso intratecal ou intraventricular.

Interagdes. Ha sinergismo contra £nterococcus sp. entre penicilinas e aminoglico-
sideos. O furosemide potencializou os efeitos otot6xicos em animais. Anfotericina
B, cefalotina, vancomicina, antiinflamatdrios nao-esteréides, ciclosporina, enflu-
rano e metoxiflurano podem aumentar a nefrotoxicidade. Aumento da nefroto-
xicidade e da ototoxicidade quando usada com cisplatina. Sulfato de magnésio e
outros bloqueadores neuromusculares podem aumentar o risco de apnéia ou de
paralisia respiratoria.

Gestacao e lactacdo. No final da gestagdo, pode haver actimulo no plasma fetal e
no liquido amniético. Usar somente se essencial. Risco C. Ha suspeita de lesdo ao
VIII par craniano do recém-nascido. No leite materno, atinge niveis superiores a
50% do nivel plasmatico, mas é segura por ndo ser absorvida.
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GRISEOFULVINA

Classe. Antibiético antifiingico.
Apresentagdes. Comprimidos com 500 mg.

Espectro. Dermatodfitos como Mycrosporum canis, Mycrosporum audovini, Epi-
dermophyton floccosum, Tricophyton schoenleinii, T. verrucosum, T. rubrum, T.
mentagrophytes.

Principais usos. Micoses de pele, do cabelo e das unhas pelos microrganismos
citados. Pode ser usada para o tratamento de “pé-de-atleta”, embora o tratamento
topico seja preferido.

Doses usuais. 10 mg/kg/dia. Adultos: 500 mg a 1 g ao dia, VO, dose tnica ou
dividida de 6 em 6 horas. Em infecgbes graves ou extensas, usar de 1,5a 2,0 g/
dia por pouco tempo, diminuindo para a dose usual quando houver resposta. A
duragdo do tratamento varia com o local da infec¢do: no couro cabeludo, um
més; unhas das maos, seis a nove meses, e unhas dos pés, um ano.

Modo de administragéo. Aumenta a absor¢do quando usada por via oral com alimen-
tos ricos em lipideos.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Nao é removida por hemodidlise ou por didlise peritoneal.

Reacdes adversas. Cefaléia (15%), algumas vezes intensa, que desaparece com a
continuagdo do tratamento; neurite periférica, letargia, confusdo mental, diminui-
¢do do desempenho em atividades didrias, fadiga, sincope, vertigem, visdo borra-
da, edema macular transitério e acentuagdo dos efeitos do alcool. Pode haver
psicose, insonia e perda auditiva transitoria. Também nauseas, vomitos, diarréia,
flatuléncia, xerostomia, estomatite angular, hepatotoxicidade, pirose, leucopenia,
neutropenia, basofilia, monocitose, albumindria e cilindrdria sem insuficiéncia renal
(comuns), urticéria, fotossensibilidade, exacerbagdo do ltpus, liquen plano, eritema,
erupgdes tipo eritema multiforme, erupgdes vesiculares e morbiliformes, doenca
do soro e angioedema (raros). Também possui efeito tipo estrégeno em criangas.

Interagdes. O uso de barbituratos diminui a absorcdo da griseofulvina. O warfarin
e os anticoncepcionais orais tém sua eficacia diminuida. Aumenta os niveis séricos
do etanol.

Gestacao e lactacdo. Em altas doses, é teratogénica em animais. Risco C. Nao-
encontrada no leite materno.

IMIPENEM-CILASTATINA

Classe. Carbapenémico.

Apresentagées. Frasco-ampola com 500 mg de imipenem e 500 mg de cilastatina
sodica.
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Espectro. Ativo contra Streptococcus sp., Staphylococcus sp. sensiveis a oxacilina.
E ativo contra a maioria das cepas de £. coli, Klebsiella sp., Enterobacter sp.,
Proteus mirabilis, Proteus indol-positivo, Serratiasp., Citrobactersp., Providencia
sp., Acinetobacter sp., Salmonella sp., Shigella sp., Haemophilus sp., Neisseria
sp. Pseudomonas aeruginosa geralmente é sensivel, mas pode surgir resisténcia
durante o tratamento. E altamente ativo contra anaerdbios. Clostridium difficile,
S. aureus resistente a oxacilina, £ faecium, Corynebacterium, S. maltophilia, B.
cepacia e Chryseobacterium sp. sao resistentes. Nao age contra Legionella sp.,
Chlamydia sp. e Mycoplasma sp.

Principais usos. Infecgbes nosocomiais por organismos multirresistentes, particular-
mente causadas por Citrobacter freundii, Acinetobacter sp. e Enterobacter sp.
Tratamento empirico de pacientes previamente tratados com muiltiplos antibioti-
cos. Infecgbes polimicrobianas (especialmente as que envolvem gram-negativos
aerébios e anaerébios), infecgdes intra-abdominais e de partes moles, osteomielites
(particularmente nos pacientes com diabetes), infeccoes complicadas do trato
urinario e infecgbes causadas por germes resistentes a outros agentes.

Doses usuais. Neonatos: O a 4 semanas, 1.200 g: 20 mg/kg/dose, a cada 18-24
h; até 7 dias de vida, 1.220 a 1.500 g: 40 mg/kg/dia a cada 12 horas; até 7 dias
de vida, acima de 1.500 g: 50 mg/kg/dia em 2 doses; mais de 7 dias de vida,
1.200 a 1.500 g: 40 mg/kg/dia em 2 doses; mais de 7 dias, acima de 1.500 g: 75
mg/kg/dia em trés administrages. Lactentes entre 4 semanas e 3 meses: 100
mg/kg/dia a cada 6 horas. A partir dos trés meses: 60 a 100 mg/kg/dia em
quatro administragdes. Dose maxima: 4 g/dia.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos. Nao utilizar solucdo
de Ringer lactato como diluente.

Ajuste para funcao renal. Pode ser por dose e por intervalo.

DCE (mL/min) > 40 20-40 <10
Dose (%) 50 37 25
Intervalo (h) 6 8 12

Reposigao na dialise (adultos). Administrar dose normal apds a sessdo de hemodia-
lise. Na didlise peritoneal ambulatorial continua, considerar DCE < 10 mL/min.

Reacdes adversas. Nauseas, principalmente se a infuséo for rdpida. Diarréia, reagdo
cutanea, febre e superinfeccdo (por bactérias e por fungos). Pode haver reagdo
de sensibilidade cruzada a penicilina. Convulsdo e outras manifestages de neuro-
toxicidade, ocorrendo com maior freqiiéncia em pacientes com lesdo no SNC, his-
téria prévia de convulsées, insuficiéncia renal e quando sdo administradas doses
excessivas. Podem ocorrer elevagdo das transaminases, eosinofilia, positivagao do
teste de Coombs, trombocitopenia e diminuigdo no tempo de protrombina.

Interagdes. Efeito sinérgico com os aminoglicosideos contra P aeruginosa. O uso
associado de ganciclovir pode levar a convulsdes generalizadas.
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Gestacao e lactagao. Risco C. Nao ha informagéo disponivel sobre lactagao.

Observagdes. Devido ao seu potencial epileptogénico, ndo deve ser usada no
tratamento de meningites.

INDINAVIR (IDV)

Classe. Anti-retroviral inibidor da protease.
Apresentagdes. Capsulas com 400 mg.
Espectro. Ativo contra HIV.

Principais usos. Infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Neonatos: dose desconhecida. Criangas (dose sendo testada em
ensaios clinicos): 500 mg/m?/dose a cada 8 horas. Adolescentes e adultos. 800
mg, de 8 em 8 horas, VO. Se utilizado com ritonavir: indinavir 400 mg 2 x/dia,
com ritonavir 400 mg 2 x/dia ou indinavir 800 mg 2 x/dia com ritonavir 100 ou
200 mg duas vezes ao dia.

Modo de administracdo. De preferéncia em jejum para melhor absorcdo do IDV.
Como isso diminui a sua tolerabilidade, pode-se recomendar sua tomada com
uma refeicdo leve e com pouca gordura; deve ser utilizado uma hora antes do
DDI ou duas horas apos.

Ajuste para fungéo renal. Provavelmente desnecessario.
Reposicao na dialise. Sem informacéo.

Ajuste no paciente com reducao leve a moderada da fungéo hepatica. Reduzir a dose
em 25%.

Reacdes adversas. Intolerancia gastrintestinal é comum, sendo nduseas e eventual-
mente vomitos e gosto metdlico os mais freqlientes. Sintomas dispépticos
parecidos com refluxo gastresofagico também podem ocorrer. O IDV freqiiente-
mente estd associado a efeitos adversos metabdlicos, como hiperglicemia, hipertri-
gliceridemia, hipercolesterolemia, exacerbagédo de diabetes, redistribuicdo e acu-
mulo de gordura corporal. Pode haver hiperbilirrubinemia, as custas da indireta
(semelhante & sindrome de Gilbert), geralmente sem importancia clinica. E comum
a pessoa dizer que as vezes a urina sai um pouco suja, com uma espécie de
poeira. Esse pode ser um aviso para a chance de célculo do aparelho urinario
(nefrolitiase pode ocorrer em até 30% das vezes), razao pela qual se recomenda
uma adequada hidratagdo (minimo 2 L/dia em adultos), o que diminui a chance
de litiase urinaria para 6% . Os célculos, quando isolados, sdo radiotransparentes.
Alongo prazo, pode ocorrer uma nefropatia por deposicao de cristais caracterizada
por aumento maior que 20% da creatinina, diminuigdo da capacidade de con-
centracdo urindria e leucocitria.

Interagdes. O DDI diminui a absor¢do do IDV. Se a pessoa estiver usando DDI,
deve haver uma separagdo uma hora antes do DDI ou duas horas apés. O IDV é
inibidor do CIP-450 (menor intensidade que o RTV). Nao é recomendado o uso
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dos alcaléides do ergot, antiarritmicos, cisaprida, terfenadina e astemizol, triazo-
lam, midazolam e outros benzodiazepinicos, pelo risco de toxicidade destes. A
rifampicina ndo é recomendada por diminuir os niveis séricos de IDV, que, por
sua vez, aumenta os niveis de rifampicina; usar o sildenafil com precaucéo, pois
pode aumentar seus niveis séricos. Se a pessoa for usar EFZ ou rifabutina, aumenta-
se em 25% a dose do IDV (diminuir pela metade a dose da rifabutina). O ceto-
conazol e o itraconazol aumentam a concentragéo sérica de IDV (considerar dimi-
nuir a dose do IDV para 600 mg, a cada oito horas). O metabolismo da atorvasta-
tina, lovastatina e sinvastatina é inibido, aumentando o risco de efeitos adversos.

Gestacdo e lactagao. Categoria C na gestagéo.

INTERFERON o-2A

Classe. Antiviral; imunomodulador; antineoplasico.

Apresentagdes. Frascos-ampola com 3, 4,5 ou 9 milhGes de unidades internacionais
(.

Espectro. Virus da hepatite B e C, papilomavirus.

Principais usos. Hepatites cronicas ativas por virus B e C; hemangiomatose; leu-
cemia mieléide cronica e do tipo hairy cell; sarcoma de Kaposi relacionado a
SIDA; tratamento adjuvante em melanomas.

Doses usuais. Subcutinea: Hemangiomatose: 1 a 3 milhdes de unidades/m?/dia
uma vez por dia. Hepatite B crénica: 5 a 10 milhGes Ul/m? 3x/semana. Hepatite
C crénica: 3 milhdes de unidades/m? 3 x/semana. Leucemia mieldide crénica
cromossomo Filadélfia positiva: IM, SC: 2,5 a 5 milhges U/m?/dia. Adultos: /eu-
cemia do tipo hairy celf. IM, SC. Indugio com 3 milhées U/m?/dia por 16 a 24
semanas; manutengdo com 3 milhdes de unidades 3 vezes/semana. Leucemia
mieldide cronica: 9 milhdes U/dia. Hepatite C: 6 milhdes U/dia 3 x/semana por
trés meses; depois, 3 milhdes U/dia 3 x/semana por 9 meses. Sarcoma de Kaposi:
Indugdo com 36 milhdes U/dia por 10 a 12 semanas; manutengdo com 36 milhdes
de unidades 3 x/semana. Melanoma: 12 milhdes U/m? 3x/semana por trés meses.

Ajuste para fungao renal. Dados néo-disponiveis.
Reposicao na dialise. Dados nao-disponiveis.

Reagdes adversas. Podem ocorrer, mais freqlientemente, fadiga, febre, mialgias,
cefaléia, calafrios, nduseas, anorexia, diarréia, artralgias. Nervosismo, ins6nia,
sonoléncia e depressdo. Ainda podem ocorrer alopecia, leucopenia trombocito-
pénica e granulocitopenia.

Interagdes. O aciclovir é possivelmente sinérgico. A depuragéo da teofilina é reduzi-
da. A vinblastina pode aumentar a toxicidade do interferon. A zidovudina pode
aumentar a supressdo medular. A ribavirina é sinérgica contra hepatite C.

Gestacao e lactagao. Risco C. Sem informagbes sobre uso na lactagéo.
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INTERFERON o-2B

Classe. Antiviral, imunomodulador; antineoplasico.

Apresentagdes. Frasco-ampola com 1, 3, 5 ou 10 milhdes de unidades internacio-
nais (Ul).

Espectro. Ativo contra o virus da hepatite B e C, herpes zoster, citomegalovirus,
herpes simples e papilomavirus.

Principais usos. No tratamento da hepatite cronica ativa causada pelos virus B e
C, em pacientes imunodeprimidos com herpes zoster, condiloma acuminado,
sarcoma de Kaposi relacionado ao HIV.

Doses usuais. Hepatite B: 3 a 10 milhdes U/m? 3 x/semana. Hepatite C: 3 a 5
milhdes U/m? 3 x/semana. Hemangiomas: 3 milhdes U/m?/dia. Adultos: Hepa-
tite B cronica: 5 milhdes de U 1 x/dia ou 10 milhdes de U 3 x/semana por 4
meses (IM < SC). Hepatite C crénica: 3 milhdes U 3 x/semana por 6 meses.
Leucemia hairy cell: 2 milhdes de Ul/m?, SC ou IM, 3 x/semana (dias alternados).
Condiloma acuminado: 1 milhdo de Ul por lesdo, via intralesional, trés vezes por
semana, durante trés semanas; maximo de 5 milhdes de U/sessdo. Sarcoma de
Kaposi: 30 milhdes U/m? 3 vezes/semana IM ou SC, ou 50 milhdes de U 5
vezes/semana, semana sim, semana nao (IV). Melanoma: Inducdo, 20 milhoes
U/m?/dia 5 x/semana por quatro semanas. Manutengo: 10 milhdes U/m?/dia
3 x/semana por 48 semanas.

Ajuste para fungéo renal. Dados nédo-disponiveis.
Reposicao na didlise. Dados nédo-disponiveis.

Reacdes adversas. Podem ocorrer, mais freqlientemente, fadiga, febre, mialgias,
cefaléia, calafrios, nduseas, anorexia, diarréia, artralgias. Nervosismo, insonia,
sonoléncia e depressdo. Ainda podem ocorrer alopecia, leucopenia trombocito-
pénica e granulocitopenia.

Interagdes. O aciclovir é possivelmente sinérgico. A depuragdo da teofilina é reduzi-
da. A vinblastina pode aumentar a toxicidade do interferon. A zidovudina pode
aumentar a supressdao medular. A ribavirina é sinérgica contra hepatite C.

Gestacao e lactagao. Risco C. Sem informagbes sobre uso na lactagdo.

Observagdes. A concentracao do interferon-a é expressa em unidades internacio-
nais (UI), 2x108 de Ul corresponde a 1 mg de proteina interferon o.-2B recombi-
nante. A leucopenia é maxima na segunda semana de tratamento. Ainda que
80% dos pacientes com hepatite C respondam ao tratamento, com negativacao
da viremia, metade deles apresentam recorréncia da viremia nos meses que suce-
dem o tratamento inicial.

INTERFERON o.-2A PEGUILADO
Classe. Antiviral.

Espectro. Virus C da hepatite.
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Principais usos. Hepatite C cronica.

Doses usuais (adultes). 180 mcg 1 x/semana por 48 semanas. Se ocorrerem efeitos
adversos moderados ou graves, a dose pode ser reduzida para 135, 90 ou 45
mg, tentando-se retomar posteriormente doses mais altas.

Ajuste para funcao renal e reposicao na dialise. Informacdo nao-disponivel.
Reacdes adversas. Ver Interferon a-2A.

Interagdes. Ver Interferon a-2A.

Gestacao e lactagao. Risco C. Sem informagbes sobre uso na lactagéo.

INTERFERON «.-2B PEGUILADO
Classe. Antiviral.

Apresentacées. Frascos-ampola com 80, 100 ou 120 mcg.

Espectro. Virus C da hepatite.

Principais usos. Hepatite C cronica.

Doses usuais (adultes). 0,5 a 1,5 mcg/kg 1 x/semana.

Ajuste para funcao renal e reposicao na dialise. Informacdo nao-disponivel.
Reacdes adversas. Ver Interferon a.-2B.

Interagdes. Ver Interferon o-2B.

Gestacao e lactagao. Risco C. Sem informagbes sobre uso na lactagéo.

ISONIAZIDA (HIDRAZIDA)

Classe. Tuberculostatica.

Apresentacdes. Nao é comercializada, apenas distribuida pelas Unidades Sanitarias
da Secretaria da Saude. Isoniazida — comprimidos de 100 mg e 200 mg; Isori-
fampicina (associada a rifampicina) — comprimidos com 150 mg de rifampicina
+ 100 mg de isoniazida ou 300 mg de rifampicina + 200 mg de isoniazida.

Espectro. Ativa contra a maioria das cepas de Mycobacterium tuberculosis. Bac-
teriostatica para os bacilos latentes e bactericida para os bacilos em multiplica-
¢do. O Mycobacterium kansasii é sensivel a concentragbes mais elevadas do
medicamento. Quase todas as cepas de Mycobacterium avium e Mycobacterium
marinum sao resistentes.

Principais usos. Tratamento e profilaxia da tuberculose. E uma das drogas do
esquema de primeira linha, juntamente a rifampicina (R) e a pirazinamida (2), no
esquema RHZ.
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Doses usuais. 10 a 20 mg/kg ao dia (maximo de 300 mg ao dia). Nao se recomenda
ultrapassar 10 mg/kg ao dia. Quimioprofilaxia da tuberculose: 10 mg/kg ao dia.
Adultos: 5 a 15 mg/kg, em dose Unica didria. Dose maxima em adultos de 400
mg/dia. Quimioprofilaxia: 5 a 10 mg/kg/dia, dose tnica didria, maximo 400
mg/dia, por seis meses.

Modo de administragao. Administrar pelo menos 1 hora antes ou 2 horas apds a
alimentagéo.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 100 50

Reposicao na dilise (adultos). Dose de 100 mg ap6s hemodidlise. Em didlise peri-
toneal ambulatorial continua, usar 75 a 100% da dose.

Reagdes adversas. Ocorrem em 5,4% dos casos. Hepatotoxicidade, febre, ictericia,
vasculite (associada com anticorpos antinucleares que podem aparecer durante
o tratamento), artrite (dor lombar, envolvimento das articulagbes interfalangeanas
proximais bilaterais), artralgia, sindrome ombro-mao, erupgdes cutaneas, agra-
nulocitose, eosinofilia, trombocitopenia, anemia, meta-hemoglobinemia, boca
seca, epigastralgia, retencdo urindria, pelagra (deficiéncia de vitamina Bg), neurite
oOptica e periférica, tonturas, zumbido, ataxia, parestesias, estupor, encefalopatia
e reagbes psicoticas. Pode precipitar convulsdes, principalmente em pacientes
com distdrbios epiléticos.

Interagdes. Alcool e rifampicina aumentam a hepatotoxicidade. A fenitoina tem
seu nivel sérico aumentado. O dissulfiram pode precipitar surto psicético. O ace-
taminofeno causa toxicidade severa. Antidcidos contendo aluminio diminuem a
absorgdo da droga.

Gestacao e lactacdo. Segura na gestagdo. Risco C. Provavelmente segura na lactago.

Observagdes. Deve-se administrar vitamina B; concomitantemente, na dose de
40 a 120 mg ao dia, nos casos de alcoolismo, de desnutricio, de HIV+, de
estado geral ruim e de neuropatia prévia. H4 aumento na incidéncia de hepatite
com a idade (> 45 anos), com o uso concomitante de rifampicina e com a ingestao
de alcool.

ITRACONAZOL

Classe. Antifiingico triazélico.
Apresentagdes. Capsulas com 100 mg.

Espectro. Blastomyces dermatitidis, Cryptococcus neoformans, Histoplasma cap-
sulatum, Aspergillus, Candida sp. (cerca de 30% das cepas de C. tropicalis sdo
resistentes), 7inea versicolor, Sporothrix schenckii, Paracoccidioides brasiliensis,
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Coccidioides immitis, Fonsecaea pedrosoi, Fonsecaea compactum, Penicillium mar-
neffei e agentes da feohifomicose (Cladosporium, Exophiala, Exserohilum, Bjpo-
laris, Alternaria, Curvularia, Wangiella). Leishmania mexicana, L. tropicae L. major
também sao sensiveis.

Principais usos. Micoses superficiais, incluindo dermatofitoses, onicomicoses, can-
didiase oral, vaginal e mucocutanea e Tinea versicolor. E atil no tratamento da
esporotricose, paracoccidioidomicose, cromomicose, coccidioidomicose, histo-
plasmose e blastomicose. Boa atividade na aspergilose. Eficaz contra a forma
cutdnea de leishmaniose.

Doses usuais. 3 a 10 mg/kg/dia, a cada 24 h ou de 12 em 12 h. Adu/fos: 100 a
200 mg, VO, de 12 em 12 horas. H4 casos especificos, como aspergilose, 600
mg ao dia, por quatro dias, depois 400 mg ao dia, por um ano. Coccidioidomicose:
400 mg ao dia, 9 a 12 meses. Cripfococose: 200 mg, de 12 em 12 horas, por 2
a 6 meses. Cromomicose: 100 a 200 mg ao dia, por 18 meses. Esporotricose
ndo-cutinea: 300 mg ao dia, por seis meses, depois 200 mg ao dia de manutencao.
Histoplasmose pulmonar em imunocompetentes: 200 mg ao dia, por nove meses
(200 mg, de 8 em 8 horas, por trés dias, seguidos de 200 mg, de 12 em 12 horas,
até a resposta clinica nos casos graves). Histoplasmose pulmonar em imunocom-
prometidos: tratar com anfotericina B e fazer manutengdo com itraconazol, 200
mg ao dia. Paracoccidioidomicose: 50 a 100 mg ao dia, por seis meses.

Modo de administracao. Presenca de alimento aumenta a biodisponibilide, assim
como bebidas 4acidas (refrigerantes tipo cola, sucos citricos).

Ajuste para fungao renal. Nao requer.
Reposicao na dialise. Nao requer.

