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v Objetivo deste material didatico ¢ promover uma introdugao ao estudo de
farmacologia, motivar a leitura do tema em livros textos e diretrizes.

v Busca contribuir para que o(a) futuro(a) prescritor(a) esteja atento(a) aos
critérios da prescricao racional de medicamentos, alicercado em bases
técnicas e éticas.

v Solicitamos o envio de sugestoes e correcoes para o aprimoramento do
material para larb@vm.uff.br

www.proac.uff.br/farmacoclinica/
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Penicilinas - Histéria

Alexander Fleming Bolor de Penzcillinm

1928 Fleming, St. Mary’s Hospital, L.ondres. Estudava variantes de
Staphylococcus, observou lise no lugar da contaminagio com o Penicillium. . .



Penicilinas - Historia

1938 Howard Florey e Ernest Chain, Oxford (agente

terapeutico)

1941 Estudos clinicos em pacientes graves (100 {de caldo
de bolor/tratamento de24h). Policial com estafilo/estreptococcia.

1942 Estudos na Universidade de Yale e na Clinica
Mayo (122 milhées UI). Em 1943: 200 pacientes.

1945 Prémio Nobel de Medicina

1950 larga escala (200 trilhdes UI — 150 ton)



Penicilinas
Estrutura Quimica
Acido 6-aminopenicilanico 6-APA
®m Anel beta-Lactamico

m Anel Tiazolidinico
m Cadela Lateral (Radical)

Cadeia Lateral O S

Il / \\
R-C-NH-CH-CH C - C2Ho

O=C— N—— CH-COO0OH Anel Tiazolidinico
Anel B-Lactamico



Esquema de Administracao (adultos) e T1/2

Penicilina Dose diaria Via Interval T1/2 (h)
(g ou Ul o (h)

Benzilpenicilina (G)
Cristalina 2-24 milhGes Ul 2-6
Frocaina 400-800 mil LI 12
Benzatina 1,2 milhao U b

Fenoximetilpenicilina (V) 1-4 milhdes UI 6

Resistentes as p-lact.
(anti-estafilococos):

Oxacilina 2-12 g 0.5
Cloxacilina 2-4 g 0,5
Espectro Ampliado:
Ampicilina 2-12 g 6 1-2
Amaoxicilina 0,75-3 g 8 1-2
Carbenicilina ' 4-24 g a6 | 1,1
Ticarcilina 4-18 g 4-6 1,2
Piperacilina ' 424 g [ [ a8 | 13

“a’ Longa meia-vida devidoa liberacio do depésito
“b" Dose (inica nas taringoamigdalites e sitilis priméria; mensal para a prevengio de
tebre reumatica




antibi6ticos — Mecanismos de Acio

. Inhibition of cell
wall synthesis
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membrane function
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Penicilinas — Mecanismo de Ac¢io

Glycopeptide Glycopeptide
polymer polymer

penicilling ———
cephalosporins

(OD-Alanine

Glycopeptide [
polymer polymer © Glycine
| [ (O D-Alanine
NAM NAM [NAM|=

q) q) MN-Acetyl-
muramic acid

Sgurce: Brunton LL, Chabner BA, Knollmann BC: Goodman &
Gilman’s The Pharmacological Basis of Therapeutics, 12th Edition:
www.accessmedicine.com




Penicilinas — Mecanismo de Acao

Inibicao da sintese de parede celular bacteriana e lise
osmotica. Acao bactericida

Gram-positivo Gram-negativo

Cana Canal de ponna — Polissacarisd Lipopclissacaridio
pRCECD Lipidia A J (LPS)

pepecifico
ACICH T8C0InD o , "55-|HIZIHTI1EIHH :
| |
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Membrana

Camadas de Parede gxterna

peptidoglicanas = - , celular
Lipoprateina
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[-lactamase

plasmatica

Protaing de Byacao Fosholipidio Proteing de ligacao Profeinas
da peniclling (PBF) da penicilina (PBF)




Penicilinas — Mecanismo de Acao

Gram-positivo A sintese de parede celular
8 ocorre em 3 fases.

Agem na 3° fase, reacao de
transpeptidagiao, onde ocorre a
| (& ' } ligacao cruzada das cadeias de
e | celular

AR TeacdIcs [-13ctamasa

mureina entre si.

