Trimesolphar (Sulfamethoxazolum, Trimethoprimum). Sktad i postaé: Koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji. Bezbarwny lub
lekko zottawy ptyn. Kazdy ml koncentratu zawiera 80 mg sulfametoksazolu i 16 mg trimetoprimu, czyli 96 mg ko-trimoksazolu. Kazda
amputka 5 ml koncentratu zawiera 400 mg sulfametoksazolu i 80 mg trimetoprimu, czyli 480 mg ko-trimoksazolu. Substancje pomocnicze o
znanym dziataniu: sod, etanol, glikol propylenowy. Kazda amputka 5 ml koncentratu zawiera: 1,45 mmol (32,8 mg) sodu; 12,4% v/v etanolu
(alkoholu), 2,1 g glikolu propylenowego. Wskazania: Trimesolphar jest wskazany do leczenia ponizej wymienionych zakazen, wywotanych
przez wrazliwe na ko-trimoksazol drobnoustroje. Trimesolphar jest przeznaczony do stosowania u dorostych, miodziezy, dzieci i niemowlat
w wieku powyzej 6 tygodni zycia. Wskazania do stosowania ko-trimoksazolu: Ciezkie niepowiktane zakazenia drég moczowych. Zaleca sie,
aby pierwsze incydenty niepowiktanych zakazen drég moczowych leczy¢ raczej pojedynczym skutecznym lekiem przeciwbakteryjnym, a nie
takim lekiem ztozonym, jak ko-trimoksazol w postaci do infuzji. Leczenie i zapobieganie zapaleniu ptuc wywotanego przez Pneumocystis
jirovecii (dawniej P. carinii; ang. Pneumocystis carinii pneumonitis — PCP). Leczenie i zapobieganie wystgpieniu toksoplazmozy. Leczenie
nokardiozy. Wskazania do stosowania ko-trimoksazolu w postaci koncentratu do sporzadzania roztworu do infuzji sa zasadniczo takie
same jak dla postaci doustnych. Nalezy wzig¢ pod uwage oficjalne wytyczne dotyczace wiasciwego stosowania lekow przeciwbakteryjnych.
Dawkowanie i sposob podawania: Zalecenia dotyczace zwykle stosowanego dawkowania w ostrych zakazeniach. Dorosli i mtodziez w
wieku powyzej 12 lat: 2 amputki (10 ml) co 12 godzin. Dzieci w wieku 12 lat i ponizej: zalecane dawkowanie to okoto 30 mg
sulfametoksazolu i 6 mg trimetoprimu na kg mc. na dobe, podawane w 2 réwnych dawkach podzielonych. Ponizej zamieszczono schemat
dawkowania produktu Trimesolphar z uwzglednieniem wieku dziecka; przed podaniem nalezy produkt rozcienczyé. Od 6 tygodni do 5
miesiecy zycia: 1,25 ml co 12 godzin. Od 6 miesiecy zycia do 5 lat: 2,5 ml co 12 godzin. Od 6 lat do 12 lat: 5 ml co 12 godzin. W leczeniu
szczegolnie ciezkich zakazen we wszystkich grupach wiekowych dawki mozna zwiekszy¢ o 50%. Leczenie nalezy prowadzi¢ przez jeszcze
2 dni po ustgpieniu objawow choroby, w wiekszos$ci przypadkow konieczne jest leczenie przez co najmniej 5 dni. Pacjenci w podesztym
wieku - patrz punkt ‘Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania’. Pacjenci z zaburzeniami czynnosci watroby - nie ma
danych dotyczacych dawkowania u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby. Zalecenia specjalne dotyczace dawkowania - jesli nie