Reagdes adversas. Nauseas, vomitos, dor epigastrica, diarréia, aumento transitério
de transaminases, parestesia, fraqueza, tontura, cefaléia, diminuicdo da libido,
impoténcia, hipocalemia e possivelmente sindrome de excesso de mineralocorti-
coide (dose > 600 mg ao dia), exantema, prurido e edema de membros inferiores.

Interagdes. Antiacidos, bloqueadores H-2, omeprazol, anticolinérgicos e didanosina
diminuem a absorcdo. Rifampicina, rifabutina, fenitoina, carbamazepina e iso-
niazida reduzem os niveis séricos do itraconazol. Aumenta os niveis séricos de
anticoagulantes orais, inibidores da protease do HIV, drogas redutoras de coles-
terol, fenitoina, ciclosporina, fenitoina, barbitiricos, hipoglicemiantes orais, di-
goxina, bloqueadores dos canais de célcio, quinidina, di-hidropiridinas, triazolam,
metilprednisolona, bloqueadores H-2, terfenadina e astemizol (prolongamento
do intervalo Q-T e risco de forsades de pointes) e possivelmente da cisaprida
(mesmo risco do astemizol). Pode aumentar a neurotoxicidade da vincristina e
reduzir a eficicia dos anticoncepcionais orais. A associacdo com inibidores da
HMG-CoA redutase pode levar a rabdomidlise, devendo ser evitada.

Gestagao e lactacdo. Nao ha informagdes sobre o uso da droga na gestagdo em
humanos. Em ratos, é embriotoxico e teratogénico. Usar somente se essencial.
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Observagdes. Nao é bem absorvido por sonda nasogastrica, pela necessidade de
se abrir a capsula.

IVERMECTINA

Classe. Antiparasitario.
Apresentagdes. Comprimidos de 6 mg.

Espectro. Ativa contra Oncocerca volvulus, Wuchereria bancrofti e outras filarias.
Age contra formas adultas e larvas de varios nematddeos, entre eles Strongyloides
stercoralis, Toxocara sp. (larva migrans viscera)). Nao age contra trematédeos.
Também ativa contra Sarcoptes scabiei e Pediculus humanus capitis.

Principais usos. Tratamento individual e em massa nas areas endémicas. Provavel
eficacia em quadros determinados pela migragao tecidual de larvas de nematd-
deos, como na larva migrans visceral e na hiperinfecgdo e disseminagao da es-
trongiloidose. Pediculose e escabiose ndo-responsivas a tratamento tépico.

Doses usuais. £strongiloidiase, filariose, pediculose e escabiose: dose (nica de
200 pg/kg. Oncocercose: 150 pg/kg, dose Unica. Evitar em criangas com menos
de cinco anos ou menos de 15 kg de peso.

Ajuste para fungéo renal. Nao é necessario, pois a excregdo é fecal.
Reposicdo na dialise. Nao é necessaria, pois a excregao é fecal.

Reacdes adversas. No inicio do tratamento, ocorrem sintomas provavelmente
decorrentes da destruicdo macica de parasitas: febre, cefaléia, tontura, prurido,
edema cutaneo, adenopatias e hipotensdo. Sdo menos freqiientes do que com o
uso de outras drogas (dietilcarbazina).
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Interagdes. Nao ha relatos sobre interacdes significativas.

Gestacao e lactagdo. Nao ha informacoes sobre uso na gestagdo. O fabricante
recomenda néo usar na lactacao.

LAMIVUDINA (3TC)

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa analogo de nucleotideos.
Apresentagdes. Comprimidos de 150 mg ou solugao de 10 mg/mL.
Espectro. Ativa contra HIV tipos 1 e 2 e virus da hepatite B.

Principais usos. Usado no tratamento da infecgdo pelo HIV e, em associagdo com
interferon, no tratamento da hepatite B cronica em atividade ou para individuos
com indicacdo de transplante hepatico e que sio HBe positivos. Também usada
na profilaxia pés-exposicdo ao HIV.
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Doses usuais. Periodo neonatal, 2 mg/kg, de 12 em 12 horas. Dose pediétrica, 4
mg/kg, de 12 em 12 horas. Adultos:150 mg, duas vezes ao dia ou 300 mg uma
vez ao dia. Quando associado a ZDV no mesmo comprimido, 1 capsula, duas
vezes ao dia. Pessoa com < 50 kg, 2 mg/kg, duas vezes ao dia. Para hepatite B,
a dose é de 150 mg 1 x/dia.

Ajuste para fungao renal (adultos). DCE < 50 mL/min, a dose deve ser diminuida
em 50%; DCE < 10 mL/min, 25 a 50 mg, uma vez ao dia.

Reposicao na dialise (adultos). Dose normal apds hemodidlise.

Reagdes adversas. Minima toxicidade; nauseas, dor abdominal, diarréia, rash
cutdneo; raramente pancreatite, aumento das enzimas hepaticas e leucopenia.

Interagdes. Sulfa-TMP aumenta os niveis séricos da lamivudina. Sem significado claro.

Gestacao e lactagao. Categoria C; dados nao-disponiveis na lactagao.

LEVAMISOLE E TETRAMISOLE

Classe. Anti-helmintico.
Apresentagdes. Comprimidos com 80 ou 150 mg.

Espectro. Ascaris lumbricoides, Ancylostoma sp., Strongyloides stercoralis e mi-
crofilarias. Pouco efeito sobre Trichuris trichiura e Enterobius vermiculares.

Principais usos. Ascariose.

Doses usuais. Ascariose, dose tnica, VO, de 80 mg (criangas) ou 150 mg (adoles-
centes e adultos).

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Nauseas, vomitos, desconforto abdominal, fadiga, cefaléia,
tonturas, ins6nia e confusdo. Podem ocorrer ainda agranulocitose reversivel, exan-
tema cutaneo e febre.

Interagdes. Nao-disponivel na literatura consultada.

Gestacgao e lactagéo. Nao-disponivel na literatura consultada.

LEVOFLOXACINA

Classe. Quinolona fluorada.

Apresentagdes. Comprimidos revestidos de 250 ou 500 mg; frasco-ampola com
500 mg; bolsas com 50 mL da solugdo diluida em glicose a 5% com 250 mg e
bolsas com 100 mL da solugéo diluida em glicose a 5% contendo 500 mg; frasco-
ampola pronto para uso com 5 mg/mL.
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Espectro. Apresenta atividade /in vitro contra um amplo espectro de bactérias
aerdbicas e anaerdbicas gram-positivas e gram-negativas, incluindo Stafilococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis, Enterococcus avium, Clostridium perfringens,
Enterobacter aerogenes, Bacterdides fragilis, Proteus vuigaris, Neisseria gonor-
rhoeae. Também apresenta boa atividade contra Mycoplasma pneumoniae e
Chlamydiiasp. Moraxella catarrhalis, Streptococcus pneumoniae, Legionella pneu-
mophilia, S. pyogenes, E. coll.

Principais usos. Infeccbes respiratorias, cutaneas e dsseas.

Doses usuais. Em animais de laboratdrio, as quinolonas causaram erosdes das
cartilagens de crescimento, mas esse efeito nunca foi relatado em seres humanos.
Assim, as quinolonas podem ser usadas em pediatria, se ndo houver opgao adequa-
da e os beneficios forem indiscutiveis. A dose sugerida é de 10 mg/kg/dia a cada
24 h. Adultos: oral ou endovenosa, 500 mg, uma vez ao dia.

Modo de administragdo. Os comprimidos podem ser ingeridos independentemente
das refei¢bes. Deve-se evitar administrar por via endovenosa rapida ou em bolo.
A infusdo deve ser lenta por um periodo minimo de 60 minutos. Ndo administrar
por via intramuscular, intraperitoneal ou subcutanea.

Ajuste para funcao renal (adultos).

Depuragdo (mL/min) Dose inicial Dose de manutengdo

20-49 500 mg 250 mg, a cada 48 horas
10-19 500 mg 250 mg, a cada 48 horas
Hemodialise 500 mg 250 mg, a cada 48 horas
CAPD 500 mg 250 mg, a cada 48 horas

CAPD: Didlise peritoneal ambulatorial continua.

Reposicao na dialise (adultos). Pacientes em dialise ou em dialise peritoneal ambu-
latorial continua, administrar 250 mg, a cada 48 horas (administrar a primeira
dose com 500 mg).

Reacdes adversas. Em geral, é bem-tolerada. As reagbes adversas mais comuns
incluem diarréia, nauseas, vémitos, dor abdominal, prurido, exantema, vaginite.
Da mesma forma que outras quinolonas, pode provocar efeitos neurolégicos
adversos, como vertigem e tonturas. O paciente deve ser aconselhado a nao
dirigir automével, operar maquinas ou dedicar-se a outras atividades que exijam
coordenagao e alerta mental, até que se saiba a reagdo individual do paciente a
droga. Também cefaléia, artralgias, rash, trombocitopenia, leucopenia, aumento
de enzimas hepaticas.

Interagdes. A administracdo, por via oral, concomitante de antiacidos contendo
calcio, magnésio ou aluminio, bem como sulcralfato, cations metalicos, como o
ferro, e preparag6es multivitaminicas contendo zinco podem interferir na absorcao
gastrintestinal da levofloxacina, resultando em niveis menores na urina e no san-
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gue. Esses agentes devem ser tomados, pelo menos, duas horas depois da adminis-
tragdo da levofloxacina. O uso concomitante com teofilina pode elevar os niveis
séricos da teofilina. Portanto, os niveis séricos de teofilina necessitam ser cuidado-
samente monitorados devendo ser realizados ajustes na sua dose, se necessario.

Gestacao e lactacdo. Risco C. Evitar o uso em mulheres gravidas, a menos que os
beneficios justifiquem o potencial risco para o feto.

LINCOMICINA

Classe. Lincosamina.
Apresentagdes. Ampolas com 300, 600 ou 1.000 mg.

Espectro. Gram-positivos, principalmente Staphylococcus sp. e Streptococcus sp.
Boa atividade contra anaerdbios. Nao é ativa contra £nterococcus faecalis, levedu-
ras e gram-negativos.

Principais usos. Ha poucas razdes validas, se é que existem, para usar lincomicina,
uma vez que a clindamicina é mais ativa e tem menos efeitos indesejados. As
indicagdes sdo semelhantes as da clindamicina, excetuando o uso na pneumocis-
tose e nas protozooses.

Doses usuais. 10 mg/kg ao dia, IM, e, em infecgbes graves, 10 a 30 mg/kg ao
dia, divididos de 8 em 8 ou de 12 em 12 horas, IV. Se VO, usar 30 a 60 mg/kg ao
dia, divididos de 6 em 6 ou de 8 em 8 horas. Adultos: 600 mg ao dia, IM; 600
mg, IV, de 8 em 8 ou de 12 em 12 horas; e 500 mg, VO, de 6 em 6 ou de 8 em
8 horas.

Incompatibilidades. Vitamina Bq.
Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 6 6-12 12-24

Reposicao na dialise. Nao necessita de ajustes.

Reacdes adversas. Colite pseudomembranosa, exantema cutineo, reagio anafi-
lactéide, neutropenia e, talvez, hepatotoxicidade e bloqueio neuromuscular.

Interagdes. Provavel aumento da incidéncia de paralisia respiratéria e apnéia se
associada a bloqueadores neuromusculares. Se usada com teofilina, ha aumento
dos niveis séricos da Gltima. O uso de caolim diminui a absorgdo da lincomicina.

Gestacao e lactagao. Risco B na gestacdo. Sem informacdes sobre a lactagdo.
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LINEZOLIDA

Classe. Oxazolidinona.

Apresentagdes. Solucao para infusdo a 2 mg/mL, bolsas com 100, 200 ou 300
mL; comprimidos revestidos de 600 mg.

Espectro. Cocos gram-positivos em geral, incluindo enterococos resistentes a gli-
copeptideos, estafilococos com sensibilidade reduzida a vancomicina e resistentes
a oxacilina. Pneumococos e outros estreptococos resistentes a penicilina.
Corynebacterium jeikeium, Pasteurella multocida e P canis, Clostridium perfrin-
gens, Peptostreptococcus, Bacteroides fragilis, Prevotella sp. e Chlamydia pneu-
moniae também sdo sensiveis. Também tem atividade contra micobactérias.

Principais usos. Infeccdes por cocos gram-positivos, especialmente em casos de
resisténcia aos tratamentos convencionais.

Doses usuais. Recém-nascidos < 7 dias: 10 mg/kg/dose de 12 em 12 horas.
Recém-nascidos > 7 dias e criangas: 10 mg/kg/dose a cada 8 horas. Criangas,
infeccdes leves da pele e tecidos moles: 10 mg/kg a cada 12 horas, maximo de
600 mg/dose. Nao usar por mais de 28 dias (risco de toxicidade).

Incompatibilidades. Nao se deve introduzir aditivos a solugdo para uso IV. Caso a
linezolida seja usada com outros farmacos, cada um deve ser administrado em
separado. Do mesmo modo, se for necessério usar o mesmo cateter intravenoso
para infusdo seqiiencial de vérias drogas, o cateter devera ser lavado antes e
depois da administracdo da linezolida, com pequeno volume de uma solugao
compativel (glicose a 5%, cloreto de sédio a 0,9%, Ringer lactato). A solugdo
para infusdo é incompativel com: anfotericina B, clorpromazina, diazepam, penta-
midina, lactobionato de eritromicina, fenitoina e sulfametoxazol-trimetoprim e
ceftriaxona.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Administrar uma dose ap6s cada sessao.

Reacdes adversas. Cerca de 22% dos pacientes apresentam reagdes adversas, a
maioria leve e que nao obriga a uma interrupgdo do tratamento. As mais comuns
sao cefaléia, diarréia, nduseas, vomitos, gosto metdlico na boca, testes de fungao
hepética anormais e candidiase vaginal. Anemia, eosinofilia, trombocitopenia e
neutropenia podem ocorrer, assim como tonturas, insdnia, parestesias, visao turva,
zumbidos, hipo ou hipertensao arterial, prurido, urticaria, sudorese, exantema,
dor abdominal, boca seca, dispepsia, gastrite, glossite, estomatite. O uso prolonga-
do pode causar neuropatia periférica e supressdo medular.

Interagdes. A linezolida é um inibidor fraco da monoaminooxidase (MAQO), nao-
seletivo e reversivel. Assim, pode ocorrer hipertensao arterial, em geral leve e
reversivel, quando a droga é administrada em associagdo com drogas simpatico-
miméticas ou adrenérgicas, como fenilpropanolamina, pseudo-efedrina, dopa-
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mina, adrenalina, noradrenalina e outras. Evitar a ingestao de grandes quantidades
de alimentos contendo tiramina (por exemplo, queijos maturados, extrato de
leveduras, bebidas alcodlicas nao-destiladas e produtos de soja fermentados,
como o molho de soja).

Gestacao e lactagdo. Ocorre toxicidade de embriGes de ratos e camundongos.
Evitar o uso na gestagdo. A linezolida é excretada no leite de ratas lactantes em
concentragdes semelhantes as plasmaticas; por isso, seu uso deve ser evitado na
lactagdo.

Observacdes. Nao é necessario ajustar a dose em casos de redugao leve a moderada
da fungdo hepética. A farmacocinética em pacientes com insuficiéncia hepatica
grave ndo foi avaliada, mas como a linezolida é metabolizada por um processo
nédo-enzimatico, espera-se que ndo ocorra comprometimento significativo da
sua depuragdo. Atinge concentragdes urinarias adequadas e boas concentragoes
no liquor.

LOPINAVIR/RITONAVIR (LPV/RTV)

Classe. Anti-retroviral inibidor da protease.
Apresentagdes. Capsulas com 133,3/33,3 mg; solugdo oral 80/20 mg/mL.

Doses usuais. < 6 meses: dados nao-disponiveis. 6 meses a 12 anos: 230 mg de
lopinavir/m? a cada 12 horas. Alternativamente, a dose pode ser calculada por
peso: criangas que nao estejam recebendo amprenavir, efavirenz ou nevirapina:
7 a <15 kg, lopinavir 12 mg/kg 2 x/dia; 15 a 40 kg, lopinavir 10 mg/kg 2 x/dia;
acima de 40 kg, doses de adultos. Criancas recebendo amprenavir, efavirenz ou
nevirapina: 7 a < 15 kg: lopinavir 13/mg/kg/dose 2 x/dia; 15 a 40 kg: lopinavir
11 mg/kg 2 x/dia; acima de 40 kg, lopinavir 533 mg (4 capsulas ou 6,5 mL) a
cada 12 horas. Adolescentes e adultos ndo recebendo amprenavir, efavirenz ou
nevirapina: 400 mg LPV/dose a cada 12 horas. Pacientes recebendo amprenavir,
efavirenz ou nevirapina: 533 mg LPV/dose (4 capsulas ou 6,5 mL da solugdo).

Modo de administragao. Ingerir com alimentos gordurosos (aumenta significativa-
mente a absorgio).

Ajuste para fungéo renal e reposi¢ao na dialise. Dados nao-disponiveis.

Ajuste na disfungao hepatica. Niveis séricos aumentam, mas ndo ha dados sobre
ajuste.

Reagdes adversas. Cefaléia, insonia, erupgdes cutaneas, hiperglicemia, hipertri-
gliceridemia, hipercolesterolemia, hiperuricemia, exacerbagédo de diabetes, hipo-
natremia, hipofosfatemia, acimulo e redistribuigdo da gordura corporal. Nauseas,
vOmitos, diarréia, dor abdominal, fezes anormais, elevacdo da amilase. Podem
ocorrer também trombocitopenia, neutropenia, elevacdo das enzimas hepaticas
e da bilirrubina.
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Interagdes. LPV/RTV inibe o metabolismo das seguintes drogas, podendo causar
efeitos adversos graves (administragdo concomitante contra-indicada): astemizol,
terfenadina, cisaprida, derivados do ergot, pimozida, midazolam, triazolam. Pode
ocorrer aumento dos efeitos toxicos de amiodarona, lidocaina, quinino, warfarin,
ciclosporina, tacrolimus, rapamicina. Aumenta os niveis séricos de: claritromicina
(diminua a dose da claritromicina se houver redugao da funcéo renal), itraconazol
(tratamento com doses altas de itraconazol deve ser evitado), rifabutina e seus
metabdlitos (reduzir a dose de rifabutina em 75%), lovastatina e sinvastatina
(uso concomitante nao-recomendado), atorvastatina (usar a menor dose possivel;
considere substituir por pravastatina), nifedipina, felodipina, sildenafil. LPV/RTV
aumenta os niveis séricos de amprenavir, indinavir, nelfinavir e saquinavir, permitin-
do o uso de doses menores. Amprenavir, nelfinavir, efavirenz e nevirapina dimi-
nuem os niveis de lopinavir, exigindo doses maiores de LPV. Ritonavir pode aumen-
tar os niveis de LPV. Os niveis séricos de metadona podem diminuir, assim como
os do abacavir. A eficacia dos contraceptivos orais é diminuida. Rifampicina reduz
os niveis de LPV/RTV e ndo deve ser usada concomitantemente. Fenobarbital,
fenitoina, carbamazepina e dexametasona podem reduzir os niveis de lopinavir.
A solugao oral contém alcool e pode causar reagao tipo dissulfiram em pacientes
que usem metronidazol. Didanosina diminui a absor¢do e deve ser administrada
pelo menos 1 hora antes ou 2 horas apés LPV/RTV.

Gestacao e lactagéo. Categoria C na gestacdo. Ndo amamentar.

MEBENDAZOLE

Classe. Antiparasitario.
Apresentagdes. Comprimidos com 100 ou 500 mg; suspenséo oral com 30 mL.

Espectro. Ascaris lumbricoides, Necator americanus, Ancylostoma duodenale, Tri-
churis trichiura, Enterobius vermicularis e outros helmintos. Também demonstra
atividade em doses elevadas contra o Echinococcus granulosus (hidatidose) e
Echinococcus multilocularis.

Principais usos. Ascariose, ancilostomose, oxiurose, tricuriose, hidatidose, larva
migrans visceral, triquinelose, capilariose.

Doses usuais. Ascariose: 100 mg, VO, de 12 em 12 horas, por trés dias. Tricuriose:

100 mg, VO, de 12 em 12 horas, por trés dias. Larva migrans visceral: 100 a 200
mg, VO, de 12 em 12 horas, por cinco dias. Ancilostomose: 100 mg, VO, de 12
em 12 horas, por trés dias. Enterobiose: 100 mg, VO, dose Unica. Repetir em
duas semanas.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reagdes adversas. Diarréia, dor abdominal, leucopenia, agranulocitose e hipospermia.
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Interagdes. Nao-disponivel na literatura consultada.

Gestagao e lactagdo. Risco C na gestacao.

MEFLOQUINA

Classe. Antimaldrico.

Apresentagao. Comprimidos com 250 mg. Distribuido pelo governo.
Espectro. Plasmodium sp.

Principais usos. Tratamento da malaria causada por Plasmodium falciparum.

Doses usuais. Contra-indicado em criangas com peso corporal inferior a 15 kg.
Profilaxia (ndo-recomendada no Brasil) —doses semanais conforme peso corporal:
15 a 19 kg, um quarto do comprimido VO; 20 a 30 kg, meio comprimido; 31 a
45 kg, trés quartos do comprimido; e, acima de 45 kg, um comprimido. Devem
ser iniciados duas semanas antes da viagem. Tratamento: quatro comprimidos,
VO, dose tnica (1.000 mg), ou 25 mg/kg, até o maximo de 1.000 mg.

Ajuste para fungao renal. Contra-indicado na insuficiéncia renal.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel na literatura consultada.

Reagdes adversas. Sao raras quando utilizada para profilaxia. Podem ocorrer verti-
gens, nduseas, vomitos, diarréia, dor abdominal e anorexia. Rash cutaneo, bradi-
cardia, prurido, astenia e elevagéo transitoria das transaminases sdéo menos fre-
qlientes. Os efeitos colaterais sao diminuidos pelo uso de comprimidos revestidos.

Interagdes. Cardiotdnicos e quinino.

Gestacao e lactagéo. Contra-indicado.

MEROPENEM

Classe. Carbapenémico.
Apresentagdes. Frasco-ampola de 0,5 gou 1 g.

Espectro. Semelhante ao do imipenem, sendo mais ativo contra bacilos gram-
negativos em geral, com excecdo de Acinefobacter sp., em que o imipenem é
superior.

Principais usos. Os mesmos do imipenem, mas, como tem menor propensio a
causar convulsdes, é o carbapenémico de escolha para o tratamento de infecgoes
do SNC.

Doses usuais. 60 mg/kg ao dia, de 8 em 8 horas, para a maioria das indicagoes.
Para meningite, 120 mg/kg ao dia, de 8 em 8 horas. Adultos: 0,5a 1 g, IV, de 8
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em 8 horas, podendo chegar a 6 g/dia em meningites e em infec¢des graves por
P aeruginosa.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10

Intervalo (h) Nio modifica ' dose acada12h ' dose acada 24 h

Reposigéo na dialise (adultos). Administrar dose normal ap6s a sessdo de hemodia-
lise. Na didlise peritoneal ambulatorial continua, considerar DCE < 10 mL/min.