SRR  Como as transpeptidases (TPP)

s foram identificadas pela 1% vez
como as moléculas alvo para acao

| da PEN, sao também chamadas

de PBPs.

pephdoglicands

Protina de kgagao Faslolipidic
da peniciling (PBF)

Tipicamente, as bactérias possuem diversas TPP (PBPs) com especifici-
dades #s e complementares para criar s partes da parede. Golan, 2009



Penicilinas — Mecanismo de Acao

A E coli possui 6 diversas TPP (PBPs) algumas delas formam a
metade cilindrica da parede em forma de bastonete, enquanto
outras formam suas atividades hemisféricas. Golan, 2009

Como as TPP estao localizadas no espaco periplasmatico entre a m.
citoplasmatica e a parede celular, ..., 0 espectro de ag¢ao do
beta-lactamico ¢ determinado por 2 fatores:

1) O grau com que ele penetra na membrana
externa e na parede celular;

Gram-positivo Gram-negativo

2) A sua capacidade de 17
ligag:ﬁo a TPP €sp ecifica . _ ! f%ﬁ iy
no espaco periplasmatico; TR -




Penicilinas — Mecanismo de Acao

1) O grau com que ele penetra na
membrana externa e na parede celular;

Hidrofilicos = passam pelos poros da membrana dos gram -:

Ampi-, amoxi- , carbeni- ,ticar-, piperaCILINA.

Hidrofobicos = passam com dificuldade = menor espectro:

Oxacilina “e familiares’; Penicilina G.

bactérias intracelulares (ex. Chlamydia): vivem no interior de
células de mamiferos = sofrem pouca acao de 3-Lactamicos, ja
que estas células nao possuem mecanismo de captacao deles.



Penicilinas — Mecanismo de Acao

2) A sua capacidade de ligagiao a TPP
especifica no espaco periplasmatico.

Obs:
m Existem diversas TPP (PBPs).

m FEm geral os B-Lactamicos tem acao contra varias
transpeptidases.

m A Meticilina tem acao seletiva contra uma unica
transpeptidase do S. awureus.

Golan, 2009



Penicilinas — Mecanismo de Acao
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Penicilinas — beta lactamico

1 Local de agac da penicilinase
2 Local de acao da amidase
A Anel tiazolidinico

CH—COOH .
B Anel j-lactamico

Fenicilinas

Penicilinase

Amid EIE-E!.-M‘

Y
0 0 :
| S, CHa I _~S~._CHs
R—CH + NH,—CH—CH C_ R—CH—NH—CH—CH

| “CHy [l | ~CH;
O=C—N—CH—COOH C-*=E|3 I‘IJ—CH—EC}DH

OH H
R + Acido 8-aminopenicilanico Acidos penicildicos




Penicilinas — Mecanismos de Resisténcia
m Alteracao do alvo - PBP alterada: Gram+

m  Farmaco nao atinge alvo:

bomba de efluxo: Pseudomonas aeruginosa, E. coli; N. gonorrheae.
auséncia de porinas: Gram — <P5€%a’07770m§)

m Farmaco inativado:

Gram + (estafilo): secretam penicilinases no meio
extracelular em grande quantidade;

Gram - : produzem menor quantidade de 3-lactamases mas elas

sao retidas em pequena quantidade no espaco
periplasmatico (local mais adequado).

Produzem @-lactamases: S. aureus, Bacillus sp.
Bacterioides sp., E. coli, Proteus, Pseudomonas
aeruginosa, M. tuberculosis etc.



Penicilinas — Mecanismos de Resisténcia

B Farmaco inativado:

Klebsiella pnenmoniae e E. coli podem produzit B-
lactamases de espectro ampliado ( ESBL ) que os
tornam resistentes a maioria dos 3-lactamicos.



Penicilinas — Mecanismos de Resisténcia

. [3-Lactam ring
D

H—C—Nﬁ
HOOG 4{

T COOH
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o - .

- et
e

|3 -Lactamase

Produzem B-lactamases: S.aureus, Bacillus sp. Bacterioides sp.,
E. coli, Proteus, Pseudomonas aeruginosa, M. tuberculosis
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Penicilinas - Classificagao

1- 1* geracao ou Naturais
ou Benzilpenicilinas
Penicilina G

Penicilina G procaina

Penicilina G benzatina
Penicilina V

SEMI-SINTETICAS:

2- “Penicilinase-
resistentes’’:

(Meticilina e Nafcilina)®
Isoxazolil-penicilinas:
Oxacilina, (Cloxa- e Dicloxacilina)®

3 - Aminopenicilinas ou de 2°
ger. ou de Espectro Ampliado
Ampicilina 1961 (e Bacampicilina)#
Amoxicilina 1970

4 - Antipseudomonas ou

Carboxipenicilinas (3* ger.)
Carbenicilina
Ticarcilina (+ clavulanato)

5 - Ureidopenicilinas ou

Antipseudomonas (4* geracao)
(Azlocilina 1974; Mezlocilina 1977) #

Piperacilina 1976



Penicilinas - Classificacio

1) Penicilinas de 1% geracao ou Benzilpenicilinas
ou Penicilinas Naturais

Penicilina G potissica ou sédica

Penicilina G procaina

Penicilina G benzatina

Penicilina V



Quadro 01 - Benzilpenicilinas

Crianga
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[ €C = Clearence de Creatinina, DH = Dose Habitual, g = gramas, HD = hemodidlise, h = horas, IM = Intramuscular,
IV = intravenoso, kg = quilogramas, min = minutos, mg = miligramas, mL = mililitros, U = unidades, VO = Via Oral

www.anvisa.gov.br/servicosaude/controle/rede_rm/cursos/rm_controle/opas_web/modulol
/penicilinas2.htm ACESSO 2 de abril de 2015