ustalono inaczej, nalezy stosowaé zwykte dawkowanie. Pacjenci z zaburzeniami czynnosci nerek - u dorostych i mtodziezy w wieku
powyzej 12 lat (nie ma danych dotyczacych dzieci w wieku ponizej 12 lat) z niewydolnoscig nerek nalezy zmodyfikowaé dawkowanie
produktu w zaleznosci od klirensu kreatyniny. Klirens kreatyniny (ml/min) — zalecane dawkowanie, odpowiednio: powyzej 30 — zwykta
dawka; od 15 do 30 — %2 zwyktej dawki; ponizej 15 — nie zaleca sie stosowania. Zaleca sie okres$lanie stezenia sulfametoksazolu w surowicy
co 2-3 dni w prébkach pobranych po 12 godzinach od podania produktu Trimesolphar. Jezeli catkowite stezenie sulfametoksazolu
przekracza 150 mikrograméw/ml, leczenie nalezy przerwaé do momentu zmniejszenia sie stezenia do wartosci ponizej 120
mikrograméw/ml. Zapalenie ptuc wywotane przez Pneumocystis jirovecii (PCP). Leczenie 100 mg sulfametoksazolu i 20 mg trimetoprimu
na kg mc. na dobe w 2 lub wiecej dawkach podzielonych. Gdy tylko bedzie to mozliwe, pacjentowi nalezy poda¢ posta¢ doustng leku i
kontynuowac leczenie w sumie przez 14 dni. Celem jest osiagniecie maksymalnego stezenia trimetoprimu w osoczu lub w surowicy
wiekszego lub réwnego 5 mikrograméw/ml (sprawdza sie to u pacjenta po podaniu leku w infuzji w ciggu godziny). Zapobieganie. Zwykte
dawkowanie przez caty okres narazenia na ryzyko. Nokardioza. Nie ustalono standardowego dawkowania. U dorostych stosowano od 6 do
8 tabletek na dobe przez okres do 3 miesiecy (jedna tabletka zawiera 400 mg sulfametoksazolu i 80 mg trimetoprimu). Toksoplazmoza. Nie
ustalono odpowiedniego dawkowania w leczeniu lub zapobieganiu wystapienia toksoplazmozy. Decyzje nalezy podja¢ na podstawie
doswiadczenia klinicznego. W zapobieganiu moze by¢ odpowiednie dawkowanie takie, jak w celu zapobiegania zapaleniu ptuc wywotanego
przez Pneumocystis jirovecii. Sposob podawania. Trimesolphar, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji, jest przeznaczony
wytacznie do podawania dozylnego i przed podaniem nalezy go rozcienczy¢. Trimesolphar nalezy stosowac tylko w okresie, gdy pacjent nie
moze przyjmowac lekéw doustnie, gdy nalezy natychmiast wdrozy¢ leczenie lub jesli pacjent juz otrzymuje dozylnie ptyny i jednoczesne
podanie leku jest wygodne. Mimo, ze podanie dozylne ko-trimoksazolu jest przydatne u pacjentéw w ciezkim stanie, moze ono nie
przynosi¢ wiekszych terapeutycznych korzysci niz postaci doustne. Przeciwwskazania: Nadwrazliwo$¢ na sulfonamidy, trimetoprim, ko-
trimoksazol lub na ktérakolwiek substancje pomocniczg. Znaczne uszkodzenie migzszu watroby. Ciezka niewydolnos¢ nerek, gdy nie ma
mozliwosci oznaczania stezenia leku w osoczu. Ko-trimoksazolu nie nalezy podawac¢ niemowletom w pierwszych 6 tygodniach zycia.