Reacdes adversas. Semelhantes as do imipenem, com excegao do risco de convul-
sdes, que é menor.

Interagdes. Nenhuma interagdo significativa descrita até o momento.
Gestacéo e lactagao. Provavelmente seguro. Risco B, segundo o fabricante.

Observagdes. 1 g de meropenem contém 3,93 mEq de sédio na forma de carbo-
nato.

METENAMINA (MANDELATO)

Classe. Anti-séptico urindrio.
Apresentagdes. Comprimidos com 120 mg ou 300 mg.

Espectro. A metenamina é hidrolizada a formaldeido e amodnia na urina 4cida. O
formaldeido é bactericida nao-especifico. O pH urinario deve ser mantido inferior
a 5,5 para o maximo efeito da metenamina. Nessas condicOes, atua contra £
coli, Klebsiella, outras enterobactérias, Pseudomonas, S. saprophyticcus. Proteus
pode ser resistente, por ter a capacidade de alcalinizar a urina.
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Principais usos. Profilaxia e tratamento de infec¢bes urindrias.

Doses usuais. Criangas de 6 a 12 anos: 75 mg/kg/dia em 2 doses ou 50 a 75 mg/
kg/dia a cada 6-8h; maximo de 4 g/dia. Adultos: 1 g, quatro vezes ao dia (a
ultima dose antes de dormir).

Modo de administragao. Pode ser administrado com as refeigdes para diminuir
paraefeitos gastrintestinais. Administre com suco de cranberry ou vitamina C
para acidificar a urina.

Ajuste para fungéo renal. Para pacientes com DCE < 50 mL/min, evitar o uso de
metenamina.

Reposicao na dialise. Nao-indicada, evitar o uso.
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Reagdes adversas. Rash, nausea, dispepsia, distria, cristaltria com altas doses,
elevacdo de enzimas hepaticas.

Interagdes. O uso concomitante de bicarbonato ou acetazolamida diminui o efeito
da metenamina por deixar a urina alcalina. Aumenta a toxicidade das sulfas, que
podem precipitar no trato urindrio.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestacdo. Sem informagdes sobre lactagao.

Observagdes. Nao é adequada para tratamento de pacientes sondados, pois a
urina precisa ficar retida na bexiga para haver formagao do formaldeido.

METRONIDAZOL

Classe. 5-nitroimidazélico.

Apresentagdes. Comprimidos com 250, 400 ou 500 mg; suspensao oral com 40
mg/mL; injetdvel com 500 mg em 100 mL e bolsa com 1,5 g em 300 mL.

Espectro. Ativo contra a maioria dos anaerébios. Apresenta também atividade
contra £ntamoeba hystolitica, Giardia lamblia, Trichomonas vaginalis, Helicobacter
pylori e Gardnerella vaginalis.

Principais usos. Infeccdes por germes anaerdbios, amebiase, giardiase, tricomo-
niase e infeccbes por H. pylorie Gardnerella vaginalis.

Doses usuais. Neonatos: 0 a 4 semanas, < 1.200 g: 7,5 mg/kg a cada 48 h; até
7 dias de vida, 1.200 a 2.000 g: 7,5 mg/kg a cada 24 h; até 7 dias de vida, acima
de 2.000 g: 15 mg/kg/dia a cada 12 h; mais de 7 dias de vida, 1.200-2.000 g:
15 mg/kg/dia a cada 12 h; mais de 7 dias, acima de 2.000 g: 30 mg/kg/dia a
cada 12 h. Lactentes e criangas. Amebiase: 35 a 50 mg/kg/dia a cada 8 h. Outras
parasitoses. 15 a 30 mg/kg/dia a cada 8 h. Infeccoes por anaerdbios: 30 mg/kg/
dia a cada 6 h. Colite pseudomembranosa: 250 a 500 mg, VO, 3 a 4 vezes ao dia
por 10 a 14 dias. Helicobacter pylori: 15 a 20 mg/kg/dia 2 vezes ao dia, por
quatro semanas (em associagdo com amoxicilina e subsalicilato de bismuto). Adu/-
tos: infecgoes por anaerobios. dose de ataque de 15 mg/kg e, ap6s, 7,5 mg/kg,
de 6 em 6 horas, VO ou IV. Alternativamente, pode ser usado a cada 8, 12 ou 24
horas. Dose maxima de 4 g ao dia. Tricomoniase: 2 g, VO, dose Unica, ou 250
mg, VO, de 8 em 8 horas, por sete dias. Amebiase: 750 mg, VO, de 8 em 8
horas, por 10 dias. Giardiase: 250 mg, VO, de 8 em 8 horas, por cinco dias.
Colite pseudomembranosa: 250 mg, VO, de 6 em 6 horas, por 10 dias (pode ser
usada IV, na dose de 7,5 mg/kg, de 6 em 6 horas). Vaginose: 500 mg, VO, de 12
em 12 horas, por sete dias.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.

Modo de administragdo. Pode ser administrada por via oral com alimento por causa
da irritagdo gastrica.
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Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 100 50

Reposicao na dialise (adultos). Dose 500 mg apds a hemodialise. Na dialise perito-
neal ambulatorial continua, considerar DCE < 10 mL/min. Na hemodiilise ve-
novenosa continua, considerar DCE < 10 mL/min.

Reacdes adversas. Diarréia, dor epigastrica, nauseas, neutropenia reversivel, gosto
metélico na boca, urina de coloracdo escura, urticaria, exantema, queimagao
uretral e vaginal, ginecomastia e, raramente, neuropatia periférica, colite pseudo-
membranosa, pancreatite, convulsées, encefalopatia, disfungdo cerebelar e ataxia.

Interagdes. Associada a alcool, efeito dissulfiram-simile. Com anticoagulantes orais,
ha aumento do efeito anticoagulante. O uso de barbittricos diminui o nivel sérico
do metronidazol. A cimetidina aumenta a toxicidade do metronidazol. O uso de
dissulfiram pode levar a sindrome cerebral orgénica e o de litio aumenta o risco
de intoxicagdo pelo mesmo.

Gestacéo e lactagéo. Evitar no primeiro trimestre, risco B no segundo e terceiro
trimestres. Usar com cautela no aleitamento.

Observagdes. Nao é bom agente para o tratamento de infecgdes pleuropulmonares
mistas (aerdbios e anaerdbios). Boa penetracdo no liquor e em abscessos. Pode
ser superior a penicilina no tratamento do tétano. Reduzir a dose em caso de
insuficiéncia hepatica grave (50% da dose usual).

MINOCICLINA

Classe. Tetraciclina.
Apresentagdes. Comprimidos com 100 mg.

Espectro. Ativa contra Chlamydlia sp., Mycoplasma pneumoniae e Brucella sp.
Também efetiva contra Francisella tularensis, Vibrio cholerae, Campylobactersp.,
Ureaplasma sp. e diversas espiroquetas, incluindo a Borrelia burgdorferi. H. pylori
também é sensivel. As tetraciclinas sdo drogas de escolha no tratamento das
riquetsioses. Ativa contra Mycobacterium marinum. Podem ser usadas em infec-
¢Oes por Nocardia sp. e Actinomyces sp. Eficaz para erradicar meningococos da
faringe de portadores. E ativa contra Stenotrophomonas maltophilia, sendo opgao
de tratamento eficaz contra esse patégeno. Embora ativa /n vitro contra cocos
gram-positivos aerébios, ndo deve ser usada para tratar infecgbes por Strepto-
coccus B-hemolitico do grupo A e Streptococcus pneumoniae devido a existéncia
de cepas resistentes. Excelente atividade antiestafilocdcica.

Principais usos. No tratamento de doencas sexualmente transmissiveis (DST), como
uretrites, endocervicites, doenga inflamatéria pélvica (DIP) e infecgbes por Chla-
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mydiiasp. As tetraciclinas e os macrolideos sdo as drogas de escolha no tratamento
da infecgdo por Mycoplasma pneumoniae e no das riquetsioses. Em combinagdo
com um aminoglicosideo, é um tratamento efetivo contra a brucelose. Pode ser
alternada com a ampicilina ou outro antibiético de amplo espectro para tratamento
supressivo intermitente em pacientes com infecgdes broncopulmonares crénicas,
mas a doxiciclina é preferida pela melhor tolerabilidade. Usada no tratamento da
doenca de Lyme, quando nao houver envolvimento do SNC. Infec¢Oes intestinais
por Vibrio sp. e Campylobacter sp. e infecgbes de pele e de tecidos moles por
Pasteurella multocida respondem bem ao tratamento. E a tetraciclina mais ativa
contra Staphylococcussp., podendo ser utilizada em infecgbes inclusive por cepas
resistentes a oxacilina.

Doses usuais. Causa retardo do crescimento dsseo em prematuros e descoloracdo
dos dentes. Nao usar em criangas com menos de oito anos. Maiores de oito anos,
4 mg/kg, VO, de dose inicial e, apds, de 2 mg/kg, VO, de 12 em 12 horas. Adultos:
200 mg, VO, de dose inicial e, apds, de 100 mg, VO, de 12 em 12 horas.

Modo de administragéo. Pode ser administrada com alimento ou leite.
Ajuste para fungéo renal. Nao requer.
Reposicéao na dialise. Nao requer suplementagao ou ajuste de dose.

Reacdes adversas. Vertigens, desequilibrio e zumbido, nduseas, vémitos, tlceras
e pancreatite. Causa descoloracdo do esmalte dos dentes, que apresentam cor
cinza ou marrom, e retardo do desenvolvimento dsseo nos fetos e nas criangas.
Pode haver superinfecgdo por Candida sp., bem como diarréia por alteracao da
microbiota intestinal. Raramente, é causa de colite pseudomembranosa. Pode
haver leucocitose, presenca de linfécitos atipicos, de granulagdes téxicas e de
purpura trombocitopénica. Hipersensibilidade é rara. Causa fotossensibilidade
com queimadura excessiva se houver exposicdo ao sol. Onicdlise e pigmentagdo
das unhas.

Interagdes. Quando usada com metoxiflurano, pode causar insuficiéncia renal
grave.

Gestacao e lactagdo. Nao usar. Cruza a barreira placentaria e estad presente no
leite materno. Pode haver hepatotoxicidade na gestagdo. Ha retardo do desenvol-
vimento dsseo do feto. Risco D. Provavelmente segura na amamentagdo, se o
tempo de uso for curto.

Observagdes. Necessita de reducdo de dose na disfungdo hepatica grave. Tetraci-
clinas vencidas ou deterioradas podem causar nauseas, vomitos, politria, poli-
dipsia, proteindria, glicostria e grande aminoaciduria (forma de sindrome de
Fanconi) e lesbes de pele na face, tipo lipus eritematoso sistémico. Sua absorgdo
é diminuida pela ingestdo simultinea de hidréxido de aluminio, de sais de mag-
nésio e de ferro. A ingestao de outros alimentos nao altera a absorgéo.
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NELFINAVIR (NLF)

Classe. Anti-retroviral inibidor da protease.

Apresentagdes. Comprimidos de 250 mg; pd para uso oral com 50 mg/g (200 mg
por uma colher de cha).

Espectro. Ativo contra HIV.
Principais usos. Infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Neonatos: Dose investigacional de 40 mg/kg a cada 12 horas.
Criancas: 30 mg/kg a cada 8 horas, maximo de 750 mg/dose. Adolescentes e
adultos: 750 mg de 8 em 8 horas, ou 1.250 mg, de 12 em 12 horas.

Modo de administragao. Preferentemente com estdmago cheio (aumenta absorgao).
Nédo misture com alimentos ou liquidos acidos (gosto amargo). O pd pode ser
misturado com uma pequena quantidade de agua, leite, suplementos dietéticos,
sorvete ou cremes.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Dado nao-disponivel.

Reacdes adversas. Intolerancia gastrintestinal é comum, sendo a diarréia a mais
freqliente. O uso do medicamento com refei¢bes associado ou ndo ao muciléide
de psyllium (fibra) diminui a sua intensidade; eventualmente, o uso da loperamida
pode ser necessario, com o tempo, a pessoa adquire tolerancia. Dor abdominal,
rash cutaneo e exacerbagdo de doenga hepatica cronica podem ocorrer. Efeitos
adversos metabdlicos, como hiperglicemia, hipertrigliceridemia, hipercolestero-
lemia, exacerbagdo de diabetes, redistribuicdo e acimulo de gordura corporal.

Interagdes. O DDI diminui a absorgdo do NLF; se a pessoa estiver usando DDI,
deve haver uma separacdo uma hora antes do DDI ou duas horas ap6s. O NLF é
inibidor do CIP-450 (menos intensidade que o RTV). Nado é recomendado o uso
dos alcaldides do ergot, antiarritmicos, cisaprida, terfenadina e astemizol, triazolam
e midazolam pelo risco de toxicidade. A rifampicina ndo é recomendada por
diminuir os niveis séricos de NLF, que, por sua vez, aumenta os niveis de rifampi-
cina. Deve-se diminuir em 50% a dose da rifabutina, se usada concomitantemente.
Diminui a eficacia de contraceptivos hormonais (outros métodos contraceptivos
devem ser utilizados). Usar o sildenafil com precaugéo, pois pode aumentar seus
niveis séricos. Nelfinavir aumenta os nivei séricos de amiodarona, tacrolimus,
quinidina e ciclosporina. Fenitoina, fenobarbital e carbamazepina reduzem os
niveis do nelfinavir. Cetoconazol, indinavir e ritonavir aumentam os niveis do
nelfinavir.

Gestacéo e lactagao. Categoria B na gestacdo.
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NETILMICINA

Classe. Aminoglicosideo.
Apresentagdes. Ampolas de 150 mg.

Espectro. Bacilos gram-negativos aerébios, como Serratiasp., Proteussp., Pseudo-
monassp., Klebsiella sp., Enterobactersp. e E. coli. Pode ser ativa contra algumas
Enterobacteraceaeresistentes a gentamicina. Boa atividade contra S. aureus, inclu-
sive contra cepas resistentes a gentamicina e & amicacina.

Principais usos. Sao semelhantes aos da gentamicina e da tobramicina, podendo
ser ativa contra S. aureuse Enterobacteriaceaeresistentes a gentamicina e menos
ativa contra Pseudomonas sp.

Doses usuais. < 1 semana, 6 mg/dia, 12/12h; > 1 semana/1 més, 7,5 a 9 mg/
kg/dia, 8/8 h; >1 més, 6 a 7,5 mg/kg/dia, 8/8 h. Na fibrose cistica, 7 a 10 mg/
kg ao dia, divididos de 6 em 6 horas ou de 8 em 8 horas.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 8-24 24-48 48-72

Reposicao na dialise (adultos). Repor metade da dose normal ap6s hemodidlise, e
didlise peritoneal ambulatorial continua, 3 a 4 mg/kg ao dia.

Reacdes adversas. Nefrotoxicidade e ototoxicidade, com diminuigéo principalmen-
te da fungdo vestibular. Bloqueio neuromuscular, em especial com o uso intra-
pleural ou intraperitoneal e em pacientes com miastenia gravis ou sob efeito de
agentes neuromusculares ou de anestésicos. Neurite 6ptica e neurite periférica
(incomuns). Anafilaxia e exantema (incomuns), eosinofilia, febre, discrasias san-
gliineas, angioedema, dermatite esfoliativa e estomatite.

Interagdes. H4 sinergismo contra Enterococcus sp. entre penicilinas e aminogli-
cosideos. Furosemide potencializa os efeitos ototoxicos em animais. Anfotericina
B, cefalotina, vancomicina, antiinflamatdrios ndo-esteréides, ciclosporina, enflu-
rano e metoxiflurano podem aumentar a nefrotoxicidade. Aumento de nefroto-
xicidade e de ototoxicidade quando usada com cisplatina. Sulfato de magnésio e
outros bloqueadores neuromusculares podem aumentar o risco de apnéia ou de
paralisia respiratéria.

Gestacao e lactacao. No final da gestagdo, pode haver actimulo no plasma fetal e
no liquido amniético. Usar somente se essencial.

Observagdes. Nao é inativada pela maioria das enzimas que inativam os outros
aminoglicosideos, mas nao é tao estavel quanto a amicacina. Tem baixa penetragdo
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no SNC e nos olhos. A inflamagdo aumenta a penetragdo na cavidade peritoneal
e pericardica. Nivel sérico terapéutico no pico de 6 a 10 ug/mL.

NEVIRAPINA (NVP)

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa ndo-analogo de nucleotideos.
Apresentagdes. Comprimidos de 200 mg, suspensao de 10 mg/mL.

Espectro. HIV-1.

Principais usos. Infeccdo pelo HIV-1, prevengdo da transmissao vertical do HIV.

Doses usuais. Neonatos. 5 mg/kg/dia, 1 x/dia, por 14 dias; ap6s, 120 mg/m?, a
cada 12 horas, por 14 dias; ap6s, 200 mg/m?, a cada 12 horas, até completar o
terceiro més. Criangas. comegar com 120 a 200 mg/m?, a cada 24 horas, por 14
dias; se ndo ocorrerem efeitos adversos, passar para para 200 mg/m?, a cada 12
horas, maximo de 200 mg/dose. Adulftos: 200 mg, uma vez ao dia, nas duas
primeiras semanas; apds, 200 mg, duas vezes ao dia, ou 400 mg, em dose diaria
Unica.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.

Reposicao na dialise. Dado nao-disponivel.

Reagdes adversas. £ a que mais provoca rash e outras reagdes alérgicas (até 35%).
O esquema de dose escalonada com metade da dose nas primeiras duas semanas
diminui muito a incidéncia de reacao de hipersensibilidade; cefaléia e hepatoto-
xicidade (raramente hepatite).

Interagdes. £ um indutor/inibidor do CIP-450. Cimetidina, macrolideos e cetoco-
nazol (uso concomitante nao-recomendado) aumentam os niveis séricos da ne-
virapina, ao passo que rifabutina e rifampicina diminuem. Nevirapina diminui os
niveis de rifampicina e rifabutina (aumentos de dose podem ser necessarios),
indinavir e saquinavir; reduz a eficacia dos anticoncepcionais hormonais; diminui
o metabolismo de triazolam, midazolam, anticoagulantes orais, digoxina, fenitoina
e teofilina. Ocorre aumento da gravidade do rash quando a nevirapina é usada
em conjunto com prednisona. Pode ocorrer reducgdo dos niveis séricos de me-
tadona.

Gestacdo e lactagdo. Categoria C na gestacdo; ndo é teratogénica em animais de
laboratério.

Observagdes. Indicada em qualquer fase e esquema com outros ITRANs e/ou IP
Como opgao aos IPs em regimes iniciais em pessoas com doenga ndo-avangada
e com viremia plasmatica ndo muito elevada. Nao esta indicada em casos de uso
prévio de outro representante (EFZ ou DLV), pois existe resisténcia cruzada entre
os compostos da classe. Ndo deve ser utilizada em regimes parcialmente supres-
sivos (resisténcia de alto grau com uma mutagao).
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NICLOSAMIDA
Classe. Antiparasitario.

Apresentagées. Comprimidos com 500 mg.

Espectro. 7zenia saginata, Taenia solium, Diphyllobothrium latum, Hymenolepis
nana. Atua também contra Enterobius vermicularis.

Principais usos. Tenioses e infecgbes por Hymenolepis sp.

Doses usuais. 11 a 34 kg: 1 g, VO, dose Unica. Acima de 34 kg: dose tnica de 1,5
g, VO. Abaixo de 11 kg: 500 mg, dose unica, VO. Adultos: 2 g, VO, dose Unica
(em infecgOes por T solium, é necessario o uso de laxantes 1 a 2 horas apos, tais
como 15 a 20 g de sulfato de magnésio ou de sulfato de s6dio). Em infecgbes por
H. nana, usar dose de 2 g, VO, de 24 em 24 horas, por sete dias.

Ajuste para funcao renal. Nao-disponivel na literatura consultada.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel na literatura consultada.
Reacdes adversas. Dor abdominal e nauseas.

Interagées. Nao-disponivel na literatura consultada.

Gestagao e lactagdo. Seguro durante a gestagdo, risco B. Nao ha estudos sobre
uso na lactagao.

Observagdes. A destruicdo dos segmentos e a liberacdo dos ovos vidveis em pacien-
tes infectados por Taenia solium implica risco de auto-infeccdo, causando cisti-
cercose, dai a necessidade do uso de laxantes.

NITROFURANTOINA

Classe. Anti-séptico urindrio.
Apresentagées. Capsulas com 100 mg; suspenséo oral com 5 mg/mL.

Espectro. Age contra £. colj, Enterococcus sp., Klebsiella sp. e Enterobacter sp.
Nao é ativo contra Serratiasp., Pseudomonas sp., Staphylococcus sp. e a maioria
das cepas de Proteus sp.

Principais usos. Profilaxia e tratamento de infecgdes ndo-complicadas do trato
urinario inferior, supressao da bacteritria associada a cateterizacdo vesical, trata-
mento a longo prazo de infecgdes crénicas do trato urinario e esterilizagdo da
urina antes de procedimentos cirtrgicos.

Doses usuais. Nao usar em recém-nascidos. Lactentes e criangas: 5 a 7 mg/kg,
VO, de 6 em 6 horas. No tratamento supressivo, usar 1 a 2 mg/kg, VO, de 24 em
24 horas. Adultos: 50 a 100 mg, VO, de 6 em 6 horas. No tratamento supressivo,
50 a 100 mg, VO, de 24 em 24 horas.
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Modo de administragéo. Pode ser administrada por via oral com alimento.
Ajuste para fungao renal. Nao usar quando DCE < 40 mL/min.
Reposicao na dialise. Nao usar.

Reacdes adversas. Pode causar nauseas, vomitos e diarréia. Ha trés graus de to-
xicidade pulmonar: aguda, subaguda e cronica. Aguda, com febre, calafrios, mial-
gias, tosse, dispnéia e crepitantes nas bases e, no raio X de térax, pode haver
infiltrado pulmonar. Subaguda, com febre e eosinofilia, que é mais comum quando
se usa a droga por periodos superiores a um més. Crénica, com pneumonite
intersticial difusa e fibrose, é rara, sendo mais freqliente em pacientes com insufi-
ciéncia renal cronica. Ha casos raros de toxicidade hepatica, com ictericia coles-
tatica e dano hepatocelular. Podem haver alteragbes neuroldgicas reversiveis,
como cefaléia, vertigem, tonturas, mialgias e nistagmo. Ha casos de polineuropatia
com desmielinizagdo de nervos sensoriais e motores, com sinais de denervagao e
atrofia muscular. Causa anemia hemolitica em pacientes com deficiéncia de G6PD.
Pode causar leucopenia, granulocitopenia e anemia megaloblastica.

Interagdes. Sua absorgdo é maior em meio acido. Tem sua atividade aumentada
por substancias que acidificam a urina e diminuida pelas que a alcalinizam.

Gestacao e lactagao. Nao usar no terceiro trimestre de gestagdo. Risco B nos demais
trimestres. Seguro na lactacdo, se ndo houver deficiéncia de G6PD na crianca.

Observagdes. S6 atinge niveis terapéuticos na urina.