Esquema de Administracao (adultos) e T1/2

Penicilina Dose diaria Via Interval T1/2 (h)
(g ou Ul o (h)

Benzilpenicilina (G)
Cristalina 2-24 milhGes Ul 2-6
Frocaina 400-800 mil LI 12
Benzatina 1,2 milhao U b

Fenoximetilpenicilina (V) 1-4 milhdes UI 6

Resistentes as p-lact.
(anti-estafilococos):

Oxacilina 2-12 g 0.5
Cloxacilina 2-4 g 0,5
Espectro Ampliado:
Ampicilina 2-12 g 6 1-2
Amaoxicilina 0,75-3 g 8 1-2
Carbenicilina ' 4-24 g a6 | 1,1
Ticarcilina 4-18 g 4-6 1,2
Piperacilina ' 424 g [ [ a8 | 13

“a’ Longa meia-vida devidoa liberacio do depésito
“b" Dose (inica nas taringoamigdalites e sitilis priméria; mensal para a prevengio de
tebre reumatica




Penicilinas Naturais
ou Benzilpenicilinas

B Penicilina G natural: Penicilina G cristalina

m Penicilina G procaina e Penicilina G benzatina
(ésteres criados para aumentar o tempo de acao)

m Penicilina V



Penicilinas Naturais

m Espectro Antimicrobiano:

- Cocos Gram +:

Streptococcus pyogenes  (beta hemolitico, grupo A)
Streptococcus agalactiae (grupo B)

Streptococcus spp dos grupos C, D (§8.bovis) e G

Streptococcus do grupo viridans (8. mitis, S. sanguis,
S.salivarius e outros)

Streptococcus pnenmoniae
Enterococcus spp (penicilina + gentamicina)



Penicilinas Naturais

- Bacilos Gram +:

Corynebacterium diphteriae
L asteria monocytogenes

- Espiroquetas:

Lepstopira interrogans
Treponema pallidum



Penicilinas Naturais

m Cocos Gram —
Neisseria meningitidis
Nezsseria gonorrhoeae

m Bactérias anaerobias

Bacterioides, 1 eillonella, Fusobacterium, Peptococcus,
Peptostreptococcus e outros.

Exceto B. fragilis e algumas cepas de Fusobacterium

m Clostridios e actinomicetos



Penicilinas Naturais - Farmacocinética

> Absorcao e Biodisponibilidade:
Pen. G : 33% abs no TGI. pH 2 destréi répido (idosos podem ter melhor absorcao)
Absorcao rapida e [ |s maximas em 30- 60 minutos.

Alimento causa adsorc¢ao e prejuizos. (usar 30" antes ou 2h ap6s)
Pen. G IM: [ |s maximas em 15-30 minutos, mas tem meila vida de

30 minutos.
daf surgirem as de deposito:

PROCAINA: aumenta os niveis séricos e teciduais por um
periodo de 12 horas. niveis por até 4-5 dias

BENZATINA: niveis por até 26 dias

Penicilina V : é mais estavel em meio acido que a G.

| |s plasmaticas 2-5x maiores.



Uso racional de antimicrobianos: discussao clinica

Niveis séricos de penicilina circulante apos administracdo IM de
mesma dose das diferentes apresentacdes da penicilina G

CONCENTRAGAOSERICA U/ml

SENSIBILIDADE - Uiml

Gonococo-0.5

Penicilina G cristalina
Pneumococo—0.1

Meningococo-0,1

Estreptococo-0,01

Treponema- 0,005

Penicilina G procaina

0.3
Penicilina G benzatina
gg
0, TEMPO
dh 8h 24h T dias

Adaptado de: TAVARES, W. Antibloticos e quimioteraplcos para o clinico. 2007.



Penicilinas Naturais - Farmacocinética

> Administracao
Parenteral: Cristalina: EV. Benzatina e Procaina; IM
Enteral: Penicilina V: VO

> Distribuicao

maioria dos tecidos exceto prostata e olho.

Para liquor, preferir G Cristalina. Nas “meningites” penetra
melhor na barreira HE.

60% de ligacao as proteinas plasmaticas.