Ostrzezenia i zalecane srodki ostroznosci: Bardzo rzadko zdarzaty sie zgony pacjentéw w wyniku ciezkich dziatan niepozadanych,
takich jak ostra martwica watroby, agranulocytoza, niedokrwisto$¢ aplastyczna i inne zaburzenia uktadu krwiotworczego i krwi oraz reakcje
nadwrazliwosci oddechowej. Po zastosowaniu sulfametoksazolu obserwowano wystepowanie zagrazajacych zyciu reakcji skornych:
zespotu Stevensa-Johnsona (SJS — ang. Stevens-Johnson Syndrome) oraz toksycznej nekrolizy naskérka (TEN — ang. toxic epidermal
necrolysis). Nalezy poinformowa¢ pacjenta, jakie moga by¢ objawy tych reakcji skornych i nalezy uwaznie obserwowaé, czy sie nie
pojawiajg. Najwieksze ryzyko wystapienia zmian skornych zwigzanych z SJS i TEN wystepuje podczas pierwszych tygodni stosowania
produktu. Jesli wystapig objawy przedmiotowe lub podmiotowe SJS lub TEN (np. postepujaca wysypka, czesto z pecherzami lub zmianami
na btonach s$luzowych), nalezy zaprzesta¢ stosowania produktu Trimesolphar. Jesli wystapi SJS lub TEN, najlepsze wyniki leczenia
uzyskuje sie, gdy szybko postawi sie rozpoznanie i natychmiast zaprzestanie stosowania wszelkich produktéw podejrzewanych o
wywotanie tych objawoéw. Wczesne rozpoznanie wigze sie z lepszym rokowaniem. Jesli stwierdzono, ze u pacjenta SJS lub TEN rozwinety
sie w wyniku stosowania produktu Trimesolphar, nie nalezy mu nigdy ponownie podawac sulfametoksazolu. U pacjentéw z chorobami
uktadu krazenia i uktadu oddechowego, zwtaszcza po podaniu duzych dawek, moze wystgpi¢ nadmierne nawodnienie organizmu. Przez
caty czas nalezy utrzymywac u pacjenta wtasciwg diureze. Krystaluria rzadko wystepuje in vivo, aczkolwiek stwierdzano krysztaty
sulfonamidéw w schtodzonym moczu u pacjentéw leczonych tymi lekami. U oséb niedozywionych ryzyko to zwigksza sie. U pacjentow ze
stwierdzonymi zaburzeniami czynnosci nerek zaleca sie specjalne postepowanie. U pacjentdéw diugotrwale otrzymujacych ten produkt,
pacjentow z niedoborem folianéw, lub w podesztym wieku, zaleca sie regularne, comiesieczne wykonywanie badan laboratoryjnych krwi,
poniewaz moga wystapi¢ bezobjawowe zmiany hematologiczne zwigzane z niedoborem folianéw. Zmiany te mozna odwréci¢ podajac kwas
foliowy (5 do 10 mg na dobe), co nie wptywa na dziatanie przeciwbakteryjne produktu. Zachowanie szczegélnej ostroznosci zaleca sig u
pacjentéw w podesziym wieku, poniewaz jest to grupa bardziej wrazliwa na dziatania niepozgdane i bardziej narazona na ciezkie dziatania
niepozadane, szczegolnie jesli wystepujg rownoczesnie inne choroby, np. zaburzenia czynnosci nerek i (lub) watroby i (lub) jednoczesne
przyjmowanie innych lekéow. U pacjentow z deficytem dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej (G-6-PD) moze wystapi¢ hemoliza.
Trimesolphar nalezy podawac ostroznie pacjentom z ciezkg alergig lub astma oskrzelowa. Nie nalezy stosowac produktu Trimesolphar w
leczeniu zapalenia gardta, wywotanego przez paciorkowce beta-hemolizujgce z grupy A. Eradykacja tych bakterii z nosogardzieli jest mniej
skuteczna niz po zastosowaniu penicyliny. Odnotowano, ze trimetoprim zaburza metabolizm fenylolaniny, ale nie ma to znaczenia dla
pacjentéw z fenyloketonurig przestrzegajacych zalecen dotyczacych wtasciwej diety. Nalezy unika¢ podawania produktu Trimesolphar
pacjentom ze stwierdzong porfirig lub u ktérych wystepuje ryzyko ciezkiej porfirii. Stosowanie zaréwno trimetoprimu, jak i sulfonamidéw
(choé nie jest to specyficzne dla sulfametoksazolu), wigzato sie z zaostrzeniem objawdw klinicznych porfirii. Sciste kontrolowanie stezenia
potasu i sodu w surowicy jest uzasadnione u pacjentoéw, u ktérych wystepuje ryzyko hiperkaliemii i hiponatremii. Produktu nie nalezy
podawac pacjentom z ciezkimi zaburzeniami hematologicznymi, chyba ze pacjent pozostaje pod szczegélnym nadzorem. U pacjentow



otrzymujacych leki dziatajace cytotoksycznie ko-trimoksazol nie wptywat lub miat nieznaczny wptyw na szpik kostny lub krew obwodowa.