NORFLOXACINA

Classe. Quinolona fluorada.
Apresentagdes. Comprimidos com 400 mg.

Espectro. A maioria das Enterobacteriaceae sp. é sensivel, assim como outros
gram-negativos, entre eles, Shigella sp., Salmonella sp., Neisseria sp., Campylo-
bacter sp., Vibrio sp. e Aeromonas sp. Ativo contra P aeruginosa, mas outras
Pseudomonas sao menos sensiveis. Ativa contra Ureaplasma urealyticum, Myco-
plasma hominis e Chlamydiia trachomatis. Pouco ativa contra £nterococcus faecalis,
pouca ou nenhuma atividade contra bactérias anaerébias.

Principais usos. Em animais de laboratério, as quinolonas causaram erosdes das
cartilagens de crescimento, mas esse efeito nunca foi relatado em seres humanos.
Assim, as quinolonas podem ser usadas em pediatria, se ndo houver opgdo adequa-
da e os beneficios forem indiscutiveis. S6 atinge niveis terapéuticos na urina, nas
fezes e na préstata. Pode ser o agente preferido nas infecgbes do trato urindrio
que envolvem bactérias gram-negativas resistentes, como Pseudomonas aerugi-
nosa e na prostatite bacteriana crénica refrataria a outros antibiéticos orais.
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Doses usuais. Criangas: 10 a 15 mg/kg/dose a cada 12 h. Se ocorrerem artralgias
ou artrite, o tratamento deve ser suspenso. Adultos: 400 mg, VO, de 12 em 12
horas.

Modo de administracao. Alimentos diminuem a absorcdo. Deve ser administrada
de estdbmago vazio.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 12 12-24 24

Reposicéo na dialise. Nao é removido por hemodidlise ou dialise peritoneal.

Reacdes adversas. Pode causar dispepsia, nduseas, vomitos, elevagao das transami-
nases, dor abdominal e diarréia. Reacdes de hipersensibilidade, como exantema
cutaneo, prurido, febre, urticaria e anafilaxia, podem ocorrer. Também sdo descritas
les6es de cartilagem em animais de laboratério, artralgia e artrite reversiveis em
criangas. Eosinofilia e leucopenia podem ocorrer, desaparecendo com a suspensao
da droga. Também ha descrigdo de leucocitose.

Interagdes. A absorgdo no trato gastrintestinal é diminuida pela ingestdo conco-
mitante de antiacidos. Eleva os niveis séricos de ciclosporina, aumentando a to-
xicidade dessa.

Gestacao e lactagdo. Risco C na gestacdo. Nao usar na lactagéo.

OFLOXACINA

Classe. Quinolona fluorada.
Apresentagées. Comprimidos com 200 ou 400 mg; frasco-ampola com 400 mg.

Espectro. A maioria das Enterobacteriaceae é sensivel, assim como outros gram-
negativos, entre eles Haemophilus sp., Shigella sp., Salmonella sp., Brucella sp.,
Legionella sp., Neisseriasp., Moraxellasp., Campylobactersp., Vibriosp. e Aero-
monas sp. Ativa contra P aeruginosa, mas outras Pseudomonas sio menos sen-
siveis. Estafilococos oxacilina-sensiveis costumam ser sensiveis a ofloxacina. Ativa
contra Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis e Chlamydia trachomatis.
Ativa contra Mycobacterium tuberculosis e micobactérias atipicas. Atividade mo-
derada contra o Streptococcus pneumoniae e E. faecalis. Pouca ou nenhuma
atividade contra bactérias anaerébias.

Principais usos. Em pediatria, basicamente para infeccoes graves ndo-responsivas
aos tratamentos usuais.

Doses usuais. Em animais de laboratério, as quinolonas causaram erosdes das
cartilagens de crescimento, mas esse efeito nunca foi relatado em seres humanos.
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Assim, as quinolonas podem ser usadas em pediatria, se ndo houver outra op¢ao
melhor e se os beneficios forem indiscutiveis. A dose recomendada é de 15 mg/
kg ao dia, VO, ou 10 mg/kg ao dia, IV, divididos de 12 em 12 horas. Se ocorrer
artralgia ou artrite, a droga deve ser suspensa. Aduftos: erradicagdo do menin-
gococo da orofaringe: dose tnica de 400 mg. Para N. gonorrhoeae: dose (nica
de 400 mg, VO. Para infecgbes do trato urindrio. 200 mg, VO, de 12 em 12
horas, por 3 a 10 dias. Prostatite: 300 mg, VO, de 12 em 12 horas, por seis
semanas. Na cervicite e uretrite nio-gonocdcica: 300 mg, VO, de 12 em 12
horas, por sete dias. Outras situagées: 400 mg, de 12 em 12 horas.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos. Solucdes contendo
fons célcio, cobre, ferro, magnésio e zinco.

Ajuste para funcao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 50 25

Reposigéao na dialise (adultos). Nos pacientes em hemodialise, devem ser administra-
dos 200 mg ap6s a hemodialise. Nos pacientes em dialise peritoneal ambulatorial
continua, ndo ha necessidade de suplementagdo. Na hemodialise venovenosa
continua, considerar DCE = 10 a 50 mL/min.

Reacdes adversas. Pode causar dispepsia, nauseas, vomitos, elevacdo das transa-
minases, dor abdominal e diarréia. Enterocolite por Clostridium difficile é rara.
Reagdes de hipersensibilidade, como exantema cutaneo, prurido, febre, fotossen-
sibilidade, urticaria e anafilaxia, podem ocorrer. Eosinofilia e leucopenia podem
ocorrer, desaparecendo com a suspensdo da droga. Também ha descrigdo de
leucocitose.

Interagdes. A absorcdo no trato gastrintestinal é diminuida pela ingestao conco-
mitante de antiacidos, como hidréxido de aluminio e magnésio, e por sais de
zinco e ferro. Suplementagdes orais de célcio em altas doses e uso de sucralfato
tém o mesmo efeito.

Gestacéo e lactagéo. Risco C na gestacdo. Nao usar na lactagdo.

OSELTAMIVIR
Classe. Antiviral.

Apresentagdes. Capsulas com 75 mg.

Espectro. Virus da influenza A e B.

Principais usos. Tratamento e profilaxia da influenza.

Doses usuais. Tratamento: criangas entre 1 e 12 anos: até 15 kg, 2 mg/kg/dose,
2 vezes ao dia; > 15 até 23 kg, 45 mg/dose, 2 vezes ao dia; > 23 até 40 kg, 60
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mg/dose 2 vezes ao dia; acima de 40 kg e adultos: 75 mg, duas vezes ao dia.
Todos os esquemas sdo por cinco dias. Deve ser iniciado nas primeiras 36 a 48
horas do inicio dos sintomas. Profilaxia: Adolescentes e adultos, 75 mg duas
vezes ao dia por 7 dias ou até 6 meses; deve ser iniciada dentro de dois dias apds
o inicio da exposicdo.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) 10-30 <10

Dose e intervalo 75 mg 1x/dia Nao ha dados

Reposicao na didlise. Nao ha dados.
Reacdes adversas. Insonia, vertigens, nauseas, vomitos.

Interagdes. A probenecida aumenta as concentragdes séricas, mas ndo sao necessa-
rios ajustes de doses.

Gestacdo e lactagdo. Risco C na gestacdo. Nao ha dados sobre amamentagao.

OXACILINA

Classe. Inibidor da sintese potéica da parede celular.
Apresentagées. Solugao injetavel com 500 mg.

Espectro. Staphylococcus aureus e Staphylococcus coagulase negativos. E menos
ativa contra outros cocos gram-positivos do que as demais penicilinas e ndo tem
atividade confiavel contra £nterococcus sp.

Principais usos. Infeccoes causadas por Staphylococcus sp. resistentes a penicilina.

Doses usuais.

Neonatos

< 2 kg < 7 dias 50 mg/kg/dia, divididos de 12/12 h
< 2 kg > 7 dias 75 mg/kg/dia, divididos de 8/8 h

> 2 kg < 7 dias 75 mg/kg/dia, divididos de 8/8 h

> 2 kg < 7 dias 100 mg/kg/dia, divididos de 6/6 h

Criangas. 100 a 200 mg/kg ao dia, divididos de 4 em 4 horas ou de 6 em 6
horas. Alguns servigos utilizam até 400 mg/kg ao dia com sucesso e sem relato
de aumento de toxicidade. Dose maxima: 12 g/dia. Aduftos. 4 a 12 g/dia, IV,
divididos de 4 em 4 horas ou de 6 em 6 horas.

Incompatibilidades. Acidos e aminoglicosideos.

Ajuste para funcao renal. Nao é geralmente necessario. Se DCE < 10 mL/min,
usar as menores faixas de dose.
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Reposicao na dialise. Nao é necessaria.

Reacdes adversas. Eritema, urticaria, febre, anafilaxia, diminuigao da hemoglobina,
neutropenia, hemattria transitéria e, raramente, nefropatia.

Interagdes. O probenecide diminui a excregdo renal.
Gestacao e lactagdo. Uso seguro na gestagdo (risco B) e na lactacdo.

Observacdes. Deve-se diminuir a dose na insuficiéncia hepatica moderada ou
grave, uma vez que 50% da droga é eliminada por metabolismo hepatico.

OXITETRACICLINA

Classe. Tetraciclina.

Apresentagdes. Capsulas com 500 mg; suspensdo com 125 mg/5 mL; ampolas
de 100 mg para uso IM.

Espectro. Ativa contra Chlamydia sp., N. gonorrhoeae, Mycoplasma pneumoniae
e Brucella sp. Também efetiva conta Rickettsia sp., Francisella tularensis, Vibrio
cholerae e B. burgdorferi (mas a doxiciclina é a tetraciclina de escolha nessa
situacdo). Ativa contra Mycobacterium marinum. Campylobacter sp., Yersinia
sp., P multocida, Actinomycessp. e Ureaplasma urealyticumsao geralmente sensi-
veis as tetraciclinas.

Principais usos. Tratamento de doencas sexualmente transmissiveis (DSTs), como
uretrites, endocervicites, doenga inflamatdria pélvica (DIP) e infecgbes por Chia-
mydiasp. As tetraciclinas e os macrolideos sao as drogas de escolha no tratamento
da infecgdo por Mycoplasma pneumoniae. Em combinagdo com um aminoglico-
sideo, é o tratamento efetivo contra a brucelose. Pode ser alternada com a ampi-
cilina ou outro antibidtico de amplo espectro para tratamento supressivo intermi-
tente em pacientes com infecgGes broncopulmonares cronicas, mas a doxiciclina
é preferida pelo esquema posoldgico e pela tolerabilidade. Tratamento da doenca
de Lyme, quando ndo ha envolvimento do SNC. As tetraciclinas também sao
adequadas para o tratamento das infecgdes por Vibrio sp., Campylobactersp., P
multocida, Actinomyces sp. e Ureaplasma urealyticum. Nao deve ser usada para
tratar infecgbes por Staphylococcus sp. Streptococcusdo grupo A e pneumococos,
devido a existéncia de cepas resistentes.

Doses usuais. Causa retardo do crescimento 6sseo e descoloragdo dos dentes.
Nao usar em criangas com menos de oito anos. Quando maiores de oito anos, 25
a 50 mg/kg, VO, divididos de 6 em 6 horas, e de 12 a 25 mg/kg, IM, de 8 em 8
horas ou de 12 em 12 horas. Adultos: 1 a 2 g ao dia, VO ou IM, divididos de 6
em 6 horas ou de 12 em 12 horas; 200 a 500 mg, IM, dose diria, conforme
gravidade, divididos de 6 em 6 horas ou de 12 em 12 horas.
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Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 8-12 12-24 Evitar

Reposicdo na dialise (adultos). Dose apés hemodidlise. Em pacientes em didlise
peritoneal ambulatorial continua, ndo ha necessidade de ajuste.

Reacdes adversas. Nduseas, vomitos, Ulceras e pancreatite. Causa descoloragdo
do esmalte dos dentes, que apresentam cor cinza ou marrom, e retardo do desen-
volvimento 6sseo nos fetos e nas criancas. Pode haver superinfeccao por Candida
sp., bem como diarréia por alteragdo da microbiota intestinal. Raramente, é causa
de colite pseudomembranosa. Pode haver leucocitose, presenca de linfocitos
atipicos, de granulagdes toxicas e de purpura trombocitopénica. Hipersensibilidade
é rara. Causa fotossensibilidade com queimadura excessiva se houver exposicdo
ao sol. Onicdlise e pigmentagdo das unhas.

Interagdes. Quando usada com metoxiflurano, pode causar insuficiéncia renal
grave.

Gestacao e lactagdo. Cruza a barreira placentaria e estd presente no leite materno.
Pode haver hepatotoxicidade na gestacdo. Ha retardo do desenvolvimento 6sseo
no feto. Nao usar. Risco D. Evitar na lactacdo.

Observagdes. Necessita de reducdo de dose na disfungdo hepdtica grave. Sem
utilidade em infecgdo urinaria se DCE < 20 mL/min. Tetraciclinas vencidas ou
deterioradas podem causar nauseas, vomitos, politria, polidipsia, proteindria,
glicostrria e grande aminoaciduria (forma de sindrome de Fanconi) e lesdes de
pele na face, tipo lipus eritematoso sistémico. A absorcdo é diminuida pela in-
gestdo simultdnea de alimentos lacteos, hidroxido de aluminio, caicio, sais de
magnésio e ferro.

PAMOATO DE PIRANTEL
Classe. Antiparasitario.

Apresentagées. Comprimidos com 250 mg; suspensdo com 250 mg/5 mL.

Espectro. Ativo contra Enterobius vermiculares, Ascaris lumbricoides, Ancylostoma
sp.

Principais usos. Enterobiose, ascariose e ancilostomose.

Doses usuais. Nao usar em criangas abaixo de dois anos. Criangas acima de dois
anos e adultos: Ascariose: 11 mg/kg, dose tnica, VO. E£nterobiose: 11 mg/kg,

dose Unica, VO, repetir apés uma semana. Ancilostomose: 11 mg/kg, de 24 em
24 horas, VO, por trés dias. Dose maxima de 1 g.
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Ajuste para fungdo renal. Nao-disponivel na literatura consultada.

Reposicao na didlise. Nao-disponivel na literatura consultada.

Reacdes adversas. Disturbios gastrintestinais, cefaléia, exantema, tonturas e febre.
Interagdes. Nao-disponivel na literatura consultada.

Gestacao e lactagdo. Nao usar em gestantes. Nao-encontrado no leite materno.

PEFLOXACINA

Classe. Quinolona fluorada.
Apresentagdes. Comprimidos com 400 mg; ampolas com 400 mg.

Espectro. A maioria das Enterobacteriaceae é sensivel, assim como outros gram-
negativos, entre eles Haemophilus sp., Shigella sp., Salmonella sp., Brucella sp.,
Neisseria sp., Moraxellasp., Campylobactersp., Vibrio sp. e Aeromonas sp. Ativa
contra P aeruginosa, mas outras Pseudomonas sio menos sensiveis. Inferior a
ciprofloxacina contra gram-negativos em geral. S. aureus sensiveis a oxacilina e
Staphylococcus coagulase-negativos geralmente sdo sensiveis. Pouco ativa contra
S. pneumoniae e E. faecalis. Pouca ou nenhuma atividade contra anaerébios.
Ativa contra Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis, Chlamydia tracho-
matis e Gardnerella vaginalis. Pode ser usada contra Legionella sp.

Principais usos. Infecgdes urinarias, intra-abdominais e pulmonares.

Doses usuais. Em animais de laboratério, as quinolonas causam erosdes das carti-
lagens de crescimento, mas esse efeito nunca foi relatado em seres humanos.
Assim, as quinolonas podem ser usadas em pediatria, se ndo houver opgao adequa-
da e os beneficios forem indiscutiveis. A dose recomendada é de 20 a 40 mg/kg
ao dia, de 12 em 12 horas, nao ultrapassando as doses de adultos. Se ocorrer
artralgia ou artrite, a droga deve ser suspensa. Adultos: 400 mg, VO ou IV, de 12
em 12 horas.

Incompatibilidades. Cloreto de sédio e demais solugdes que contenham ions cloro.
Ajuste para fungéo renal. Nao requer.
Reposicao na dialise. Nao é removido por hemodialise ou dialise peritoneal.

Reacdes adversas. Dispepsia, nauseas, vomitos, elevagdo das transaminases, dor
abdominal e diarréia. A enterocolite por Clostridium difficile é rara. Reagdes de
hipersensibilidade, como exantema cutdneo, prurido, febre, fotossensibilidade,
urticaria e anafilaxia. Lesdes de cartilagem em animais de laboratério, artralgia e
artrite reversiveis em criangas. Eosinofilia e leucopenia podem ocorrer, desapare-
cendo com a suspenséo da droga. Também hé descrigdo de leucocitose.

Interagdes. A absorcdo no trato gastrintestinal é diminuida pela ingestao conco-
mitante de antidcidos, como hidroxido de aluminio e magnésio, e por sais de
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zinco e ferro. Suplementagdes orais de calcio em altas doses e de sucralfato tém
o mesmo efeito. Pode causar aumento dos niveis séricos de teofilina, cafeina e
warfarin por redugdo do metabolismo.

Gestacao e lactagdo. Nao usar, a ndo ser que nao haja outra opgdo. Risco C na
gestacdo.

PENICILINA G BENZATINA

Classe. Inibidor da sintese protéica da parede celular.
Apresentagées. Frasco-ampola com 600.000 ou 1.200.000 U.
Espectro. Streptococcus pyogenes e Treponema pallidum.

Principais usos. Tratamento da faringite e do impetigo estreptocécico, sifilis e
profilaxia primdria e secundaria de febre reumatica.

Doses usuais. Abaixo de 27,5 kg, 50.000 U/kg, dose tnica, no maximo 900.000
U; acima de 27,5 kg, 900.000 U, dose Unica. Adultos. faringite estreptocdcica:
1,2 milhdes U, IM, em dose Unica. Sifilis primdria, secunddria ou sifilis latente:
2,4 milhdes U, IM, em dose Unica. Sifilis tardia, tercidria e neurossifilis: 2,4 milhées
U/semana, IM, durante trés semanas. No tratamento da sifilis nos pacientes HIV-
positivo, deve-se usar penicilina G cristalina, 20 milhdes U/dia, IV, por 10 dias.
Profilaxia de febre reumdtica: 1,2 milhdes U, IM, uma vez por més.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Dados nao-disponiveis.

Reagdes adversas. Reagoes de hipersensibilidade podem ocorrer com qualquer
dose e sdo as mais comuns. Incluem exantema maculopapular, urticaria, febre,
broncoespasmo, dermatite esfoliativa, sindrome de Stevens-Johnson e anafilaxia.
Anemia hemolitica também é relatada. Nefrotoxicidade é rara.

Interagdes. O uso de probenecide diminui a excregdo renal das penicilinas.
Gestacao e lactagao. Segura na gestagao (risco B) e na lactagdo.

Observacdes. £ uma penicilina de depésito que mantém niveis séricos baixos,
mas relativamente constantes, durante 1 a 3 semanas.

PENICILINA G CRISTALINA

Classe. Inibidor da sintese protéica da parede celular.
Apresentagées. Frasco-ampola com 1.000.000, 5.000.000 ou 10.000.000 U.

Espectro. Strepfococcus pneumoniae, Enterococcussp., Streptococcussp., N. go-
norrhoeae, N. meningitidis, Fusobacterium sp., Leptotrichia bucalis, Pasteurella
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multocida, Clostridium tetani, Clostridium perfringens, Actinomyces israelli, Tre-
ponema pallidum e Borrelia burgdorfer.

Principais usos. Erisipela, pneumonia, sifilis, meningite, endocardite bacteriana,
sepse e infecgbes da pele e de tecidos moles.

Doses usuais. Recém-nascido: até 7 dias de vida, até 2 kg: 50.000 U kg/dia a
cada 12 h. Meningite: 100.000 U/kg/dia a cada 12 h; até 7 dias, > 2 kg: 75.000
U/kg/dia a cada 8 h; meningite: dobrar a dose; mais de 7 dias de vida, abaixo de
1.200 g: 50.000 U/kg/dia, a cada 8 h; dobrar a dose para meningite; entre
1.200 e 2.000g: 75.000 U/kg/dia, a cada 8 h, dobrando a dose, se meningite.
Mais de 7 dias, mais de 2 kg: 100.000 U/kg/dia, a cada 6 h, dobrando, se me-
ningite. Sifilis congénita: 150.000 U/kg/dia a cada 8 h. Meningite por estrepto
B: 450.000 U/kg/dia a cada 6 h. Criangas: 100.000 a 250.000 U/kg/dia a cada
4 ou 6 h. Adultos, 6 a 20 milhdes de U/dia, IV, divididas de 4 em 4 horas ou de 6
em 6 horas.

Incompatibilidades. Bicarbonato de sodio, aminoglicosideos, tetraciclina, tiopental,
aminofilina, 4cidos e alcalis.

Ajuste para funcdo renal. DCE entre 10 e 30 mL/min: administrar cada 8-12 h;
DCE < 10 mL/min: intervalos de 12 a 18 h.

Reposicao na dialise (adultos). Dose 0,5 a 1 milhdo de U ap6s hemodidlise. Na
didlise peritoneal ambulatorial continua, utilizar 25 a 50% da dose normal.

Reacdes adversas. Reagoes de hipersensibilidade sao as mais comuns e independem
da dose. Incluem exantema maculopapular, urticaria, febre, broncoespasmo, der-
matite esfoliativa, sindrome de Stevens-Johnson e anafilaxia. Convulsdes, pares-
tesias e irritabilidade neuromuscular podem ser observadas com altas doses. Ane-
mia hemolitica também é relatada. Nefrotoxicidade é rara.

Interagdes. O probenecide e a sulfimpirazona diminuem a secregao tubular renal
da penicilina, aumentando seus niveis séricos. A administracdo da penicilina G
potassica simultaneamente com diuréticos poupadores de potassio ou inibidores
da enzima de conversao da angiotensina Il pode favorecer o actimulo de potassio.

Gestacao e lactagdo. Nao tem toxicidade fetal conhecida. Risco B. As penicilinas
sdo encontradas em pequenas quantidades no leite materno. Segura na lactagao.

Observagdes. Cada milhdo de unidades de penicilina G potassica contém 1,7 mEq
de potassio. A indometacina causa um leve aumento da meia-vida. Os salicilatos
competem pela secrecdo tubular renal e aumentam a meia-vida.

PENICILINA G PROCAINA

Classe. Inibidor da sintese protéica da parede celular.

Apresentagdes. Frasco-ampola com 400.000 U.
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Espectro. Streptococcus pneumoniae, outros Streptococcus, Neisseria gonorrhoeae
ndo-produtora de B-lactamase e Treponema pallidum.

Principais usos. Pneumonia pneumocdcica (somente cepas plenamente sensiveis),
sifilis, faringite e celulite estreptocdcica.

Doses usuais. Neonatos: evitar o uso (risco de abscessos frios e toxicidade pela
procaina) 50.000 U/kg/dia, IM, em uma dose. Criangas: 25 a 50.000 U/kg/dia,
IM, de 12 em 12 ou de 24 em 24 horas. Adultos: 400.000 U de 12 em 12 horas.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Dados nado-disponiveis.