> Eliminacao

Renal: FG (10%) e Secrecao Tubular (90%) (ajuste de dose)

Probenecida bloqueia a ST.
60-90% de Pen G IM eliminados em 60’. Restante metabolizado: ac. peniciléico.



|

Penicilinas Naturais

]

Eteitos Colaterais:

Hipersensibilidade
Efeitos irritattvos no musculo (abscesso asséptico)
Efeitos 1rritativos nos vasos (flebite)

Efeitos toxicos no SNC (convulsio; raros)

Intolerancia digestiva (5% dos casos)



Penicilina G e V - indicagoes gerais 1

exemplos:

B Pneumonia pneumococica

Penicilina V 500mg 6/6h 10 dias

m Meningite Meningococica

Penicilina G cristalina 20-24 milhoes UI 5 dias
(97% sensivel)

m Faringite estreptococica

Penicit

Penictl

ina V 500mg, VO: 6/6h 7-10 dias
ina G procaina IM 600.000U 7-10 dias

Penictl

ina G benzatina IM 1.200.000U dose unica



Penicilina G e V - indicacoes gerais 2

m Abscessos cerebrais

Penicilina G cristalina 20.000.000U + Metronidazol

m Sifilis* recente e latente até um ano

Penicilina G benzatina 2.400.000U IM e repetir em 7 dias
m Sifilis* latente apos um ano e tardia

Penicilina G benzatina 2.400.000U IM 1x/sem por 4 sem.

m Uretrite Gonococica

Penicilina G procaina 4.800.000U IM dose unica
+ Probenecida.



Penicilina G e V - indicagdes gerais 3

Erisipela

Actinomicose

Difteria

Gangrena gasosa e Tétano
Doenca de Lyme (borreliose)
Impetigo

Erisipeloide

Leptospirose

USO em PROFILAXIA
Recidiva de febre reumatica (1.200.000U benzetacil 1x/cada 21d)
Parceiros de sifiliticos
Procedimentos cirargicos em paciente com cardiopatia valvar



Usos das penicilinas — Febre reumatica

Baseia-se no reconhecimento e tratamento das infeccoes estreptocdcicas.

Tabela 5. Recomendacoes para a profilaxia primaria da febre reumatica.

Medicamento/Opcao Esquema Duracao
Penicilina G Benzatina Peso < 20kg 600.000 Ul IM Peso = 20kg 1.200.000 UI'IM Dose Unica
Penicilina V 25-50.000U /Kg/dia VO 8/8h ou 12/12h Adulto: 500.000U 8/8 h 10 dias
Amoxicilina 30-50 mg/Kg/dia VO 8/8h ou 12/12h Adulto: 500 mg 8/8h 10 dias
Ampicilina 100 mg/kg/dia VO 8/8h 10 dias
Em caso de alergia a penicilina

Estearato de Eritromicina | 40 mg/kg/dia VO 8/8h ou 12/12h Dose maxima: 1g/dia 10 dias
Clindamicina 15-25 mg/Kg/dia de 8/8h Dose méxima: 1800 mg/dia 10 dias
Azitromicina 20 mg/Kg/dia VO 1x/dia (80) Dose méxima: 500 mg/dia 3 dias

Arq Bras Cardiol 2009; 93(3 supl.4): 1-18



Usos das penicilinas — Febre reumatica

Profilaxia secundaria

Apos o diagnostico de FR ser realizado, a profilaxia secundana
deve ser prontamente instituida, permanecendo a
penicilina benzatina como a droga de escolha (I-A).

Tahela 6. Recomendacoes para a profilaxia secundaria.

Medicamento/Opcao  Dose/ Via de administracao Intervalo
Penicilina G Benzatina | Peso < 20kg 600000 Ul IM Peso > 20kg 1.200,000 Ul 1M 21/21 dias
Penicilina V 250 mg V0 1212h

Em caso de alergia a penicilina
Sulfadiazing Peso < 30Kg - 500 mg VO Peso > 30Kg - Tg V0 Ix a0 dia

Em caso de alergia a penicilina e a sulfa
Eritromicing 250 mg V0 12/12h

Arq Bras Cardiol 2009; 93(3 supl.4): 1-18



Recomendacoes para a duracao da profilaxia secundaria.

FR sem cardite previa Ate 21 anos ou 5 anos apos o Ultimo surto, valendo o que -C
cobrir maior periodo

FR com cardite previa; insuficiencia mitral | Ate 25 anos ou 10 anos apos o tltimo surto, valendo o que -0

eve residual ou resolucao da lesao valvar | cobrir maior periodo

esa0 valvar residual moderada a severa | Ate os 40 anos ou por toda a vida -C

Apos cirurgia valvar Por toda a vida -C




Penicilina G e V — caracteristicas gerais

Penieilling are substituted o-amimopenicillanic acids

NONPROPRIETARY

NAMI

Penicillin G

Penicillin V

MAJUR FRUPERTIES

] L. A ek .|
Useful Antimicrotial

il TR TFATIF .\:r:l::ll:.llrlllr;lll

Variable (poor)

Streptococeus species, ® Enterococel,” Listeria, Neisseria
meningitidis, many anaerobes (not Bacteroides fragilis) !
spirochetes, Actinomyces, Ervsipelothrix spp., Fasteurella
multocida®