Trimesolphar — produkt ztozony z dwoch lekow przeciwbakteryjnych — nalezy stosowac tylko wtedy, gdy oceni sie, ze korzys¢ z leczenia
przewaza nad ryzykiem. Nalezy wzig¢ pod uwage mozliwos¢ zastosowania pojedynczego leku przeciwbakteryjnego. Ze wzgledu na
zawartosé glikolu propylenowego (2,1 g w 5 ml), produkt moze powodowac¢ objawy jak po spozyciu alkoholu. Produkt zawiera 12,4% v/v
etanolu (alkoholu), tzn. do 500 mg na dawke, co jest rownoznaczne 11,88 ml piwa, 4,95 ml wina na dawke. Jest to szkodliwe dla oséb z
chorobg alkoholowg. Zawartos¢ alkoholu nalezy wzigé pod uwage podczas stosowania u kobiet ciezarnych lub karmigcych piersia, dzieci i
u oso6b z grup wysokiego ryzyka, takich jak pacjenci z chorobg watroby lub z padaczka. Produkt zawiera 1,45 mmol/5 ml (32,8 mg/5 ml)
sodu, co nalezy wzig¢ pod uwage u pacjentéw ze zmniejszong czynnoscig nerek i u pacjentéw kontrolujacych zawarto$¢ sodu w diecie.
Dziatania niepozadane: Ko-trimoksazol zawiera trimetoprim i sulfonamid, dlatego informacje dotyczace dziatan niepozadanych, w tym ich
rodzaju i czestosci wystepowania, wynikajg z doswiadczenia zwigzanego z wieloletnim stosowaniem tych lekéw. Dane, na podstawie
ktérych okreslono dziatania niepozadane, jako wystepujgce ‘bardzo czesto’ do ‘rzadko’, pochodzg z duzych badan klinicznych. Dziatania
niepozadane okreslone jako wystepujace ‘bardzo rzadko’ pochodzg ze zgtoszen po wprowadzeniu produktu do obrotu i dlatego informacja
ta odnosi sie bardziej do czestosci raportowania niz do ,prawdziwej” czestosci wystepowania. Dodatkowo, czesto$¢ wystepowania moze
réznic sie w zaleznosci od wskazania. Dziatania niepozadane zostaty sklasyfikowane zgodnie z czestoscig wystepowania: bardzo czesto
(21/10), czgsto (=21/100 do <1/10), niezbyt czesto (=1/1 000 do <1/100), rzadko (=1/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 000).
Zakazenia i zarazenia pasozytnicze: czesto - kandydoza. Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego: bardzo rzadko - leukopenia, neutropenia,
trombocytopenia, agranulocytoza, niedokrwisto§¢ megaloblastyczna, niedokrwisto$¢ aplastyczna, niedokrwisto$¢ hemolityczna,
methemoglobinemia, eozynofilia, plamica, hemoliza u pacjentéw nadwrazliwych z deficytem dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowe;j.
Zaburzenia uktadu immunologicznego: bardzo rzadko - zespot choroby posurowiczej, anafilaksja, alergiczne zapalenie miesnia sercowego,
obrzek naczynioruchowy, goraczka polekowa, alergiczne zapalenie naczyn przypominajace chorobe Schoénleina-Henocha, guzkowate
zapalenie okototetnicze, ogdlnoustrojowy toczen rumieniowaty. Zaburzenia metabolizmu i odzywiania: bardzo czesto — hiperkaliemia;
bardzo rzadko - hipoglikemia, hiponatremia, jadtowstret. Zaburzenia psychiczne: bardzo rzadko - depresja, omamy. Zaburzenia ukfadu
nerwowego: czesto - bdl glowy; bardzo rzadko - aseptyczne zapalenie opon mézgowych, drgawki, zapalenie nerwéw obwodowych, ataksja,
szumy uszne, zawroty gtowy, w tym pochodzenia btednikowego. Aseptyczne zapalenie opon mézgowych szybko przemijato po odstawieniu
leku, lecz w wielu przypadkach wystepowato po ponownym narazeniu na ko-trimoksazol lub sam trimetoprim. Zaburzenia uktadu
oddechowego, klatki piersiowej lub srodpiersia: bardzo rzadko - kaszel, sptycenie oddechu, nacieki w ptucach. Kaszel, sptycenie oddechu,
nacieki w ptucach moga by¢ wczesnymi objawami nadwrazliwosci uktadu oddechowego, ktéra bardzo rzadko moze spowodowacé zgon.