Reacdes adversas. Reacdes de hipersensibilidade sdo as mais comuns. Manifesta-
¢Oes de alergia a penicilina incluem exantema maculopapular, urticaria, febre,
broncoespasmo e anafilaxia.

Gestacdo e lactagdo. Segura durante a gestagdo (risco B) e a lactagao.

PENICILINA V (FENOXIMETILPENICILINA POTASSICA)

Classe. Inibidor da sintese protéica da parede celular.

Apresentagdes. Comprimidos com 500.000 U e 1.200.000 U; suspensdo com
400.000 U/5 mL.

Espectro. Streptococcus pyogenes e Streptococcus pneumoniae.

Principais usos. Faringite estreptocdcica, erisipela, profilaxia da endocardite e na
prevencdo primaria da febre reumatica.

Doses usuais. 25.000 a 90.000 U/kg, VO, divididas de 4 em 4, 6 em 6 ou de 8 em
8 horas. Profilaxia de febre reumatica, 125 mg (200.000 U), VO, de 12 em 12
horas. Adultos: 500.000 a 1.000.000 U, VO, de 4 em 4 horas ou de 6 em 6 horas.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita de ajuste.
Reposicao na dialise. Nao ha necessidade de reposicao.

Reacdes adversas. Reagses de hipersensibilidade sao as mais comuns e independem
da dose. Incluem exantema maculopapular, urticaria, febre, broncoespasmo, der-
matite esfoliativa, sindrome de Stevens-Johnson e anafilaxia. Anemia hemolitica
também é relatada. Nefrotoxicidade é rara.

Interagdes. Probenecide diminui a excregao renal das penicilinas.

Gestacao e lactagéo. Segura durante a gestagdo. Risco B. As penicilinas sio encon-
tradas em pequenas quantidades no leite materno. Segura na lactagao.

Observagées. 1 mg de fenoximetilpenicilina corresponde a 1.695 U. Os alimentos
diminuem a absorgéo.
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PENTAMIDINA

Classe. Quimioterapico antiparasitario.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 300 mg.

Espectro. Ativa contra Pneumocystis, Trypanosoma brucei, T. gambiense (agentes
da doenga do sono na Africa) e algumas formas de Leishmania sp.

Principais usos. Pneumocistose, tripanossomose africana e leishmaniose visceral
de areas com parasitas resistentes aos antimoniais, como no norte da Africa.

Doses usuais. Pneumocistose — tratamento: 4 mg/kg ao dia, IV, por 14 a 21 dias.
Profilaxia (a partir dos cinco anos): 300 mg, uma vez ao més, por inalagdo em
aparelho Respigard Il ou equivalente. Leishmania donovani: 2 a 4 mg/kg ao dia,
em até 15 doses. Trpanossomose africana: 4 mg/kg ao dia, IM, por 10 dias, e a
mesma dose, IM, de 6 em 6 meses para profilaxia.

Incompatibilidades. Cloreto de sodio.

Ajuste para fungéo renal. DCE 10 a 30 mL/min: administrar a cada 36 horas. DCE
< 10 mL/min: administrar a cada 48 h.

Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Hipotensao, hipoglicemia (seguido por diabetes melito), vo-
mitos, leucopenia, trombocitopenia, anemia, dor no local da injegao, disttrbios
do TGl, gosto metdlico na boca, dano renal reversivel, agravamento DM, choque,
hipocalcemia, dano hepatico, cardiotoxicidade (arritmias), delirium, exantema
cutdneo e, raramente, anafilaxia, pancreatite aguda, hipercalcemia, reagao Jarish-
Herxheimer.

Interagdes. Nefrotoxicidade aumentada com aminoglicosideos, anfotericina B, van-
comicina e cisplatina.

Gestacéo e lactagdo. Risco C na gestagdo. Sem informagdes sobre lactagao.

PIPERACILINA + TAZOBACTAN

Classe. Penicilina associada a inibidor de B-lactamase.
Apresentagdes. Frasco-ampola de 2,25 ou 4,5 g.

Espectro. K/ebsiella, Pseudomonas aeruginosa, Proteuse Enterobacter. Ativa tam-
bém contra cocos gram-positivos, incluindo enterococos. O tazobactan expande
a atividade da piperacilina para cepas produtoras de B-lactamases de Staphyio-
coccus aureus, H. influenzae, Enterobacteriaceae, Pseudomonas sp., Klebsiella,
Citrobacter, Serratia e anaerdbios em geral, inclusive Bacteroides fragilis.

Principais usos. Infeccdes graves por bactérias sensiveis gram-negativas como
sepse, pneumonias, pielonefrite, infecgdes de pele, ossos, articulagdes e nas infec-
¢Oes ginecoldgicas.
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Doses usuais. A seguranga da associagdo em criangas abaixo de 12 anos nao foi
estabelecida, mas é provavelmente segura, pois o componente piperacilina mos-
trou-se seguro. Usam-se 150 a 300 mg/kg/dia do componente piperacilina, a
cada 6 h. Em infecgbes graves por Pseudomonas, pode-se utilizar 400 mg/kg/
dia. Adultos: 2,25 g a 4,5 g, a cada 6 ou 8 horas.

Ajuste para fungao renal. DCE entre 20 e 40 mL/min: 70% da dose, intervalo de 6
h; DCE < 20 mL/min: 70% da dose, intervalo de 8 h.

Reposicao na dialise (adultos). Administrar 2,25 g, a cada 8 horas, e aplicar uma
dose adicional de 0,75 g depois de cada hemodialise.

Reagdes adversas. Nauseas, vomitos, diarréia, hipertensao, insonia, cefaléia, agita-
gdo, febre, tonturas, vertigens, rash, prurido, colite pseudomembranosa, bron-
coespasmo. Pode ser encontrado eosinofilia, neutropenia, tempo de protrombina
elevado, falsa positividade do teste de Coombs, alteragbes nas enzimas hepaticas
e aumento da creatinina.

Interagdes. Tetraciclinas podem diminuir o efeito da piperacilina. Aminoglicosideos
inativam /n vitro a piperacilina. Deve-se evitar usar as duas drogas em um mesmo
recipiente.

Gestacao e lactacdo. Fator de risco B. A amamentacdo pode determinar diarréia e
candidiase na crianga.

Observagées. Cada grama de piperacilina contém 2,35 mEq de sédio.

PIPERAZINA

Classe. Anti-helmintico.
Apresentagées. Suspensio com 130 mg/mL.
Espectro. Ascaris lumbricoides e Enterobius vermiculares.

Principais usos. Ascariose (especialmente na oclusao intestinal por bolo de Ascaris
lumbricoides) e oxiurose/enterobiose.

Doses usuais. Ascariose 75 mg/kg (até 3,5 g), de 24 em 24 horas, por dois dias,
repetir duas semanas apds. Na oclusdo por bolo de Ascaris lumbricoides, adminis-
trar laxante duas horas apds o uso de piperazina. Oxiurose: 65 mg/kg (até 2,5
g), de 24 em 24 horas, por sete dias, repetindo duas semanas apos.

Ajuste para funcao renal. Nao-disponivel.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel.

Reagdes adversas. Disturbios neuroldgicos transitérios, urticaria, disturbios gas-
trintestinais e, raramente, exacerbagao de epilepsias, distarbios visuais, ataxia e
hipotonia.
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Interagdes. Nao-disponivel.
Gestacao e lactagéo. Segura durante a gravidez e no aleitamento.

Observagdes. Contra-indicada em pacientes com histéria de epilepsia. Por ser
excretada via renal, pode ocorrer nefrotoxicidade em pacientes com disfungao
renal.

PIRAZINAMIDA

Classe. Tuberculostatico.

Apresentagées. Nao é comercializada, apenas distribuida pelas Unidades Sanitérias
da Secretaria da Saude. Pirazinamida — comprimidos com 500 mg, suspensao
com 150 mg/5 mL.

Espectro. Ativa contra o Mycobacterium tuberculosis. E bactericida in vitro, agindo
principalmente nos bacilos que se reproduzem lentamente no meio acido, no
interior dos macréfagos, onde os demais tuberculostaticos ndo atuam adequada-
mente. Se usada como droga Unica, desenvolve resisténcia rapidamente.

Principais usos. Tratamento da tuberculose, em esquema de primeira linha, associa-
da a rifampicina (R) e isoniazida (H), no esquema RHZ, ou em esquema de se-
gunda linha, associada a estreptomicina (S), a etionamida (E) e ao etambutol
(M), no esquema SEMZ.

Doses usuais. 20 a 35 mg/kg ao dia, em dose Unica; dose maxima de 2 g ao dia.
Doses de 15 a 30 mg/kg ao dia sdo mais seguras. Peso < 45 kg: usar dose
minima.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 24 24 48-72

Reposicao na dialise (adultes). Dose de 500 mg ap6s a hemodidlise.

Reagdes adversas. Hepatotoxicidade é o mais comum e o mais sério efeito adverso.
Quando a dose de 40 a 50 mg/kg é administrada, sinais e sintomas de doenga
hepética aparecem em 15% dos pacientes, ictericia em 2 a 3% e morte por
necrose hepatica em raros casos. A elevagdo das transaminases é a mais precoce
anormalidade. Todos os pacientes tratados com pirazinamida devem monitorizar
a funcdo hepatica antes da sua administragdo e em intervalos regulares durante
o periodo de tratamento. Se houver evidéncia de dano hepatico significativo,
interromper o uso. A pirazinamida nao deveria ser dada a individuos com qualquer
grau de disfuncdo hepatica, a menos que absolutamente inevitavel. A droga
inibe a excregdo de urato, resultando em hiperuricemia em praticamente todos
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os pacientes. Episédios agudos de gota tém ocorrido. Outros efeitos observados
sdo artralgia, anorexia, nauseas, vomitos, disuria, mal-estar e febre.

Interagdes. Informagado nao-disponivel.
Gestacao e lactacdo. Sem estudos, mas potencialmente teratogénica.

Observagées. Atinge boas concentragdes no LCR. O mecanismo de acdo da droga
é desconhecido.

PIRIMETAMINA

Classe. Antiparasitario.
Apresentagdes. Comprimidos com 25 mg.

Espectro. Em associagdo com sulfas: Plasmodiumsp., Toxoplasma gondli, Pneumo-
cystis carinii e Isospora belli.

Principais usos. Toxoplasmose (associada a uma sulfonamida).

Doses usuais. 7oxoplasmose (em associagdo com sulfadiazina): recém-nascidos e
lactentes: inicial de 2 mg/kg/dia a cada 12 h, por 2 dias. Depois, 1 mg/kg/dia
por seis meses; ap6s, 1 mg/kg 3 vezes/semana por mais 6 meses. Administrar
acido folinico 5 a 10 mg 3 vezes/semana para prevenir toxicidade hematoléogica.
Criangas. 2 mg/kg/dia a cada 12 horas por 3 dias, seguidos de 1 mg/kg/dia
(méaximo de 25 mg) em 2 doses diarias por 4 semanas, com acido folinico 5 a 10
mg 3 vezes/semana. Profilaxia de recorréncia da toxoplasmose: Acima de 1 més
de idade: 1 mg/kg/dia, em associagdo com sulfadiazina ou clindamicina, mais
acido folinico, 5 mg a cada 3 dias. Adultos: toxoplasmose: 25 mg ao dia, VO, 3
a 4 semanas, associado a sulfadiazina 2 a 6 g ao dia, divididos de 6 em 6 horas,
por 3 a 4 semanas. Joxoplasmose cerebral em SIDA: pirimetamina dose de ata-
que de 200 mg, seguida de 50 a 100 mg, VO, de 24 em 24 horas, associada a
sulfadiazina 1 a 2 g, VO, divididos de 6 em 6 horas, por toda a vida. Apés 3 a 8
semanas, pode-se tentar reduzir a dose de pirimetamina para 25 mg 1 x/dia.
Profilaxia da pneumocistose: 50 a 75 mg/semana em associagdo com dapsona
mais acido folinico 25 mg 1x/semana.

Ajuste para funcao renal. Nao-disponivel.
Reposicao na didlise. Nao-disponivel.

Reacdes adversas. Discrasias sangtiineas, deficiéncia de acido félico e, raramente,
exantema, vomitos, convulsées, choque, eosinofilia pulmonar.

Interagdes. Hepatotoxicidade leve com o uso concomitante de lorazepam. O uso
concomitante de outras drogas antifolinicas (sulforamidas, trimetoprim) aumenta
o risco de supressao medular.

Gestacdo e lactagdo. Contra-indicado nos quatro primeiros meses de gravidez,
risco C. Excretada no leite materno. Provavelmente segura na lactagao.
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Observagdes. Na toxoplasmose ocular, recomenda-se o uso associado de corti-
céides. Em caso de alergia a sulfa, substitui-la no tratamento da toxoplasmose
cerebral por clindamicina 450 a 600 mg, VO, ou 600 mg, IV, de 6 em 6 horas, no
tratamento na fase aguda, e 300 mg, VO, de 6 em 6 horas na supressao.

POLIMIXINA B

Classe. Antibiético peptidico, polimixina.
Apresentagdes: Frasco-ampola com 500.000 unidades (50 mg).

Espectro. Fnterobacter; Klebsiella, Escherichia, Salmonella, Shigella, Haemophilus,
Pasteurella, Vibrio, Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter. Nao age contra
Proteus, Serratia, Neisseria e Brucella.

Principais usos. Infecgbes graves por bactérias resistentes a alternativas menos
toxicas. Tem sido usada principalmente em infecgbes por Aseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter resistentes a todas as alternativas disponiveis. Também usada
por via inalatéria para manejo de pacientes com fibrose cistica colonizados por
Pseudomonas aeruginosa.

Doses usuais. Lactentes abaixo de 2 anos: IM, 25.000 a 40.000 U/kg/dia a cada
6 horas; IV: 15.000 a 45.000 U/kg/dia por infusdo continua ou a cada 12 horas.
Intratecal 20.000 U/dia por 3 a 4 dias ou 25.000 U em dias alternados, conti-
nuando com 25.000 U em dias alternados até 2 semanas apés as culturas de
liquor negativarem. Criangas a partir de 2 anos e adultos: IM, 25.000 a 30.000
U/kg/dia a cada 6 horas. IV: 15.000 a 25.000 U/kg/dia a cada 12 horas ou por
infusdo continua; dose maxima diaria de 2 milhdes de unidades. /ntratecal 50.000
U uma vez ao dia por 3 a 4 dias, passando depois para dias alternados até 2
semanas apds negativacdo das culturas. /nalatdria: 20.000 a 25.000 U/kg/dia a
cada 6 horas. A concentragéo final ndo deve exceder 100.000 U/mL.

Incompatibilidades. Incompativel com célcio, magnésio, cefalotina, cloranfenicol,
heparina, penicilinas. Inativada por solugbes acidas ou alcalinas.

Modo de administragao. A administragdo IM é muito dolorosa e deve ser evitada
quando possivel. Se necessario, usar uma concentragdo de 250.000 U/mL. IV:
infundir lentamente (60 a 90 minutos) ou por infusdo continua, em uma concen-
tragdo final de 1.000 a 1.667 U/mL em glicose a 5%. Intratecal: reconstituir o
frasco com 10 mL de solugéo fisiolégica.

Ajuste para fungao renal. DCE 5 a 20 mL/min: 50% da dose diaria, dividida a cada
12 horas; DCE < 5 mL/min: 15% da dose diaria, dividida a cada 12 horas.

Reposicao na dialise. Nao é dialisavel.

Reacdes adversas. Neurotoxica e nefrotdxica. Pode causar hiperemia facial, so-
noléncia, ataxia, febre, tonturas, erupgdes cutaneas, hipocalcemia, hiponatremia,
hipopotassemia, hipocloremia, dor no local da injecdo, flebite e tromboflebite,
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bloqueio neuromuscular, parestesias, diplopia, hematuria, proteintiria, insuficiéncia
renal, parada respiratdria e reagbes de hipersensibilidade.

Interacdes. Bloqueadores neuromusculares, anestésicos, aminoglicosideos, colistina
aumentam o risco de bloqueio neuromuscular.

Gestacao e lactagao. Categoria B na gestacdo. Sem informagdes sobre aleitamento.

Observagées. Penetra mal no SNC, mesmo com as meninges inflamadas.

PRAZIQUANTEL

Classe. Antiparasitario.
Apresentagées. Comprimidos com 150 ou 500 mg.

Espectro. Ativo contra vermes cestddeos e trematddeos, como Schistosoma sp.,
Fasciola hepatica, Paragonimussp., Taenia solium, Taenia saginatae Hymenolepis
nana.

Principais usos. Teniose, cisticercose (inclusive neurocisticercose), esquistossomose
e fasciolose.

Doses usuais. £squistossomose (S. mansoni). 40 a 75 mg/kg ao dia, VO, divididos
de 12 em 12 horas, por um dia. 7eniase: 10 a 20 mg/kg, dose Unica. Cisticercose:
50 a 60 mg/kg ao dia, divididos de 8 em 8 horas, por 14 dias. Em pacientes com
numerosos cistos corticdides, podem ser Uteis para reduzir a resposta inflamatéria.
Na neurocisticercose, administrar dexametasona antes de iniciar o praziquantel.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Nauseas, vomitos, tonturas, dor abdominal, cefaléia, urticaria.
Pode haver aumento da pressao intracraniana e edema cerebral no tratamento
da neurocisticercose pela resposta inflamatéria desencadeada.

Interagdes. Cimetidina, cetoconazol e miconazol induzem o aumento dos niveis
séricos de praziquantel. Fenitoina e carbamazepina aumentam o metabolismo e
podem reduzir a eficicia do praziquantel.

Gestacao e lactagao. Risco B na gestagdo. Nao amamentar até trés dias ap6s o
uso, pois aparece no leite em concentracdo aproximada a 25% do nivel sérico.

Observagdes. Nao usar em cisticercose ocular.

PRIMAQUINA

Classe. Antiparasitario.

Apresentagées. Comprimidos com 15 mg. Fornecida pelas Secretarias Estaduais
de Saude.
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Espectro. Formas exoeritrociticas do Plasmodium vivax e do Plasmodium ovale
no figado.

Principais usos. Tratamento radical da malaria por £ vivax e P ovale. Como
complemento do tratamento supressivo com cloroquina ou outras alternativas.
Em associagdo com clindamicina como tratamento alternativo da pneumocistose.

Doses usuais. 0,3 mg/kg/dia, por 14 (malaria) ou 21 dias (pneumocistose). Adultos:
15 mg/dia por 14 (malaria) ou 21 dias (pneumocistose).

Ajuste para fungéo renal e reposicao na dialise. Nao-disponivel na literatura consul-
tada. A droga é de excregdo predominantemente renal.

Reacdes adversas. Cdlicas abdominais, dor epigastrica, nauseas, anemia, cirrose
(metemoglobinemia), leucocitose, hemdlise em pacientes com deficiéncia de
G6PD e, raramente, hipertensdo e arritmias.

Interagdes. Nao-disponivel na literatura consultada.

Gestacao e lactagdo. Risco C na gestagdo. Atinge concentragdes importantes no
leite materno.

QUININO

Classe. Antimalarico.

Apresentagdes. Cloridrato: ampolas com 500 mg. Quinino — ampolas com 600
mg; comprimidos com 500 mg. Fornecido pelas Secretarias Estaduais de Satde.

Espectro. Atua na fase sangtiinea assexuada do Plasmodium sp. (todas as formas)
e na babesiose.

Principais usos. Maldria causada por P falciparum resistente ao tratamento inicial
com cloroquina.

Doses usuais. Maldria resistente a cloroquina: 30 mg/kg/dia, a cada 8 horas, em
conjunto com outro agente, por 3 a 7 dias (maximo 2 g/dia). Babesiose: 25 mg/
kg/dia, em 3 doses, por 7 dias (maxima de 2 g/dia). Adultos: maldria grave: dose
de ataque de 20 mg/kg, seguindo-se doses de 10 mg/kg, IV, de 8 em 8 horas
(méaxima de 2 g ao dia), até que a via oral esteja disponivel. Tratamento oral
sulfato de quinino 650 mg, VO, de 8 em 8 horas, por 3 a 10 dias, associado a
doxiciclina 200 mg ao dia, por cinco dias, a clindamicina (900 mg, de 8 em 8 horas,
por trés dias) ou a tetraciclina (250 mg, VO, de 6 em 6 horas, por sete dias).

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.

Modo de administragdo. Administrar por via intramuscular ou em infusdo endove-
nosa diluindo as ampolas em soros fisioldgico ou glicosado e observando uma
concentragao final de 1 a 3 mg de quinino por mL de solugdo. Infundir por 240
minutos. Ndo administrar por via endovenosa direta.
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Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 8 8-12 24

Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reagdes adversas. Cinchonismo (zumbido, cefaléia, nauseas, dor abdominal, disttr-
bios visuais), anemia hemolitica, outras discrasias sangtiineas, fotossensibilidade,
hipoglicemia, arritmias, hipotensao, febre e, raramente, cegueira, morte subita
(se injetado rapidamente), hipotrombinemia.

Interagdes. Pode haver antagonismo com a cloroquina.

Gestacdo e lactagdo. Contra-indicado, a ndo ser que seja necessario para salvar a
vida da gestante.

RIBAVIRINA
Classe. Antiviral.

Apresentagées. Capsulas com 250 mg. Ampolas com 100 mg (uso injetavel). P6
liofilizado para inalagdo com 6 g.

Espectro e principais usos. Amplo espectro de atividade /in vitro, mas com limitada
atividade terapéutica. Util contra virus da hepatite C e da febre de Lassa (e outras
febres hemorragicas). Discutivel contra adenovirus e influenza A e B, mas pode
ser tentada em infecgbes graves por esses agentes. Infecgdes graves por virus
respiratério sincicial (VRS), especialmente em imunocomprometidos, cardiopatas
e pneumopatas cronicos.

Doses usuais. /nalacio (VRS, influenza A e B, adenovirus): administrar em nebu-
lizagao continua por 12 a 18 horas durante 3 a 7 dias, através de nebulizador
gerador de pequenas particulas. Alternativamente, administrar 6 g diluidos em
100 mL ao longo de 2 horas, trés vezes ao dia (ndo pode ser utilizada em pacientes
em ventilagdo mecanica, pois pode obstruir os circuitos). Criangas a partir de trés
anos, hepatite C cronica: 25 a 26 kg: 250 mg 2 x/dia; 37 a 49 kg: 250 mg pela
manha, 500 mg a noite; 50 a 61 kg: 500 mg 2 x/dia; acima de 61 kg, ver doses
para adultos. Adultos: nebulizagdo continua por 3 a 7 dias. Alternativamente,
administrar 6 g diluidos em 100 mL ao longo de 2 horas, trés vezes ao dia (ndo
pode ser utilizada em pacientes em ventilagdo mecanica, pois pode obstruir os
circuitos). Hepatite C: abaixo de 75 kg, 500 mg 2 x/dia; acima de 75 kg: 1.250
mg/dia em duas administragoes.