(Good No




benzatron 600.000ui ¢/ 100frs aristan benzilpeniciling benzatina 26122
benzatron 1.200.000ui ¢/ 50frs ariston benzilpeniciling benzatina 226817
benzetacil 600.000ui ¢/ 10frs eurofarma benzilpenicilina benzatina 96,22
benzetacil 1.200.000ui ¢/ 10frs eurofarma benzilpenicilina benzatina 113,47
benzilpen 2.000mui inj S0fa+dil x Sm cellofarm penicilina benzilica potassica 34360
benzilpen 2.000.000ui ¢/ 50fs cellofarm benzilpenicilina potassica 3732
benzilpenicilina potassica (eurofarma) 5.000.000ui ¢f 30fs eurofarma benzilpeniciling potassica 375,30
cristalpen 2.000.000ui ¢/ 50fs biolab sanus benzilpenicilina potassica 34029




I I:i | penve 000.000ul ¢/ 12comp eurofarma fenoximetilpenicilina potassica 17,71
| I} | penve 60.000ui/ml solu ¢/ 60m eurofarma fenoximetilpenicilina potassica 18,61
- S | penicilinv 500.000ui ¢/ 12comp teuto fenoximetilpenicilina potassica 12,06
_ benzilpenicilina procaina +
.S) penkaron 300.000+100.000ui ¢/ 100frs  ariston 209,58
benzilpenicilina potassica
_ benzilpenicilina procaina +
\S) penkaron 300.000+100.000ui ¢/ 100frs  ariston 130,87
benzilpenicilina potassica
_ benzilpenicilina procaina +
\S) penkaron 300.000+100.000ui ¢/ 100frs  ariston 25416
benzilpenicilina potassica
- benzilpenicilina procaina +
(RJ wycillin 300.000+100.000ui ¢/ 100frs  eurofarma 637,61

benzilpenicilina potassica

www.consultaremedios.com.br



http://www.consultaremedios.com.br/

Penicilinas - Classificagao

1- 1* geracao ou Naturais
ou Benzilpenicilinas
Penicilina G

Penicilina G procaina

Penicilina G benzatina
Penicilina V

SEMI-SINTETICAS:

2- “Penicilinase-
resistentes’’:

(Meticilina e Nafcilina)®
Isoxazolil-penicilinas:
Oxacilina, (Cloxa- e Dicloxacilina)®

3 - Aminopenicilinas ou de 2°
ger. ou de Espectro Ampliado
Ampicilina 1961 (e Bacampicilina)#
Amoxicilina 1970

4 - Antipseudomonas ou

Carboxipenicilinas (3* ger.)
Carbenicilina
Ticarcilina (+ clavulanato)

5 - Ureidopenicilinas ou

Antipseudomonas (4* geracao)
(Azlocilina 1974; Mezlocilina 1977) #

Piperacilina 1976



Penicilinas - Classificagao

2- Penicilinas Penicilinase-resistentes:

Meticiling (etirada do mercado EUA).
Nafcilina
Isoxazolil-penicilinas
Oxacilina

Cloxacilina

Dicloxacilina



Quadro 03 - Penicilinas Resistentes as Penicilinases e Penicilinas de Amplo Espectro

i ' Y i g " e

Dose @ Intervalo
Ajustado Conforme CC (mLimin)

Via

de o o
ADM a0 50
i a a < 10
50 10
—_

&0 a 200

Oxacilina mg/kg/dia

25 a 33,3

Meticilina o

25 a 100
mgkg/dia

400

Ticarcilina mg/kg/dia

100 a 300
migrkg/dia

Piperacilina

CC = Clearence de Creatinina, DH = Dose Habitual, g = gramas, HD = hemodialize, h = horas, IM = Intramuscular,
IV = intravenoso, kg = quilogramas, min = minutos, mg = miligramas, mL = millitres, U = unidades, VO = Via Oral

www.anvisa.gov.br/servicosaude/controle/rede_rm/cursos/rm_controle/opas_web/modulo]

/penicilinas2.htm ACESSO 2 de abril de 2015




Esquema de Administracao (adultos) e T1/2

Penicilina Dose diaria Via Interval T1/2 (h)
(g ou Ul o (h)

Benzilpenicilina (G)
Cristalina 2-24 milhGes Ul 2-6
Frocaina 400-800 mil LI 12
Benzatina 1,2 milhao U b

Fenoximetilpenicilina (V) 1-4 milhdes UI 6

Resistentes as p-lact.
(anti-estafilococos):

Oxacilina 2-12 g 0.5
Cloxacilina 2-4 g 0,5
Espectro Ampliado:
Ampicilina 2-12 g 6 1-2
Amaoxicilina 0,75-3 g 8 1-2
Carbenicilina ' 4-24 g a6 | 1,1
Ticarcilina 4-18 g 4-6 1,2
Piperacilina ' 424 g [ [ a8 | 13

“a’ Longa meia-vida devidoa liberacio do depésito
“b" Dose (inica nas taringoamigdalites e sitilis priméria; mensal para a prevengio de
tebre reumatica




Penicilinas Semi-Sintéticas

m Penicilinas Penicilinase-Resistentes:
- Ogxacilina (staticilin N):

® Nio apresenta boa absorcao por VO

® cspectro aumentado para S. aureus produtores
de beta-lactamase

® t,,de 30 min; eliminaciao por secrecao tubular
c pela bile. Nio é dialisavel. Nao ajusta dose na IRenal

® 30 a 60% de resistencia: ORSA. e 5. epidernmiidis
m [Frasco ampola de 500 mg.