Zaburzenia zotgdka i jelit: czesto - nudnosci, biegunka; niezbyt czesto — wymioty; bardzo rzadko - zapalenie jezyka, zapalenie btony
Sluzowej jamy ustnej, rzekomobtoniaste zapalenie jelit, zapalenie trzustki. Zaburzenia oka: bardzo rzadko - zapalenie btony naczyniowej
oka. Zaburzenia watroby i drog zétciowych: bardzo rzadko - zwigkszenie stezenia aminotransferaz w surowicy, zwigkszenie stezenia
bilirubiny, zéttaczka cholestatyczna, martwica watroby. Zéttaczka cholestatyczna i martwica watroby mogg spowodowaé zgon. Zaburzenia
skory i tkanki podskornej: czesto - wysypka skorna; bardzo rzadko - nadwrazliwo$é na swiatto, ztuszczajgce sie zapalenie skory,
utrzymujaca sie wysypka polekowa, rumien wielopostaciowy, ciezkie skérne reakcje niepozadane (SCARSs ang. severe cutaneous
adverse reactions): zespét Stevensa-Johnsona (SJS) i toksyczna nekroliza naskérka (TEN). Zaburzenia mie$niowo-szkieletowe i tkanki
tacznej: bardzo rzadko - béle stawdw, béle miesni. Zaburzenia nerek i drég moczowych: bardzo rzadko - zaburzenia czynnosci nerek
(czasami odnotowywane jako niewydolnos$¢ nerek), srodmigzszowe zapalenie nerek. Dziatania niepozadane zwigzane z leczeniem
zapalenia ptuc wywotanego przez Pneumocystis jirovecii. Bardzo rzadko - ciezkie reakcje nadwrazliwosci, pokrzywka, wysypka, goraczka,
neutropenia, trombocytopenia, podwyzszona aktywnos¢ enzyméw watrobowych, hiperkaliemia, hiponatremia, rabdomioliza. Po
zastosowaniu duzych dawek w leczeniu PCP odnotowywano reakcje nadwrazliwosci o ciezkim przebiegu, powodujace koniecznos$¢
zaprzestania leczenia produktem. Jesli u pacjenta wystapig objawy zahamowania czynnosci szpiku kostnego, nalezy mu podac¢ sol
wapniowg kwasu foliowego w dawce 5 do 10 mg na dobe. Ciezkie reakcje nadwrazliwosci stwierdzano u pacjentow z PCP po ponownym
zastosowaniu ko-trimoksazolu, czasami po przerwie w podawaniu trwajacej kilka dni. Rabdomiolize notowano u pacjentéw ze stwierdzonym
dodatnim mianem HIV, otrzymujacych ko-trimoksazol zapobiegawczo lub w leczeniu PCP. Zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozgdanych.
Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego
personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatah Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéow
Biobdjczych: Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: + 48 22 49 21 301, faks: + 48 22 49 21 309, e-mail: ndi@urpl.gov.pl. Dziatania
niepozagdane mozna zgtaszac réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu. Podmiot odpowiedzialny: Zaklady Farmaceutyczne Polpharma
S.A. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu nr: R/1086 wydane przez MZ. Dodatkowych informacji o leku udziela: Polpharma Biuro
Handlowe Sp. z o0.0., ul. Bobrowiecka 6, 00-728 Warszawa; tel.: +48 22 364 61 00; faks: +48 22 364 61 02; www.polpharma.pl. Produkt
leczniczy stosowany wytgcznie w lecznictwie zamknigtym — Lz. ChPL: 2017.08.23.