Ajuste para fungao renal. Uso oral ndo-recomendado se DCE < 10 mL/min.

Reposicao na dialise. Nao necessita.
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Reacdes adversas. Anemia, erupgdo cutdnea, desconforto intestinal, cefaléia, ins6-
nia, letargia. Por via inalatdria, broncoespasmo, cefaléia, anemia, conjuntivite.

Interagdes. Pode antagonizar o efeito da zidovudina e da estavudina contra o
HIV. Sinérgico contra interferon contra hepatite C.

Gestacao e lactagao. Risco X na gestagao. Evitar na lactagdo.

RIFAMICINA

Classe. Inibidor da sintese protéica.

Apresentacoes. Ampolas com 75 ou 150 mg (IM); ampolas com 500 mg de
rifamicina SV (uso V).

Espectro. Boa atividade contra S. pneumoniae e Streptococcus sp., assim como
contra Staphylococcus sp. Ativa contra Mycobacterium tuberculosis. Nao tem
boa atividade contra Enterococcus sp., Clostridium sp. e germes gram-negativos.

Principais usos. Alternativa parenteral para pacientes que ndo podem usar rifam-
picina por via oral ou enteral (basicamente na tuberculose e como droga adjunta
nas estafilococcias ndo-responsivas ao tratamento usual). Inadequada para trata-
mento de meningites (baixa penetragdo no liquor).

Doses usuais. 10 a 30 mg/kg ao dia, 1V, divididos de 8 em 8 horas ou de 12 em 12
horas.

Incompatibilidades. Solucdes acidas (aminoacidos, derivados da tetraciclina e etio-
namoda e heparina).

Ajuste para fungdo renal. Dado nao-disponivel. E provével que nao seja necessario
realizar ajustes ou que apenas seja necessario quando os niveis de fungao renal
forem muito baixos, pois a principal via de excregao é a biliar.

Reposicao na dialise. Informagao ndo-disponivel.

Reacdes adversas. Geralmente bem-tolerada. Pode ocorrer hipersensibilidade,
com erupgbes cutdneas e, raramente, edema de glote e anafilaxia. Disttrbios
gastrintestinais, como nauseas, vomitos, diarréia e hepatotoxicidade (aumento
das transaminases e hiperbilirrubinemia), podem ocorrer. A droga pode corar de
laranja ou vermelho-alaranjado a pele, a urina, as lagrimas (e lentes de contato)
€ as mucosas.

Interagdes. Tém sido relatadas alteragées no metabolismo dos anticoagulantes,
hipoglicemiantes orais, digitdlicos e anticoncepcionais orais.

Gestacao e lactagdo. Nao ha informagdes; evitar o uso.

Observagdes. Diferentemente da rifampicina, ndo tem boa penetragdo no SNC.
Néo deve ser usada isoladamente no tratamento de infecgdes bacterianas, espe-
cialmente nas estafilococcias, pois, nessa situagdo, ocorre rapido desenvolvimento
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de resisténcia. O uso topico esta contra-indicado por ndo haver estudos adequa-
dos, pela selecdo de germes resistentes e pelo risco de reagdes adversas.

RIFAMPICINA

Classe. Antibacteriano, tuberculostatico e inibidor da sintese protéica.

Apresentagées. Capsulas com 300 mg, suspensdo com 100 mg/5 mL, solugdo
gotas com 150 mg/mL.

Espectro. Inibe quase todas as cepas de Mycobacterium tuberculosis, Mycobac-
terium kansasii, Mycobacterium marinum, Mycobacterium scrofulaceume Myco-
bacterium intracellulare e algumas cepas de Mycobacterium avium. O Myco-
bacterium fortuitum é resistente. Ativo contra Neisseria meningitidis, Staphylo-
coccus aureus e Haemophilus influenzae. Inibe gram-negativos, como Escherichia
coli, Pseudomonas sp., Proteus indol positivo e negativo, Acinetobacter sp. e
Klebsiella sp. Também age contra Legionella sp., cocos gram-negativos e Chia-
myadia sp.

Principais usos. Em nosso meio, o principal uso é no tratamento da tuberculose,
associada com isoniazida (H) e pirazinamida (Z), no esquema RHZ. Pode ser
usada, em associagdo com outras drogas ativas, no tratamento de infec¢es por
Staphylococcus sp. Usada na profilaxia da infecgdo meningocécica e da meningite
por Haemophilus influenzae.

Doses usuais. 10 a 20 mg/kg ao dia, em dose Unica didria, maximo de 600 mg ao
dia. Quando usada para o tratamento de meningite tuberculosa, pode ser adminis-
trada em dose de até 900 a 1.200 mg ao dia. Na profilaxia da doenca meningo-
cocica, usar 600 mg, de 12 em 12 horas, ou 20 mg/kg ao dia, por dois dias, e na
profilaxia da meningite por Haemophilus sp., 20 mg/kg ao dia, por quatro dias.

Modo de administragao. Administrado por VO. O AAS pode atrasar a absor¢do da
rifampicina e, se for usado, deve ser dado com intervalo de 8 a 12 horas. Preconiza-
se ndo usar com alimentagéo, por maior eliminagdo da droga via intestino junto
ao alimento. Administrar 1 hora antes ou 2 horas apés as refeigoes.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Geralmente é bem-tolerada. Tinge os fluidos corporais (urina,
saliva, lagrima, fezes, suor) e as lentes de contato gelatinosas de laranja ou de
vermelho. Hepatotoxicidade severa ou transitéria, principalmente na presenca
de doenga hepatica prévia, uso de isoniazida e uso de alcool. Nauseas, vomitos,
diarréia, célicas e sindrome hepatorrenal. Anemia hemolitica, trombocitopenia e
leucopenia. Necrose tubular aguda, nefrite intersticial, proteindria de cadeias
leves (lambda), calafrios, febre, mialgias, artralgia, eosinofilia. Fadiga, sonoléncia,
cefaléia, tontura, confusdo, ataxia, agitagdo, hipoestesia generalizada, dor nas
extremidades e fraqueza muscular. Febre, prurido, exantema, urticaria, diversos
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tipos de erupgdes cutaneas, boca e lingua hipersensiveis. Pode haver insuficiéncia
adrenal por aceleragido do metabolismo dos corticosteréides.

Interagdes. Os anticoncepcionais orais tém seu efeito diminuido, podendo haver
sangramento vaginal e gestacdo. Pode precipitar sindrome de abstinéncia em
pacientes usando metadona, por acelerar o seu metabolismo. Cumarinicos, sul-
foniluréias, digoxina, verapamil, ciclosporina, corticosteréides, teofilina, barbitu-
ricos, halotano, fluconazol, cetoconazol, quinidina, propranolol, metoprolol e clo-
fibrato tém seu efeito diminuido. Os imidazdlicos tém seu efeito diminuido e,
por sua vez, diminuem o efeito da rifampicina. A rifampicina acelera muito o me-
tabolismo dos anti-retrovirais inibidores da protease, e seu uso em conjunto é
contra-indicado. Também estd contra-indicada em pacientes utilizando voriconazol.

Gestacdo e lactagdo. Pode ser usada na gestagao, risco C. Provavelmente segura
na lactagao.

RITONAVIR (RTV)

Classe. Anti-retroviral inibidor da protease.
Apresentagdes. Capsulas de 100 mg; ou solugdo oral com 80 mg/mL.

Doses usuais. Neonatos: dose desconhecida. Criangas até 12 anos: inicial de 250
mg/m?/dose duas vezes ao dia; aumente 50 mg/m?/dose a cada 3 dias, até 400
mg/m?/dose duas vezes ao dia. Dose maxima: 600 mg duas vezes ao dia. Adoles-
centes e adultos: 600 mg, duas vezes ao dia, de preferéncia com o estdomago
cheio; a dose, quando usada com outros IPs, varia de 100 a 400 mg, duas vezes
ao dia. O xarope é melhor tolerado quando misturado no iogurte, no mel ou
apos alimentos farinaceos.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Dado nao-disponivel.

Reacdes adversas. Intolerancia gastrintestinal é comum, com nduseas, vomitos,
mal-estar, sintomas de refluxo e diarréia (de 30 minutos a 2 horas apds sua
ingestdo). As vezes, podem ocorrer parestesias periorais e nas extremidades; em
outras, ha distor¢ao do paladar. Essas alteragbes transformam o RTV no IP mais
rejeitado quando utilizado em sua dose plena, também é o mais associado a
aumento nos triglicerideos. Em doses menores, é melhor tolerado. Efeitos adversos
metabdlicos, como hiperglicemia, hipercolesterolemia, exacerbagdo de diabetes,
redistribuicdo e acimulo de gordura corporal.

Interagdes. O DDI diminui a absor¢do do RTV; se a pessoa estiver usando DDI,
deve haver uma separagao preferentemente de pelo menos uma hora (duas horas
é melhor ainda). O RTV & inibidor do CIP-450 (o mais potente). E contra-indicado
o uso dos alcaldides do ergot, antiarritmicos, cisaprida, terfenadina e astemizol,
analgésicos (meperidina, piroxicam e propoxifeno), hipnético-sedativos (alpra-
zolam, clorazepato, diazepam, estazolam, flurazepam, midazolam, triazolam e
zolpidem), psicotrépicos (bupropiona, clozapina ou pimozida), sinvastatina, lo-
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vastatina, rifampicina e rifabutina pelo risco de toxicidade desses. Usar com extre-
ma cautela o sildenafil, pois o RTV aumenta seus niveis séricos (risco de eventos
cardiovasculares); aumenta muito os niveis séricos de claritromicina. O uso con-
comitante com fluoxetina pode levar a sindrome serotonérgica. Diminui os niveis
de teofilina (monitorizar a concentragdo), de contraceptivos hormonais (outros
métodos contraceptivos devem ser utilizados). Aumenta em 145% os niveis de
desipramina (deve haver redugdo da dose). Aumenta o nivel sérico dos cumarinicos
(monitorizar cuidadosamente o TP). Pode aumentar ou diminuir a concentragdo
da digoxina (monitorizar o seu nivel sérico). Anticonvulsivantes (carbamazepina,
fenitoina e fenobarbital) e dexametasona aumentam o clearance do RTV (os niveis
séricos dos anticonvulsivantes devem ser monitorizados, pois o RTV interfere no
seu metabolismo). O bloqueio do CIP-450 pode ser utilizado para favorecer o uso
de baixas doses de RTV em associagdo com baixas doses de SQV, IDV ou NLF

Gestacao e lactagao. Risco B na gestacdo. Nao amamentar.

ROXITROMICINA
Classe. Macrolideo.

Apresentagées. Comprimidos com 150 mg ou 300 mg; comprimidos soltiveis com
50 mg.

Espectro. Ativa contra cocos gram-positivos, Neisseria sp., bactérias anaerdbias
gram-negativas (com excecdo do Bacteroides fragilis). Ativa ainda contra
Campylobactersp., Legionellasp., Mycoplasmasp., Chlamydiasp., M. catarrhalis
e B. pertussis. Apresenta atividade contra /sospora belli. Exibe in vitroboa atividade
contra micobactérias atipicas, a ser confirmada clinicamente.

Principais usos. Pneumonias, infeccdes de pele, infecgbes de vias aéreas superiores,
uretrites ndo-gonocdcicas. Existem relatos anedéticos de bons resultados no trata-
mento de diarréia por Criptosporidium em pacientes com SIDA.

Doses usuais. 5 mg/kg ao dia, de 12 em 12 horas. Adultos: 150 mg, VO, de 12
em 12 horas, ou 300 mg 1 vez ao dia.

Ajuste para fungao renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Dado nao-disponivel.

Reacdes adversas. Hipersensibilidade, nauseas, vomitos, epigastralgia, diarréia,
aumento das transaminases, podendo evoluir raramente para uma hepatite co-
lestatica. De uma forma geral, a droga é muito bem tolerada.

Interages. Derivados do ergot — ergotismo. Bromocriptina e ciclosporina tém
seus niveis séricos aumentados.

Gestagao e lactagdo. Nao existem estudos controlados sobre seu uso.
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SAQUINAVIR (SQV)

Classe. Anti-retroviral inibidor da protease.

Apresentagdes. Capsulas duras ou gelatinosas; ambas de 200 mg.
Espectro. Contra HIV.

Principais usos. Infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Dose pediatrica ndo-definida. Em ensaio clinico, 50 mg/kg/dose
em trés administragbes. Pacientes a partir dos 18 anos: cdpsulas gelatinosas,
1.200 mg, trés vezes ao dia, ou 1.600 mg, duas vezes ao dia, de preferéncia com
o estdbmago cheio. Quando for usado em associagao com o RTV, dose de 400 mg
de saquinavir + 400 mg de ritonavir, duas vezes ao dia, ou 1.000 mg de saquinavir
+ 100 mg de ritonavir, duas vezes ao dia, em qualquer apresentagao.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposigao na didlise. Dado ndo-disponivel.

Reacdes adversas. Intolerancia gastrintestinal é comum, com ndusea, desconforto
abdominal e diarréia, rash cutdneo. Pode causar fotossensibilidade; eventualmente,
existe aumento das enzimas hepaticas (geralmente transitério). Efeitos adversos
metabdlicos, como hiperglicemia, hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia, exa-
cerbacdo de diabetes, redistribuicdo e actimulo de gordura corporal, também
podem ocorrer.

Interagdes. Funciona como inibidor do CIP-450 (o mais fraco da classe). Nao é
recomendado o uso dos alcaldides do ergot, antiarritmicos, cisaprida, terfenadina
e astemizol, midazolam e triazolam pelo risco de toxicidade desses. Pode aumentar
a concentracdo dos bloqueadores do canal de célcio, sildenafil, lovastatina, sin-
vastatina, atorvastatina, dapsona e clindamicina (deve-se ter cuidado quando
co-administrados). A rifampicina (em 80%) e a rifabutina (em 40%) diminuem
de forma importante o nivel sérico do SQV. NVP diminui em 25% a concentragao
do SQV. Anticonvulsivantes (carbamazepina, fenitoina e fenobarbital) e dexame-
tasona aumentam o clearance do SQV; por outro lado, o SQV tem seus niveis
séricos aumentados pelo RTV e NLF e DLV que podem ser associados; o cetoco-
nazol aumenta os niveis de SQV.

Gestacao e lactacdo. Categoria B na gestacdo; dados nao-disponiveis na lactagao.

SECNIDAZOL

Classe. 5-nitroimidazélico.

Apresentagdes. Comprimidos de 500 mg ou 1.000 mg; solugdo 450 mg/15 mL
ou 900 mg/30 mL.

Espectro. Ativo contra bactérias anaerdbias em geral. Apresenta também atividade
contra Entamoeba histolytica, Giardia lamblia, Trichomonas vaginalise Gardnerella
vaginalis.
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Principais usos. Infecgbes por anaerébios, amebiase, giardiase, tricomoniase e
vaginite por G. vaginalis.

Doses usuais. Giardiase: dose unica de 30 mg/kg. Amebiase: 30 mg/kg/dia, de
24 em 24 horas, por 5 a 7 dias. Adultos: amebiase intestinal e giardiase: 2 g, VO,
dose Unica. Amebiase hepdtica: 500 mg, VO, de 8 em 8 horas, por 5 a 7 dias.
Tricomoniase: 2 g, VO, dose tnica (a mesma dose é recomendada para o/a compa-
nheiro/a).

Ajuste para fungdo renal. Informagdo nao-disponivel.
Reposicao na dialise. Informacao nao-disponivel

Reacdes adversas. Nauseas, gastralgia, gosto metdlico na boca, glossites, esto-
matites, erupgdes urticariformes, leucopenia (reversivel com a suspensao do trata-
mento), vertigens, incoordenacdo, ataxia, parestesias e polineuropatias sensitivo-
motoras.

Interagdes. Efeito antabuse associado a ingestdo de bebidas alcodlicas. Aumenta
o efeito anticoagulante do warfarin e pode gerar, quando associado ao dissulfiram,
surtos delirantes e estado confusional.

Gestacdo e lactagdo. Deve ser evitado no primeiro trimestre de gravidez e na
lactagdo em decorréncia de sua passagem através da placenta e do leite materno.

Observagdes. Evitar o uso em pacientes com antecedentes de discrasias sangiiineas
e disturbios neurolégicos. Contra-indicado em pacientes com hipersensibilidade
aos imidazolicos.

SULFADIAZINA

Classe. Sulfonamida.
Apresentagées. Comprimidos com 500 mg.

Espectro. Ativa contra H. ducreyi, Nocardia sp., Actinomyces sp., Calymmato-
bacterium granulomatis e Toxoplasma gondi.

Principais usos. Nocardiose e toxoplasmose.

Doses usuais. Em criangas prematuras, pode deslocar a bilirrubina da albumina
plasmatica. Toxoplasmose congénita: 100 mg/kg/dia a cada 12 h, associada a
pirimetamina 1 mg/kg/dia e ao 4cido folinico 5 mg a cada 3 dias nos primeiros 6
meses. Depois, reduzir a pirimetamina para 1 mg/kg 3 vezes/semana e passar o
acido folinico para 10 mg 3 vezes/semana por mais 6 meses. Toxoplasmose em
criangas: 120 a 200 mg/kg/dia em 4 administragdes, mais pirimetamina 2 mg/
kg/dia a cada 12 h nos primeiros 3 dias, depois 1 mg/kg/dia (maxima de 25 mg/
dia) com suplementagao de acido folinico, 5 a 10 mg a cada 3 dias, mantendo
até 1 a 2 semanas ap6s resolugdo dos sintomas. Adultos: 2 a 8 g ao dia, VO, de
6 em 6 horas, mais pirimetamina 25 mg/dia e acido folinico 5-10 mg 3 vezes/
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semana. Para o tratamento supressivo da toxoplasmose, usar 1 g, de 12 em 12
horas.

Modo de administracao. A administragdo deve ser feita uma hora antes ou duas
horas apds as refei¢oes ou de estbmago vazio.

Ajuste para fungéo renal. Dados nédo-disponiveis
Reposicao na dialise. Dados nao-disponiveis.

Reacdes adversas. Pode haver cristaliria em pacientes desidratados, anemia he-
molitica (fendmeno de sensibilizagdo, deficiéncia de G6PD), agranulocitose (rever-
sivel na maioria dos casos) e anemia aplastica (extremamente rara e, provavelmen-
te, por efeito direto sobre a medula). Hipersensibilidade, como eritema multiforme,
urticaria, febre, sindrome de Stevens-Johnson, sindrome de Behget, fotossensi-
bilidade, reagoes penfigdides e purplricas, exantemas petequiais, morbiliformes
e escarlatiformes. Necrose focal ou difusa do figado, que pode evoluir para atrofia
amarela e morte. Pode haver anorexia, nauseas e vomitos de provavel origem
central.

Interagdes. Agao sinérgica com o trimetoprim. As sulfonamidas potencializam a
acdo de anticoagulantes orais, sulfoniluréias e hidantoina. Tém a sua agdo anti-
bacteriana inibida pela presenga de sangue, de pus e de produtos de destruigao
tecidual.

Gestacao e lactacdo. As sulfonamidas atravessam a barreira placentaria e alcangam
a circulacdo fetal, atingindo concentragbes suficientes para causar efeitos
antibacterianos e toxicos no feto, podendo levar a hemolise, se houver deficiéncia
de G6PD, e kernicterus. Nao usar em gestantes proximo ao termo. Risco B. Atinge,
no leite materno, nivel correspondente a 50% do sérico.

Observagdes. Penetra bem na pleura e nos liquidos sinovial, peritoneal e ocular,
com 50 a 80% da concentragdo plasmatica. Atinge altos niveis no liquor. Ingerir
bastante agua ou usar bicarbonato para diminuir o risco de cristaltria.

SULFADOXINA + PIRIMETAMINA

Classe. Sulfonamida.

Apresentagdes. Comprimidos com 500 mg de sulfadoxina + 25 mg de pirimeta-
mina e ampolas com 500 mg de sulfadoxina + 25 mg de pirimetamina.

Espectro. Ativa contra Plasmodium falciparum e Pneumocystis carinii.

Principais usos. Tratamento e profilaxia da malaria causada por cepas cloroquina-
resistentes do Plasmodium faciparum.

Doses usuais. Em criangas prematuras, pode deslocar a bilirrubina da albumina
plasmatica. Malaria aguda: administrar uma dose Unica ao final do tratamento
com quinino. Criangas entre 2 e 11 meses: 1/4 comprimido; 1 a 3 anos: meio
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comprimido; 4 a 8 anos: 1 comprimido; 9 a 14 anos: 2 comprimidos; adultos: 3
comprimidos. Profilaxia: administrar ao inicio de doenca febril em areas onde ha
P falcjparum resistente a cloroquina: mesmas doses descritas para tratamento.

Ajuste para fungdo renal. Informagdo nao-disponivel.
Reposicédo na dialise. Informagao nao-disponivel.

Reacdes adversas. Pode haver cristaliria em pacientes desidratados, anemia
aplastica (extremamente rara e, provavelmente, por efeito direto sobre a medula).
Eritema multiforme, urticaria, febre, sindrome de Stevens-Johnson, sindrome de
Behget, fotossensibilidade, reagdes penfigdides e purpuricas, exantemas pete-
quiais, morbiliformes e escarlatiformes. Necrose focal ou difusa do figado, que
pode evoluir para atrofia amarela e morte. Anorexia, nauseas e vomitos de prova-
vel origem central.

Interagdes. Agdo antibacteriana inibida pela presenca de sangue, de pus e de
produtos de destruigdo tecidual. As sulfonamidas potencializam a acdo de anti-
coagulantes orais, sulfoniluréias e hidantoina.

Gestacao e lactagdo. As sulfonamidas atravessam a barreira placentaria e alcangam
a circulagdo fetal, atingindo concentragdes suficientes para causar efeitos anti-
bacterianos e toxicos no feto, podendo causar hemélise, se houver deficiéncia
de G6PD, e kernicterus. Nao usar em gestantes préximo ao termo. A droga é
disponivel em associagdo com pirimetamina, cujo potencial teratogénico nao é
conhecido. Atinge, no leite materno, nivel correspondente a 50% do nivel sérico.

Observagées. Penetra bem na pleura, nos liquidos sinovial, peritoneal, ocular e
outros, com 50 a 80% da concentragdo plasmatica. Proteger da luz.

SULFAMETOXAZOL-TRIMETOPRIM (COTRIMOXAZOL)

Classe. Sulfonamida.

Apresentagées. Comprimidos com sulfametoxazol 400 mg + trimetoprim 80 mg
ou 800 mg de sulfametoxazol mais 160 mg de trimetoprim. Suspensdo oral com
200 mg de sulfametoxazol + 40 mg de trimetoprim em 5 mL ou 400 mg de
sulfametoxazol mais 80 mg de trimetoprim/5 mL. Ampolas com 400 mg de sul-
fametoxazol mais 80 mg de trimetoprim.