Penicilinas — caracteristicas gerais

Penicilling are substituted o-amimopenicillanic acids

NONPROPRIETARY
NAME

MAJOR PROPERTIES

f i f
Absorption after Oral Resistance fo Useful Antimicrotial

A A A - - | it
Administration Penicillingse Spectrum

Oxacillin

(R, =R, =H)
Cloxacillin

(K, =ClL R, =H)
Dicloxacillin

(R, =R, =Cl)

Good Yes

Indicated only for non-methicillin-resistant strains of Staphviococcus
aureus and Staphviococcus epidermidis. Compared to other peni-
cillins, these penicillinase-resistant penicilling lack activity against
Listeria memocyvlogenes and Enlerococous spp.




5) bactocilin 500mg inj cf 50frs cellofarm oxacilina sodica

@ oxaciling sodica 500mg inj cf 50frs aurobindo pharma oxacilina sodica

@ oxaciling sodica 500mg inj cf 50frs aurobindo pharma oxacilina sodica

II:II oxacilina sodica (eurofarma) 500mg inj o 50frs eurofarma gxacilina sodica

5) oxanon 500ma inj ¢f 50frs ariston gxaciling sodica

5) oxanon 500mg inj cf 50frs ariston oxacilina sodica

5) oxanon 500mg inj ¢/ 100frs ariston oxacilina sodica

5) Oxapen 500mg inj cf 50frs biolab sanus oxacilina sodica

i'ﬁ] staficilin n 500mg inj cf 50frs b-ms oxacilina sodica




S) bactocilin 500mg inj c/ 50frs cellofarm oxacilina sodica 137 82
@ oxacilina sodica 500mg po sol inj 50fa x 3ml+30dil cellofarm oxacilina sodica 146 23
@ oxacilina sodica 500mg po sol inj 1fa 3ml+dil cellofarm oxacilina sodica 288
@ oxacilina sodica 500mg inj ¢/ 50frs aurobindo pharma oxacilina sodica 308,40
@ oxacilina sodica 500mg inj ¢/ 50frs aurobindo pharma oxacilina sodica 308,40
Il:ll oxacilina sodica (eurofarma)  500mg inj ¢/ 50frs eurofarma oxacilina sodica 153,53

S oxanon 500mg inj ¢/ 50frs ariston oxacilina sodica 153,51

S) oxanon 500mg inj c/ 50frs ariston oxacilina sodica 151 97

S) oxanon 500mg inj ¢/ 100frs ariston oxacilina sodica 30703

S) oxapen 500mg inj c/ 50frs biolab sanus oxacilina sodica 29117
IIE".I staficilin n 500mg inj c/ 50frs b-ms oxacilina sodica 474 48

Total de Medicamentos: 11 | Similares: 5 | Genéricos: § | Referéncia:1
Em 10-10-10 www.consultaremedios.com.br



http://www.consultaremedios.com.br/

Usos clinicos

m Infeccoes por S. aureus produtores de penicilinases,

pois sua acao contra outros germes ¢ menor que Penicilina G:

- Infeccoes de pele

- Osteomielites

- Endocardite

- Pneumonias estafilococicas

- Abscessos



Table 2. Antimicrobial therapy for impetigo and for skin and soft-tissue infections.

Antibiotic therapy, Dosage
by dizease Adults Children® Comment
In'|petign::h
Dicloxacillin 250 mg 4 times per day po 12 mg/kg/day in 4 divided doses po
Cephalexin 250 mg 4 times per day po 25 mg/kg/day in 4 dvided doses po
Erythromycin 250 mg 4 times per day po° 40 mg/kg/day in 4 divided doses po Some strains of Staphylococcus aureus
and Streptococcus pyogenes may be
resistant
Clindamycin 300-400 mg 3 times per day po 10-20 mg/kg/day in 3 divided doses po
Amoxicillin/clavulanate 875/125 mg twice per day po 25 mg/kg/day of the amoxicillin compo-
nent in 2 divided doses po
Mupirocin ointment Apply to lesions 3 times per day Apply to lesions 3 times per day For patients with a limited number of
lesions
MSSA SSTI
Nafcillin or oxacillin 1-2 g every 4 hiv 100-150 mg/kg/day in 4 divided doses Parental drug of choice; inactive against
MRSA
Cefazolin 1gevery8hiv 50 mg/kg/day in 3 divided doses For penicillin-allergic patients, except
those with immediate hypersensitivity
reactions
Clindamycin 600 mg/kg every 8 h iv or 300450 2540 mg/kg/day in 3 divided doses v Bacteriostatic; potential of cross-resis-
mg 3 times per day po or 10-20 mg/kg/day in 3 divided tance and emergence of resistance in
doses po erythromycin-resistant strains; inducible
resistance in MRSA
Dicloxacillin 500 mg 4 times per day po 2b mg/kg/day in 4 divided doses po Oral agent of choice for methicillin-sus-

ceptible strains

Guidelines for Skin and Soft-Tissue Infections . 2005



Resisténcia
... 0 uso da oxacilina cada vez mais restrito.

m Nos ultimos anos, vem aumentando a frequéncia
de S. aureus resistentes a oxacilina (MRSA ou ORSA)
comunitarios, os chamados CA-MRSA.