Espectro. Ativo contra cocos gram-negativos e gram-positivos, mas com resisténcia
crescente. P carini (P jirovecii), Listeria monocytogenes e M. catarrhalis sao sensi-
veis, assim como muitas cepas de £. cofi, Proteus sp., Enterobactersp., Salmonella
sp., Shigellasp., Pseudomonas pseudomallei, Serratiasp., Alcaligenessp., Klebsiella
sp., Brucella abortus, Pasteurella haemolytica, Yersinia pseudotuberculosis, Yersinia
enterocolitica e Nocardia asteroides. Ativo contra Paracoccidioides brastliensis.
Droga de escolha contra Stenotrophomonas maltophilia e Burkholderia cepacia.
Nao age contra anaerébios.

168



Principais usos. Infeccbes respiratérias, gastrintestinais e urindrias, sinusite, otite
média, prostatite, orquite e epididimite. Infec¢bes por Nocardia asteroides, uretrite
ou cervicite por N. gonorrhoeae, linfogranuloma venéreo e cancréide. Tratamento
e profilaxia das infecgbes por £ carinii. Profilaxia da “diarréia do viajante”, de
infeccbes urinarias e de exacerbacdes de infecgbes agudas em pacientes com
bronquite cronica. Brucelose, infecgdes do trato biliar, osteomielite aguda e cronica,
infeccdes por Paracoccidioides brasiliensis.

Doses usuais. Acima de dois meses de idade: infecgOes leves a moderadas, 6 a 12
mg/kg/dia do componente trimetoprim em 2 administragdes. Pneumocistose:
15 a 20 mg/kg/dia do componente trimetoprim em 3 a 4 administrages. Profilaxia
da pneumocistose: 150 mg/m?/dia do trimetoprim, a cada 12 ou 24 horas 3
vezes/semana em dias consecutivos ou alternados. Profilaxia de infecgdo do tra-
to urinario: 2 mg/kg do trimetoprim/dia ou 5 mg/kg 3 vezes/semana. Adultos:
800 mg de sulfametoxazol + 160 mg de trimetoprim, VO ou IV, de 12 em 12
horas, por 10 a 14 dias para a maioria das infec¢des. Na pneumocistose, usar 75
a 100 mg/kg de sulfametoxazol + 15 a 20 mg/kg de trimetoprim ao dia, divididos
de 6 em 6 horas, ou de 8 em 8 horas, durante 14 a 21 dias.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10

Intervalo (h) 12 12-24 24

Reposicao na dialise (adultos). Utilizar a metade da dose apds a hemodidlise. Em
pacientes em didlise peritoneal ambulatorial continua e em hemodiélise venove-
nosa continua, considerar DCE = 10 a 50 mL/min.

Reacdes adversas. Anemia apléstica, anemia hemolitica, anemia macrocitica, alte-
racbes de coagulagdo, granulocitopenia, agranulocitose, purpura, purpura de
Henoch-Schénlein, trombocitopenia, leucopenia e sulfemoglobinemia. Receptores
de transplante renal podem sofrer grave toxicidade hematoldgica. A maioria dos
paraefeitos envolve a pele, podendo causar dermatite esfoliativa. A sindrome de
Stevens-Johnson e a necrélise epidérmica téxica (sindrome de Lyell) sdo raras e
ocorrem principalmente em individuos idosos. Nauseas e vdmitos sdo reagoes
gastrintestinais mais freqiientes. Diarréia é rara, glossite e estomatite sao relativa-
mente comuns. Hepatite alérgica colestatica também ocorre, assim como cefaléia,
alucinagdes, depressdo e vertigem. Em pacientes com doenga renal prévia, pode
haver diminuigdo permanente da fungao renal e cristaluria. Pode haver acidose
tubular renal e, também, anafilaxia.

Interagdes. Metotrexato e pirimetamina aumentam a possibilidade de citopenias
graves. Evitar o uso concomitante de warfarin, fenitoina, tolbutamida e clorpro-
pamida, que tém seu efeito potencializado. A polimixina B e os aminoglicosideos
tém sinergismo contra alguns bacilos gram-negativos. O uso associado a rifam-
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picina é sinérgico para o tratamento de infeccdes por Staphylococcus aureus
resistentes a oxacilina, desde que o germe seja sensivel tanto ao cotrimoxazol
quanto a rifampicina.

Gestacao e lactagéo. Nao usar na gestagao préxima ao termo. Pode causar hemolise
nos fetos com deficiéncia de G6PD e kernicterus. Atinge, no leite materno, nivel
correspondente a 50% do nivel sérico.

Observagdes. Penetra bem no fluido cerebroespinal, no escarro e na secregdo
prostatica; também atinge alta concentragdo na bile. Ndo ha evidéncias de que
sulfametoxazol-trimetoprim nas doses recomendadas induza a deficiéncia de acido
folinico em pessoas saudaveis, mas o uso do dltimo pode prevenir o surgimento
de trombocitopenia, anemia e leucopenia. Em pacientes com deficiéncia de G6PD
e de folato, em uso de pirimetamina ou de outras drogas citopénicas, pode haver
grave depressdo da medula éssea e discrasias sangtiineas.

TEICOPLANINA
Classe. Glicopeptideo.

Apresentagdes. Frasco-ampola com 200 mg ou 400 mg.

Espectro. Gram-positivos, tais como Streptococcus sp., Enterococcus sp., Staphy-
Jococcus sp., Clostridium sp., Corynebacterium sp., Propionobacterium sp. e
Listeria sp. Algumas cepas de Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus hae-
moliticus e Staphylococcus aureus sao resistentes, porém sensiveis a vancomicina.
Mais ativa que a vancomicina contra £nterococcus sp.

Principais usos. Infec¢des graves por gram-positivos hospitalares resistentes a -
lactamicos.

Doses usuais. Até 4 semanas: 6 mg/kg a cada 24 horas; acima de 4 semanas: 20
mg/kg/dia a cada 12 horas por 4 dias, depois 10 mg/kg/dia a cada 24 horas.
Adultos: 200 a 400 mg, IM ou IV, de 12 em 12 horas, nos primeiros 4 dias;
depois, administrar de 24 em 24 horas. Em infec¢bes graves, administrar 400 mg,
de 12 em 12 horas, ou 800 mg, de 24 em 24 horas, durante todo o tratamento.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 12-24 48 72

Reposicao na dialise. Nao necessita.

Reacdes adversas. Ototoxicidade, hipersensibilidade (eritema, prurido, febre, bron-
coespasmo, anafilaxia), nduseas, vomitos, diarréia, eosinofilia, neutropenia, trom-
bocitopenia e trombocitose, aumento das transaminases, tonturas e cefaléia.
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Interagdes. Aminoglicosideos e rifampicina apresentam sinergismo contra Staphy-
lococcus sp., Streptococcus sp., Enterococcus sp. e Listeria sp.

Gestagéo e lactacdo. Risco C na gestacdo. Nao ha informagbes quanto ao seu uso
durante a lactagdo, mas provavelmente é segura.

Observacdes. As solugdes de teicoplanina e aminoglicosideos sdo incompativeis i
vitro. Nao penetra a barreira hematencefalica, mesmo com as meninges inflamadas.

TENOFOVIR

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa andlogo de nucleotideo.
Apresentagdes. Comprimidos de 300 mg.

Espectro. HIV-1, virus da hepatite B.

Principais usos. Tratamento da infeccdo pelo HIV.

Doses usuais. Definida somente para pacientes com mais de 18 anos: 300 mg
24/24 horas.

Modo de administracéo. Ingerir com uma refeigdo rica em gordura, pois aumenta
a absorgéo.

Ajuste para fungéo renal. DCE 30 a 49 mL/min: 300 mg a cada 48 h; DCE 10 a 29
mL/min: 300 mg 2 vezes/semana; DCE < 10 sem didlise: sem recomendagao.

Reposicao na didlise. 300 mg a cada 7 dias ou ap6s completar 12 horas de didlise
(por exemplo, ap6s trés sessoes de 4 horas). Administre ap6s uma sessao de didlise.

Reacdes adversas. Cefaléia, tonturas, depressao, febre; erupgdes cutaneas; hi-
pofosfatemia, acidose latica, perda de peso; nduseas, vémitos, diarréia, dispepsia,
dor abdominal, flatuléncia, anorexia, pancreatite; elevacdo das enzimas hepéticas;
astenia, mialgias, neuropatia periférica; diminuigdo da fungéo renal, insuficiéncia
renal, sindrome de Fanconi; dispnéia, sudorese.
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Interagdes. Aumenta significativamente os niveis de didanosina, aumentando po-
tencialmente os riscos de efeitos adversos, como pancreatite e neuropatia periféri-
ca. Pode reduzir significativamente as concentragdes séricas do atazanavir, com
falha terapéutica (ver atazanavir). Pode reduzir os niveis séricos de lamivudina
em 24% e do indinavir em 11%. Os niveis de lopinavir/ritonavir sdo reduzidos.
Indinavir e lopinavir/ritonavir aumentam os niveis séricos de tenofovir. Drogas
que sdo excretadas por secregdo tubular ativa (por exemplo, aciclovir, adefovir,
cidofovir, ganciclovir, valaciclovir, valganciclovir) podem competir com tenofovir
e aumentar os niveis séricos de ambas as drogas. Drogas que prejudiquem a
funcgdo renal podem aumentar os niveis séricos de tenofovir.

Gestacao e lactagao. Risco B na gestacdo. Ndo amamentar.
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TERBINAFINA

Classe. Alilamina antifingica.
Apresentagées. Comprimidos com 125 mg ou 250 mg.

Espectro. Diversas espécies de dermatdfitos ( Trichosporon sp., Microsporum sp.
e Epidermophyton sp.), Blastomyces dermatitidis, Paracoccidioides brasiliensis,
Aspergillus sp., Fusarium sp., Scedosporium apiospermum (Pseudoalescheria
boydii), Scopulariopsis brevicaulis, H. capsulatum, Sporothrix schenckiie espécies
de Candlida sp. Em aplicagdo tépica, ativa contra Malassezia furfur.

Principais usos. Micoses superficiais por dermatéfitos e por espécies de Candlida
sp. Na pitiriase versicolor, o tratamento por via sistémica nao é eficaz, embora
topicamente a droga seja efetiva. Comparavel ao itraconazol no tratamento sis-
témico das onicomicoses por dermatéfitos. Nao age nas onicomicoses por Candida
sp. Alternativa para o tratamento da esporotricose cutanea. Sinérgica com anfo-
tericina B e azodlicos, tendo potencial para uso em associagdo no tratamento de
micoses invasivas.

Doses usuais.

Idade Doses e intervalos
< de 2 anos Nao hé experiéncia
< de 20 kg 62,5 mg, 24/24 h
20-40 kg 125 mg/dia

> de 40 kg Doses de adultos

Adultos: Micoses cutdneas: 250 mg, de 24 em 24 horas, por 2 a 6 semanas.
Onicomicoses: 250 mg, de 24 em 24 horas, por trés meses; alguns casos podem
precisar de seis meses de tratamento.

Ajuste para fungéo renal. O laboratdrio recomenda reduzir em 50% a dose em
pacientes com DCE inferior a 50 mL/min.

Reposi¢éao na dialise. Informagao nao-disponivel.

Reacdes adversas. Desconforto gastrintestinal, nduseas, vomitos, diarréia. Erupgdes
cutdneas, incluindo raros casos de sindrome de Stevens-Johnson. Alteracbes ou
perda reversivel do paladar. Disfungdo hepatobiliar.

Interagdes. A terbinafina pode ter sua eliminagdo acelerada por drogas indutoras
da atividade do citocromo P450 (como a rifampicina) ou ter seu metabolismo
reduzido por drogas como a cimetidina, que inibem esse sistema enzimético.
Sinérgica com anfotericina e azoélicos.

Gestagao e lactagdo. Estudos em animais ndo mostraram toxicidade fetal, mas a
droga dificilmente pode ter seu uso justificado durante a gestacdo. A terbinafina
é excretada no leite materno e se deve evitar o seu uso nessa situagao.
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TETRACICLINA (CLORIDRATO E FOSFATO DE TETRACICLINA)

Classe. Tetraciclina.
Apresentagdes. Capsulas com 250 mg ou 500 mg. Suspensdo com 125 mg/5 mL.

Espectro. Ativa contra Chlamydiasp., N. gonorrhoeae, M. pneumoniae, Ureaplas-
ma urealyticum, Campylobactersp., Yersinia sp., P multocida, Actinomycessp. e
Brucella sp. Também efetiva contra Rickettsia sp., Francisella tularensis, Vibrio
choleraee Borrelia burgdorferi. Nao deve ser usada para tratar infeccdes causadas
por estafilococos, estreptococos do grupo A e pneumococos, devido a existéncia
de cepas resistentes. Ativo contra Mycobacterium marinum.

Principais usos. Tratamento de doencas sexualmente transmissiveis (DSTs), como
uretrites, endocervicites, doenca inflamatdria pélvica (DIP) e infecgbes por Chla-
mydia sp. As tetraciclinas, como os macrolideos, sdo as drogas de escolha no
tratamento da infeccdo por Mycoplasma pneumoniae. Em combinagdo com um
aminoglicosideo, é tratamento efetivo contra a brucelose. Pode ser alternada
com a ampicilina ou outro antibiético de amplo espectro para tratamento su-
pressivo intermitente em pacientes com infecgdes broncopulmonares cronicas,
mas a doxiciclina é preferida pelo esquema posolégico e pela melhor tolerabilidade.
Doenga de Lyme sem envolvimento do SNC. As tetraciclinas sdo adequadas para
o tratamento das riquetsioses e das infeccdes por Actinomycessp., Campylobacter
sp., Pasteurella multocida, Vibrio e Ureaplasma.

Doses usuais. Nao usar em criangas com menos de oito anos. Causa retardo do
crescimento dsseo e descoloragdo dos dentes. Quando maiores de oito anos, 25
a 50 mg/kg, VO, divididos de em 6 em 6 horas ou de 12 em 12 horas. Adultos:
250 a 500 mg, VO, de 6 em 6 horas.

Modo de administragao. Deve ser administrada duas horas antes ou apés as refei-
¢Oes. Evitar o uso concomitante de antiacidos. Produtos com ferro, célcio ou leite
podem diminuir a absorgao.

Estabilidade. As tetraciclinas formam produtos téxicos quando vencido o prazo
de validade ou se expostas a luz, ao calor ou a umidade.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) 6-8 12-24 Evitar

Reposicao na dialise. Nao requer.

Reagcdes adversas. Nauseas, vomitos, Ulceras, pancreatite, descoloragdo do esmalte
dos dentes, que apresentam cor cinza ou marrom, e retardo do desenvolvimento
6sseo nos fetos e nas criangas. Pode haver superinfecgdo por Candida sp., bem
como diarréia por alteragdo da microbiota intestinal. Raramente é causa de colite
pseudomembranosa. Pode haver leucocitose, presenca de linfdcitos atipicos, de
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granulagdes toxicas e de plrpura trombocitopénica. Hipersensibilidade é rara.
Causa fotossensibilidade com queimadura excessiva se houver exposicdo ao sol.
Onicdlise e pigmentagdo das unhas.

Interagdes. Quando usada com metoxiflurano, pode causar insuficiéncia renal
grave. Tem a meia-vida diminuida pelo uso de fenitoina e de barbitdricos.

Gestacéo e lactagdo. Nao usar. Cruza a barreira placentéria e estd presente no
leite materno. Pode haver hepatotoxicidade na gestagdo. Ha retardo do desenvol-
vimento 6sseo do feto.

Observagées. Necessita de reducdo de dose na disfungdo hepética grave. Sem
utilidade no tratamento de infecgbes urinérias se a DCE for < 20 mL/min. Tetra-
ciclinas vencidas ou deterioradas podem causar nauseas, vomitos, polidria, poli-
dipsia, proteindria, glicostria e grande aminoaciduria (forma de sindrome de
Fanconi) e les6es de pele na face, tipo lipus eritematoso sistémico. Sua absor¢do
é diminuida pela ingestdo simultanea de hidréxido de aluminio, célcio, sais de
magnésio e ferro. A ingestdo de alimentos reduz significativamente a absorcédo.

TIABENDAZOLE

Classe. Antiparasitario.
Apresentagées. Comprimidos com 500 mg; suspensdo com 250 mg/5 mL.

Espectro. Strongyiloides stercoralis, larva migrans cutanea e visceral. Atua também
contra Ancylostoma sp., Ascaris lumbricoides, Enterobius vermiculares e, com
menor atividade, Tricuris trichiura.

Principais usos. Estrongiloidose e larva migrans.

Doses usuais. Adu/tos e criangas: 50 mg/kg/dia a cada 12 horas, maximo de 3 g/
dia. £strongiloidose: 2 dias; 5 dias ou mais em infecgdo disseminada. Larva migrans
cutinea: 2 a 5 dias. Larva migrans visceral 5 a 7 dias. Triguinose: 2 a 4 dias.
Angiostrongilose: 50 a 75 mg/kg/dia a cada 8-12 horas por 3 dias.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 50-100 Evitar

Reposicao na dialise. Nao-disponivel na literatura consultada.

Reacdes adversas. Nauseas, vomitos, vertigens, anorexia, diarréia, dor abdominal,
leucopenia, cristaluria, alucinagdes, distarbios olfatérios, eritema multiforme, sin-
drome de Stevens-Johnson e, raramente, choque, zumbidos, colestase intra-hepa-
tica, convulsées, edema angioneurdtico e adenopatias.

Interagdes. Aumenta os niveis séricos de teofilina.
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Gestacéo e lactagao. Risco C na gestagdo. Sem informagdes sobre lactagdo.

Observagdes. Usar com cautela em pacientes hepatopatas.

TIANFENICOL

Classe. Inibidor da sintese protéica.
Apresentagdes. Capsulas de 500 mg; envelope com 2,5 g.

Espectro. Gram-positivos, tais como Streptococcus sp., Staphylococcus sensiveis
a oxacilina. Boa atividade contra alguns gram-negativos, incluindo Neisseria sp.,
Haemophilus sp., E. coli, Shigella sp., Salmonella sp. e Yersinia sp. Ativo contra
anaerébios (incluindo Bacteroides fragilis), Rickettsiasp., Mycoplasmasp. e Chla-
mydia sp. Nao é ativo contra Enterococcus sp.

Principais usos. Infec¢es ginecolégicas, respiratdrias e por anaerdbios.

Doses usuais. 50 mg/kg/dia em trés administragdes. Adultos: 500 mg, VO, de 8
em 8 horas ou 1 g a cada 12 horas. Na gonorréia, 1 envelope em dose Unica.

Ajuste para fungéo renal. Dados nédo-disponiveis.
Reposicao na dialise. Dado ndo-disponivel na literatura consultada.

Reagdes adversas. Depressao medular reversivel (leucopenia, anemia e trombo-
citopenia), reacdo de hipersensibilidade (eritema, febre e anafilaxia); nduseas,
vomitos, diarréia, cefaléia e confusdo mental.

Interagées. Dado nao-disponivel na literatura consultada.
Gestagao e lactagao. Dado nao-disponivel na literatura consultada.

Observagées. Nao possui boa penetragdo no liquor. Alcanga concentragdes séricas
mais baixas, porém tem meia-vida mais longa que o cloranfenicol. E excretado
pela bile na forma ativa. Diferentemente do cloranfenicol, ndo causa aplasia de
medula.

TICARCILINA + ACIDO CLAVULANICO

Classe. Penicilina associada a inibidor de B-lactamase.
Apresentagdes. Frasco-ampola com 3 g de ticarcilina + 100 mg de acido clavulanico.

Espectro. Ativa contra cocos gram-positivos, incluindo Staphylococcus aureus oxa-
cilina-sensiveis, mas ndo é confiavel contra Enterococcus sp. Ativa contra E. coll,
Klebsiella sp., Proteus sp., Shigellasp., H. influenzae, P aeruginosa, Enterobacter
sp., Acinetobactersp. e Stenotrophomonas maltophilia. Muito ativa contra anae-
rébios em geral, incluindo Bacteroides fragilis.

Principais usos. Infeccbes intra-abdominais e pélvicas, osteomielite, pneumonia,
bacteremias, infecgdo do trato urinario e infecgbes de pele e de tecidos moles.
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Doses usuais. Calcular pelo componente ticarcilina. Neonatos a termo e lactentes
até trés meses: 200 a 300 mg/kg/dia a cada 6 horas. Criangas: 200 a 400 mg/
kg/dia, reservando-se as doses mais altas para infecgoes graves. Nao ultrapassar
24 g/dia. Adultos: 3,1 g, IV, de 4 em 4 ou de 6 em 6 horas.

Incompatibilidades. Bicarbonato de sédio e aminoglicosideos (administrar com
uma hora de intervalo).

Ajuste para fungdo renal. DCE entre 10 e 30 mL/min, administrar a cada 8 h; DEC
< 10, a cada 12 h. DCE menor que 10 e insuficiéncia hepética: a cada 24 h.

Reposi¢éo na dialise. Dose de 3 g apds hemodidlise. No paciente em didlise peri-
toneal ambulatorial continua, considerar a dose para DCE < 10 mL/min.

Reagdes adversas. Hipopotassemia, com alcalose metabdlica, é freqiiente. Hipo-
magnesemia também pode ocorrer. Reagdes de hipersensibilidade, como erupgées
cutdneas, prurido, urticaria, febre e reaces anafilticas, sdo raras. Anemia, trom-
bocitopenia, disfungdo plaquetaria, leucopenia e eosinofilia também podem ser
observadas. Podem ocorrer convulses e irritabilidade neuromuscular com o uso
de doses elevadas. Pode ocorrer descompensagdo de insuficiéncia cardiaca pelo
aporte elevado de sédio.

Interagdes. Inativagdo de aminoglicosideos, quando misturados no mesmo frasco.
O probenecide reduz a excregao da ticarcilina.

Gestagao e lactacdo. Segura. Risco B.

Observagées. Contém aproximadamente 5,2 mEq de sédio (Na*) por grama de
ticarcilina.

TIGECICLINA

Classe. Glicilciclina.
Apresentagées. Frasco-ampola com 50 mg.

Espectro. Ativa contra cocos gram-positivos em geral, incluindo estafilococos resis-
tentes a oxacilina, estafilococos com redugdo de sensibilidade a vancomicina,
enterococos resistentes a vancomicina, estreptococos em geral, pneumococos;
enterobactérias produtoras ou nao de B-lactamases cromossomais ou de espectro
estendido (com excegdo de Proteuse Providencia), Listeria, Haemophilus, Aero-
monas, Moraxella, gonococos, meningococos, Acinetobater (inclusive cepas resis-
tentes a carbapenémicos), Salmonella, Shigella, Pasteurella, Burkholderia cepacia,
Stenotrophomonas maltophifia e anaerébios em geral. Nao tem atividade confidvel
contra Pseudomonas aeruginosa.

Principais usos. Infeccbes intra-abdominais complicadas, infec¢des complicadas
da pele e dos tecidos moles; infecgdes por germes multirresistentes.

Doses usuais. 100 mg na primeira dose. Depois, 50 mg a cada 12 horas por via
intravenosa.
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Incompatibilidades. Anfotericina B, clorpromazina, metilprednisolona e voriconazol
ndo devem ser administrados simultaneamente pelo mesmo equipo.

Ajuste para fungao renal. Nao é necessario.
Reposicao na dialise. Nao é necessaria na hemodidlise.

Ajuste para fungéo hepatica. Nao é necessario em pacientes com insuficiéncia hepa-
tica leve ou moderada (Child-Pugh A ou B). Em pacientes Child-Pugh C, a primeira
dose segue sendo de 100 mg, seguindo-se manutencdo com 25 mg a cada 12
horas.

Reacdes adversas. Nauseas e vomitos, que cedem ao longo do tratamento, diarréia,
constipacao, flebite, aumento de transaminases e bilirrubinas, aumento do tempo
de tromboplastina parcial ativado e do tempo de protrombina, prurido, reagdes
alérgicas; anorexia, dor abdominal, dispepsia; cefaléia.

Interagdes. A tigeciclina pode reduzir a eficacia dos contraceptivos orais.

Gestagdo e lactag@o. Por ser derivada das tetraciclinas, a tigeciclina esta contra-
indicada na gestagdo. A tigeciclina é excretada no leite de animais de laboratério,
mas ndo é absorvida. Nao se sabe se é excretada no leite humano.

TINIDAZOL

Classe. Antiparasitario, anaerobicida.
Apresentagdes. Comprimidos com 500 mg; suspensao com 100 mg/mL.

Espectro. £ntamoeba hystolitica, Giardia lamblia, Trichomonas vaginalis e germes
anaerdbios.

Principais usos. Infeccdes por germes anaerébios, amebiose, giardiose, tricomo-
niose.

Doses usuais. Amebiose: 50 a 60 mg/kg ao dia, VO, de 24 em 24 horas, por 3 a
5 dias. Giardiose: dose Gnica de 30 a 50 mg/kg, VO (méxima de 2 g).

Ajuste para fungdo renal. Nao necessita.
Reposicao na dialise. Nao-disponivel na literatura consultada.

Reagdes adversas. Gosto amargo, nauseas, vomitos, cefaléia, flatuléncia, diarréia
e reagdo dissulfiram-simile.

Interagdes. Efeito dissulfiram-simile com o uso associado de bebidas alcodlicas.
Gestagao e lactag@o. Evitar o uso.

Observacgdes. Reduzir a dose se houver insuficiéncia hepatica e renal concomitantes.
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TOBRAMICINA

Classe. Aminoglicosideo.

Apresentagées. Ampolas 75 e 150 mg; solugdo concentrada para uso inalatério
com 300 mg.

Espectro. Bacilos gram-negativos aerdbios, como Serratiasp., Proteussp., Pseudo-
monassp., Klebsiella sp., Enterobactersp. e Escherichia coli. Tem maior atividade
contra Acinetobacter sp. e Pseudomonas aeruginosa e menor contra Serratia
marcescens do que a gentamicina.

Principais usos. Infecgbes por bacilos gram-negativos sensiveis e tratamento da
colonizagdo por P aeruginosa em pacientes com fibrose cistica.

Doses usuais. Prematuros < 1.000 g: 3,5 mg/kg a cada 24 horas. Neonatos 1 a
4 semanas de vida < 1.200 g: 2,5 mg/kg a cada 18 horas. Neonatos a termo,
até 7 dias de vida: 2,5 mg/kg a cada 12 horas. Mais de 7 dias, peso entre 1.200
€2.000 g: 2,5 mg/kg a cada 8-12 horas. Acima de 7 dias, > 2.000 g: 2,5 mg/kg
a cada 8 horas. Criangas e lactentes: 2,5 mg/kg/dose a cada 8 horas. Infeccdo
pulmonar em fibrose cistica: 2,5 a 3,3 mg/kg/dose a cada 6-8 horas. Uso em
nebulizagdo (fibrose cistica): 40 a 80 mg, de 8 em 8 ou de 12 em 12 horas.
Esquema de doses altas (criangas a partir dos seis anos e adultos): 300 mg a cada
12 horas, em ciclos de 28 dias com a droga e 28 sem. Adultos: 3 a 5 mg/kg ao dia,
IV ou IM, divididos de 8 em 8 horas, com dose de ataque de 1,5 a 2 mg/kg ou
dose tnica didria de 4 a 6,6 mg/kg.

Incompatibilidades. Nao misturar com outros medicamentos.

Ajuste para fungdo renal. O ideal é administrar de acordo com os niveis séricos. Se
isso ndo for possivel, utilizar a seguinte tabela:

DCE (mL/min) 80-50 10-50 <10
Intervalo (h) 8-24 24-48 48-72

Reposigéo na dialise. 1,25 a 1,75 mg/kg apds sessdo de hemodidlise.

Reagdes adversas. Nefrotoxicidade e ototoxicidade, com diminuigdo principal-
mente da fungdo vestibular. Bloqueio neuromuscular, em especial como uso intra-
pleural ou intraperitoneal e em pacientes com miastenia gravis ou sob efeito de
agentes neuromusculares ou de anestésicos. Neurite optica e neurite periférica
(incomuns), anafilaxia e exantema (incomuns), eosinofilia, febre, discrasias san-
gliineas, angioedema, dermatite esfoliativa e estomatite.

Interagdes. Ha sinergismo contra Enterococcus sp. entre penicilinas e aminoglico-
sideos. O furosemide potencializa os efeitos ototéxicos em animais. Anfotericina
B, cefalotina, vancomicina, antiinflamatdrios nao-esteréides, ciclosporina, enflu-
rano e metoxiflurano podem aumentar a nefrotoxicidade. H4 aumento de nefro-
toxicidade e ototoxicidade quando usada com cisplatina. Sulfato de magnésio e
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outros bloqueadores neuromusculares podem aumentar o risco de apnéia ou de
paralisia respiratoria.

Gestagéo e lactagdo. No final da gestagado, pode haver acimulo no plasma fetal e
no liquido amnidtico. Usar somente se necessario. Risco C. Segura na lactacdo.

Observagdes. Tem baixa penetragdo no SNC e nos olhos. A inflamagdo aumenta
a penetragdo nas cavidades peritoneal e pericardica. Boa penetragdo 6ssea. Nivel
sérico terapéutico de 4 a 12 ug/mL no pico e de 0,5 a 2 ug/mL no vale. Niveis de
pico podem ser bem maiores em esquemas de dose Unica diaria, sem implicar
maior risco de toxicidade.

VALACICLOVIR
Classe. Antiviral.

Apresentagdes. Comprimidos de 500 ou 1.000 mg.

Espectro. O valaciclovir é uma pré-droga do aciclovir; portanto, tem o mesmo
espectro deste.

Principais usos. Os mesmos do aciclovir oral.

Doses usuais. Adolescentes e adultos: herpes genital, 1 g, duas vezes por dia, por
sete dias, no episddio inicial, ou por cinco dias nos episddios recorrentes; zoster,
1 g, trés vezes ao dia, por sete dias.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 100 50

Reposigao na didlise. Dose ap6s hemodidlise. Na andlise peritoneal ambulatorial
continua ou na hemodidlise venovenosa continua, considerar DCE < 10 mL/min.

Reacdes adversas. Cefaléia e nduseas sdo as mais comuns.
Interagdes. Cimetidina e probenecida aumentam os niveis séricos do aciclovir.

Gestagdo e lactagdo. Risco B, segundo o fabricante. Provavelmente seguro na
lactagdo.

VANCOMICINA
Classe. Glicopeptideo.

Apresentagdes. Frasco-ampola com 500 ou 1.000 mg.

Espectro. Cocos gram-positivos (Streptococcus sp., Staphylococcus sp. e Entero-
coccus sp.). Boa atividade contra Clostridium difficile, Listeria monocytogenes e
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Corynebacterium jeikeium. Ativa contra Chriseobacterium (Flavobacterium)
meningosepticum e Rhodococcus sp.

Principais usos. Infeccbes hospitalares por germes gram-positivos, colite pseudo-
membranosa ndo-responsiva a metronidazol e endocardite bacteriana em pacien-
tes alérgicos a penicilina.

Doses usuais. Neonatos até 7 dias de vida: Abaixo de 1.200 g, 15 mg/kg/dia a
cada 24 horas; 1.200 a 2.000 g, 10 a 15 mg/kg/dose a cada 12-18 horas; acima
de 2.000 g, 10 a 15 mg/kg/dose a cada 8-12 horas. Neonatos com mais de 7 dias
de vida: abaixo de 1.200 g, 15 mg/kg/dia a cada 24 horas; entre 1.200 e 2.000
g, 10 a 15 mg/kg/dose a cada 8-12 horas; acima de 2.000 g, 15 a 20 mg/kg/
dose a cada 8 horas. Criangas e lactentes: 40 mg/kg/dia a cada 6 horas. Meningi-
tes: 60 mg/kg/dia a cada 6 horas. Pacientes oncolégicos: 60 mg/kg/dia a cada 6
horas. Adultos:1 g, IV, de 12 em 12 horas, ou 500 mg, IV, de 6 em 6 horas; 125
a 500 mg, VO, de 6 em 6 horas (para colite pseudomembranosa). Doses maxi-
mas de 3 a 4 g ao dia tém sido empregadas para tratamento de meningites
pneumocdcicas ou estafilococicas graves. Dose para uso intratecal, 5a 10 mg, a
cada 2 a 3 dias. Infusdo continua: dose de ataque de 10 a 15 mg (criangas) ou 1
g (adultos), seguida de infusdo da dose total didria ao longo das proximas 24
horas. Manter niveis séricos entre 20 e 30 pg/mL.

Modo de administragdo. NVdo administrar por via intramuscular. Infundir por, no
minimo, 60 minutos.

Ajuste para fungao renal.

DCE (mL/min) 90 70-89 46-69 30-45 15-29 <15

Intervalo (h) Normal 8 12 18 24 48-96
(dosar niveis séricos)

Reposicao na dialise. Para hemodidlise ou didlise peritoneal ambulatorial continua,
considerar DCE < 10 mL/min. Para hemodidlise venovenosa continua, considerar
DCE < 10 mL/min.

Reacdes adversas. Ototoxicidade, hipersensibilidade (exantema cuténeo, febre e
anafilaxia), sindrome do homem vermelho (prurido, exantema eritematoso na
face, pescoco e cintura escapular, hipotensao) geralmente relacionada a adminis-
tragdo rapida do farmaco. Espasmos e dores cervicais também relacionados a
administracdo rapida do medicamento, tromboflebites, neutropenia reversivel,
eosinofilia, nefrotoxicidade e nauseas.

Interagdes. Os aminoglicosideos potencializam a ototoxicidade e a nefrotoxicidade.
O uso combinado de aminoglicosideos ou rifampicina apresenta efeito sinérgico
contra alguns gram-positivos.

Gestacao e lactagao. Risco C na gestacdo. Segura na lactagdo.
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Observagdes. Menos ativa que a oxacilina contra Staphylococcus aureus. Nivel
sérico desejado, 5 a 10 mcg/mL basal, 25 a 40 mcg/mL no pico. Em infusao
continua, 20 a 30 mcg/mL. Penetragao no liquor somente com meninges inflama-
das. A dexametasona reduz a passagem para o SNC.

VORICONAZOL

Classe. Triazdlico antifiingico.

Espectro. Amplo espectro de atividade antifingica: Aspergillus, Candida (inclusive
espécies resistentes a fluconazol), Fusarium, Alternaria, Acremonium, Bjpolaris,
Cladosporium, Coccidioides, Conidiobolus, Exophiala, Madurella, Exserohilum,
Phialophora, Penicillium, Scedosporium, Scopulariopsis, Cryptococcus, Histoplas-
ma, Sporothrix, Trichosporum, Blastomyces dermatitidis, Blatoschizomyces, Fon-
secae pedrosoi, Paecilomyces.

Principais usos. Infecgbes graves pelos fungos citados, mas principalmente contra
Aspergillus e Fusarium. Nao é adequado para tratamento de infecgbes urindrias
(baixa concentragdo na urina).

Doses usuais. Adultos e criangas, IV: dose de ataque de 6 mg/kg/dose por 2
doses, seguidas de 4 mg/kg/dose a cada 12 horas. Em caso de intolerancia,
pode-se reduzir a dose para 3 mg/kg/dose a cada 12 horas. Oral: < 40 kg:
ataque com duas doses de 200 mg a cada 12 horas; manutengdo com 100 mg
de 12 em 12 horas. Acima de 40 kg: ataque com duas doses de 400 mg de 12
em 12 horas; manutengdo com 200 mg de 12 em 12 horas. Pacientes em uso de
fenitoina: aumente a manutengéo IV para 5 mg/kg/dose; manutencgdo oral:
< 40 kg, 200 mg de 12 em 12 horas; > 40 kg, 400 mg a cada 12 horas.

Modo de administragéo. Corrija todos os disttrbios hidreletroliticos antes de iniciar
o tratamento. Os comprimidos devem ser ingeridos pelo menos 1 hora antes ou
apés uma refeicdo. A solugdo injetavel deve ser administrada somente por infu-
sdo endovenosa lenta, ao longo de 1 a 2 horas, ndo excedendo 3 mg/kg/hora.
Evitar exposigdo ao sol: usar chapéu, roupas protetoras e filtro solar com fator de
protecdo 15 ou mais se for ocorrer exposi¢do ao sol, mesmo que limitada.

Ajuste para fungéo renal. Oral: ndo é necessério ajustar. IV: em pacientes com
DCE < 50 mL/min, passar para a via oral, pois a formulagdo parenteral contém
o excipiente sulfobutil-éster-B-ciclodextrina, que se acumula nos pacientes com
insuficiéncia renal.

Reposicao na didlise. Nao é necessaria apds sessdes de 4 horas de hemodidlise.

Ajuste para funcao hepatica. Child-Pugh A e B: Dose ataque normal, manutencao
50% menor. Child-Pugh C: ndo-recomendado, a ndo ser que os beneficios supe-
rem oS riscos.

Reacdes adversas. Alteragdes visuais, como visdo borrada, mudanca na percepgdo
das cores e fotofobia, sdo comuns, dose-dependentes e reversiveis. Elevagdes
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das enzimas hepaticas e da bilirrubina, ictericia, hepatite e insuficiéncia hepética
fulminantes foram descritas. Prolongamento do intervalo Q-T, arritmias, forsades
de pointes (rara), taquicardia, hipertensdo, hipotensao, vasodilatagdo e edema
periférico. Cefaléia, tonturas, fadiga, ansiedade, confusdo, depressdo, amnésia,
convulsdes, hemiparesia, letargia, febre, calafrios, alucinagées. Rash, prurido,
alopecia, fotossensibilidade (principalmente nos tratamentos prolongados), sin-
drome de Stevens-Johnson (rara). Hipopotassemia, hipomagnesemia, nauseas,
vomitos, anorexia, diarréia, constipagdo, dor abdominal, mucosite, disfagia, xe-
rostomia. Retencdo urindria, cistite hemorrdgica, trombocitopenia, leucopenia,
anemia, linfopenia. Mialgias, ataxia, elevagdo da creatinina, tosse, anafilaxia.

Interagdes. Pode aumentar os niveis séricos de lovastatina, midazolam, triazolam,
alprazolam, fenitoina, bloqueadores de canais de célcio, sulfoniluréias, saquinavir,
amprenavir, nelfinavir, omeprazol, alcaldides da vinca. Ritonavir, saquinavir,
amprenavir e efavirenz podem inibir o metabolismo do voriconazol. Aumenta as
concentragbes de sirolimus, terfenadina, astemizol, cisaprida, pimozida, alcaldides
do ergot e quinidina (co-administragdo contra-indicada). Aumenta o efeito do
warfarin (monitorize tempo de protrombina). Aumenta as concentragdes de ci-
closporina (reduza a dose em 50% e monitore) e tacrolimus (reduza a dose em 2
tergos e monitorize). Fenitoina diminui os niveis séricos de voriconazol. Rifampi-
cina, carbamazepina e fenobarbital reduzem drasticamente os niveis de vorico-
nazol e a co-administragdo é contra-indicada.

Gestacao e lactagé@o. Estudos em animais mostraram toxicidade reprodutiva. Risco
D na gestacdo. Sem informagdes sobre uso na lactagéo.

Observagées. Sinérgico com caspofungina e terbinafina. Nao atinge concentracao
terapéutica na urina.

ZALCITABINA (DDC)

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa analogo de nucleotideos.
Apresentagées. Capsulas de 0,375 mg e 0,750 mg; xarope de 0,1 mg/mL.
Espectro. Ativa contra HIV tipos 1 e 2.

Principais usos. Tratamento do HIV.

Doses usuais. A dose neonatal é desconhecida. Dose pediatrica: 0,01 mg/kg, de
8 em 8 horas (pode variar de 0,005 a 0,01 mg/kg/dose). Dose adulta: 0,75 mg,
trés vezes ao dia; de preferéncia em jejum.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Intervalo (h) acada8h acadai12h acada24 h
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Reposigao na dialise (adultes). Dose normal apés didlise.

Reagdes adversas. Cefaléia, mal-estar. E a mais associada com neuropatia periférica
(ver ITRAN). Podem ocorrer Ulceras aftéides no trato gastrintestinal e pequenas
Ulceras cutaneas; raramente, mielossupressdao e pancreatite.

Interagdes. Os antidcidos diminuem a sua absorgdo. Cimetidina, foscarnet, anfo-
tericina e aminoglicosideos diminuem a excregdo renal do DDC. Nao é aconse-
Ihado seu uso com o d4T ou com pentamidina por sobreposicdo de toxicidade.

Gestagao e lactagéo. Categoria C; sem informagées sobre lactagéo.

ZIDOVUDINA (ZDV OU AZT)

Classe. Anti-retroviral inibidor da transcriptase reversa analogo de nucleotideos.

Apresentagdes. Capsulas de 100 mg; xarope com 10 mg/mL; injetavel IV com 10
mg/mL. Cépsulas em associa¢do: ZDV, 300 mg, com 3TC, 150 mg.

Espectro. Ativa contra HIV tipos 1 e 2.

Principais usos. Tratamento da infecgdo pelo HIV; profilaxia da transmissao vertical
do HIV; profilaxia pds-exposicdo ao HIV.

Doses usuais. Profilaxia da transmissdo vertical: 300 mg, VO, a cada 12 horas a
partir do segundo semestre da gestacdo. Durante o trabalho de parto, adminis-
trar por infusdo intravenosa: dose de ataque de 2 mg/kg, seguidos de 1 mg/kg/
hora até o clampeamento do corddo umbilical. Se a solugdo injetavel néo estiver
disponivel, administrar 300 mg VO no inicio do trabalho de parto, seguidos de
300 mg VO a cada 3 horas até o clampeamento do corddo. Recém-nascidos: 2
mg/kg/dose a cada 6 horas, VO, por 6 semanas; iniciar nas primeiras 24 horas
de vida, preferencialmente nas primeiras 8 horas. Prematuros < 34 semanas de
gestacdo: 1,5 mg/kg/dose, IV, ou 2 mg/kg/dose, VO, a cada 12 horas nas primei-
ras duas semanas, passando a cada 8 horas por mais 4 semanas nos nascidos
com mais de 30 semanas. Nos nascidos com menos de 30 semanas, s6 passar
para 8/8 horas na quinta semana. Criangas < 90 dias: 2 mg/kg/dose VO ou 1,5
mg/kg IV a cada 6 horas. Criangas > 90 dias: 90 a 180 mg/m?/dose a cada 8
horas ou 135 a 270 mg/m?*/dose a cada 12 horas, maximo de 600 mg/dia. Ado-
lescentes e adultos: 200 mg, trés vezes ao dia, ou 300 mg, duas vezes ao dia;
quando associada ao 3TC na mesma capsula, uma unidade duas vezes ao dia.
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Incompatibilidades. Nio misturar com outros medicamentos.

Ajuste para fungao renal (adultos).

DCE (mL/min) > 50 10-50 <10
Dose (%) 100 100-50 40-30
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Reposicao na dialise (adultes). 100 a 200 mg ap6s didlise.

Reagdes adversas. Pode haver queixas vagas, tais como cefaléia, insénia, astenia
e enj6os. Mielossupressdo, com ocorréncia principalmente de leucopenia e/ou
de anemia. Em < 5% das vezes, seu uso crénico (periodo > 3 meses) pode levar
ao aparecimento de miopatia, com dores musculares e fraqueza, principalmente
da musculatura proximal; nessa fase, a aldolase e a CPK estdo invariavelmente
elevadas e estd indicada a substituicdo da droga. Pode ocorrer toxicidade hepatica.

Interagdes. Nao deve ser utilizada com d4T por competir com 0 mesmo substrato
de fosforilagao. Probenecida, atovaquona, 4cido valproéico e fluconazol aumentam
a concentracdo da ZDV. O uso associado do ganciclovir ou do cidofovir ou de
outras drogas mielossupressoras também aumenta a chance de toxicidade medular.

Gestacao e lactagao. Categoria C na gestagdo. Amamentagdo contra-indicada.
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ESQUEMAS TERAPEUTICOS
PARA TRATAMENTO E
PROFILAXIA DE
INFECGOES NO

PACIENTE CIRURGICO

« APENDICE 1: Antibioticoprofilaxia cirdrgica

« APENDICE 2: Guia para profilaxia do tétano no manejo de ferimentos

« APENDICE 3: Tratamento das infecgdes da pele e dos tecidos moles

« APENDICE 4: InfeccGes selecionadas do trato gastrintestinal — tratamento
« APENDICE 5: Infecges do sistema locomotor — tratamento

« APENDICE 6: Infecgao do trato urindrio — tratamento

+ APENDICE 7: Sepse — tratamento

+ APENDICE 8: Esquema de imunizagio contra raiva
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Tipo de ferimento Ferimento limpo Outros ferimentos”

Ne de doses da vacina dT@ TIG® dT®@ TIG®
usadas previamente |

Desconhecida ou menos Sim Nao Sim Sim
de trés doses

Trés doses ou mais* Nao® Nao Nao® Nao

a

Ferimentos contaminados com sujeira, fezes, solo e saliva; ferimentos puntiformes;
ferimentos com perda de substancia; ferimentos resultantes de arma de fogo, tritura-
cdo, queimadura e congelamento.

@ Para criangas com menos de sete anos, é preferivel a DTaP ou DTP Se a pertussis for
contra-indicada, usar DT. A partir de sete anos, dT é recomendada, ao invés de toxdide
tetdnico sozinho.

® TIG = imunoglobulina antitetanica.

Se tiver recebido somente trés doses de toxéide fluido, uma quarta dose de toxdide,

preferivelmente adsorvido, deve ser aplicada.

Sim, se mais de 10 anos se passaram desde a Ultima dose.

© Sim, se mais de cinco anos se passaram desde a tltima dose. Reforcos mais freqtientes

nao sao necessarios e podem acentuar efeitos colaterais.

2

c

Observagoes: Independentemente da conduta quanto a vacinacao, todas as feridas preci-
sam ser apropriadamente limpas e debridadas. Tecidos desvitalizados e materiais estranhos
devem ser retirados.

Tanto a vacina como a imunoglobulina podem ser aplicadas em até trés dias do ferimento.
Aimunoglobulina deve ser administrada para pacientes com ferimentos suspeitos e SIDA,
independentemente do seu estado vacinal.
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