®m Mecanismo: alteragao da PBP para PBP2A (nao
tem afinidade).

m Como a resisténcia é cruzada com outros beta-lactamicos,
o uso de cefalosporinas de 1* geracao como terapia
empirica para infeccoes de pele (principalmente
cefalexina) deve ser repensado.

m QOutras opcoes utets para o CA-MRSA (em tratamento

ambulatorial): cOtrimoxazol (sulfametoxazol +
trimetoprima) e clindamicina.



Penicilinas - Classificagao

1- 1* geracao ou Naturais
ou Benzilpenicilinas
Penicilina G

Penicilina G procaina

Penicilina G benzatina
Penicilina V

SEMI-SINTETICAS:

2- “Penicilinase-
resistentes’’:

(Meticilina e Nafcilina)®
Isoxazolil-penicilinas:
Oxacilina, (Cloxa- e Dicloxacilina)®

3 - Aminopenicilinas ou de 2°
ger. ou de Espectro Ampliado
Ampicilina 1961 (e Bacampicilina)#
Amoxicilina 1970

4 - Antipseudomonas ou

Carboxipenicilinas (3* ger.)
Carbenicilina
Ticarcilina (+ clavulanato)

5 - Ureidopenicilinas ou

Antipseudomonas (4* geracao)
(Azlocilina 1974; Mezlocilina 1977) #

Piperacilina 1976



Penicilinas - Classificagao

3- Penicilinas de 2°* geracio ou Aminopenicilinas

Penicilinas de Espectro Ampliado

Ampicilina

O orupo amino na cadeia

Amoxicilina lateral confere carga positiva
Bacampicﬂina que aumenta a difusao atraves
. - dos canais de porina mas nao
Ciclacilina confere resisténeia as
S-lactamasces .
(@) S
Cadeia ! /o

R-C-NH-CH-CH C - C2H6

Lateral | |
0=C— N—— CH-COOH



Farmacia Universitaria

www.uff.br/farmaciauniversitaria/index.php/medicamentos

4. ANTIBIOTICOS, QUIMIOTERAPICOS E ANTIFUNGICOS.
Aciclovir 200 , 400 mg, (M)

Albendazol 400 mg. (I)

Amoxicilina 500 mg. comp.; 250 mg/5 ml. suspensio (I)
Azitromicina 250 mg. (I)

Cefalexina 500 mg. comp. (I)

Cetoconazol 200 mg. (I)

Ciprofloxacin 250 mg. (I)

Claritromicina 250 mg, (I)

Fluconazol 150 mg. (I)

Itraconazol 100 mg (I)

Ivermectina 6mg (I)

Levofloxacino 250 mg. (I)

Mebendazol 100 mg. comp. (I); 2% suspensao (I)
Metronidazol 250 mg.comp.; 10% gel vaginal; 4% suspensao (I)
Neomicina + bacitracina creme (I)

Nortloxacino 400 mg. (I)

Nistatina creme vaginal (I)

Sulf. + Trimetoprim comp.; suspensao (1)

Sulfadiazina 500 mg;, (I)



Quadro 02 - Aminopenicilinas

Crianga

Dose e Intervalo
Ajustado Conforme CC (mL/min)

80
a
50

k'

r

S0
a
10

)

"

<10

125a50
mg/kg/dia

DH

DH

12h

v

50 a 200
mg/'kg/dia

1.0a 2.0
q

r
ot

DH

12h

20a 40
mg/kg/dia

025a10
aq

DH

12 a 24h

[ CC = Clearence de Creatinina, DH = Dose Habitual, g = gramas, HD = hemodialise, h = horas, IM = Intramuscular,
IV = intravenoso, kg = quilogramas, min = minutos, mg = miligramas, mL = mililitros, U = unidades, VO = Via Oral

www.anvisa.gov.br/servicosaude/controle/rede_rm/cursos/rm_controle/opas_web/modulol
/penicilinas2.htm ACESSO 2 de abril de 2015




Penicilinas Semi-Sintéticas

m Penicilinas de 2* geracao:

- Espectro de acao ampliado para bacilos
Gram -. Sofrem acao das beta-lactamases.

- Ampicilina:

® Boa concentracao no liquor

® [stavel em meio acido. Boa absorcao por VO
mas alimentos podem causar retardo ou |.



__ binotal 500mg cf 12comp bayer ampicilina
“.
__ binotal 1000mg o 12comp bayer ampicilina 41 .66
“.
__ binotal 500mg cf 18comp bayer ampicilina 34 96
“.
__ binotal 1000mg o/ 18comp bayer ampicilina 62 45
“.
= amplacilina 50mag/ml susp 60ml gurofarma ampicilina 11.12
__amplacilina 500mag cf 12caps eurafarma ampicilina 14.90
.“.
__amplacilina 1g of 25 frascos injet eurofarma ampicilina sodica 24993
.“.
@ ampicilina 500mgq c/ 12caps sandoz ampicilina 14.79
)
@ ampicilina 500ma cf 12 frascos injet aurobindo pharma ampicilina 27.00
|
~ ampicilina 500mqg cf 12comp ems ampicilina 16.67
@)
@) ampicilina 500mag c/ 2dcomp ems ampicilina 32.53
@ ampicilina 500ma cx 480 cap hosp prati. donaduzzi ampicilina 251.88
/|
~ ampicilina S50ma/ml susp 60ml ems ampicilina 11.39
@)
@ ampicilina 500mg cf 24caps sandoz ampicilina 32.55

www.consultaremedios.com.br /




@ sulbactam sodica+ampicilina sodica 0.5+1g o 20 frascos injet aurobindo pharma sug:_iactam sodica + ampicilina 407 .32
sodica
@ sulbactam+ampicilina 1+2g o 20 frascos injet eurafarma sug:_iactam sodica + ampicilina 716.63
sodica
@ sulbactam+ampicilina 0.5+1g of 20 frascos injet eurofarma sulé_tactam sodica + ampicilina 408.66
sodica
sulbacter 0.56+1g of 30 frascos injet cellofarm suldban::tam sodica + ampicilina GE60.36
5 sodica
sulbacter 1+2g of 30 frascos injet cellofarm suldtqat:tam sodica + ampicilina 1181.72
5 sodica
sulbacter 1+2g o 20 frascos injet cellofarm suldnactam sodica + ampicilina TE0.81
5 sodica
__ unasyn 0.5+1g cf 30 frascos injet pfizer sulbactam sodica + ampicilina 9538 .81
(R) sodica
__ unasyn 1+2g o 30 frascos injet pfizer sulbactam sodica + ampicilina 1689 65
(R) sodica
uni ampicilin 50mag/ml susp 60ml uniao quimica ampicilina 21.21
Luni ampicilin 500mag cf 50 frascos injet Lniao quimica ampicilina sodica 206.49
uni ampicilin 500mag cf 12caps Lniao quimica ampicilina 34.94
Lni ampicilin 1qg o/ 50 frascos injet Lniao quimica ampicilina sodica 285.249

1]

=
a3

Total de Medicamentas: 91

Medicamento Similar 7

| Similares: 51 | Genéricos: 29 | Referéncia: 11

@ Medicamento Genérico

7

|R) Medicamento Referéncia

7
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Penicilinas Semi-Sintéticas
“ Penicilinas de 2* geracao”™

- Amoxicilina:
v Otima absorcao VO. Alimento nao influencia.

v [ ]sg (concentra¢io sanguinea) maxima em 2 horas. Na

profilaxia de endocardite infecciosa usar 3g 1 hora antes e 1g 6h depois do procedimento.

(Atual Terap)

v Boa concentracao em secrecao bronquica, seios
nasais, ouvido médio e bile.

v Alcanca niveis no LiqCefaloRaquidiano inferiores a ampicilina

v Causa menos diarréia e [ |sg 2 a 2,5 vezes > ampicilina.

v Menos eficaz que ampicilina contra shigelose.



Aminopenicilinas — caracteristicas gerais

Penicilling are substituted 6-amimopenicillanic acids

MAJOR PROPERTIES

NONPROPRIETARY  Absorption after Oral Resistance to Useful Antimicrobial

iLLiC A fis " I'.' | Tt
NAME Administration Femcillingse Spectrum

Nateillin Varnable

Ampicillin®
(i, =H)

Amoxicillin Lxcellent
= (OH) Extends spectrum of penicillin to include sensitive strains of
Enterobacteriaceae.” Escherichia coli, Proteus mirabilis, Salmonella,
Shigella, Haemophilus influenzae f and Helicobacter pylori.
Superior to penicillin for treatment of Listeria monocyiogenes and
sensitive enterococei. Amoxicillin most active of all oral f-lactams
against penicillin-resistant Sfreptococcus pneumoniae




MEDICAMENTO 0 ¢ APRESENTAGAO 0 FABRICANTE 0 SUBSTANCIA ATIVA 0 PMC (R$) 9
E; amox-ems 500mg ¢/ 21comp ems amoxiciling 2758
a amox-ems 250mg/aml susp c/150mil ems amaoxicilina 2885
E; amoxacin 500mg c/ 12comp cazi amoxicilina
IBI amoxil 500mg c/ 30caps glaxosmithkline amoxicilina 8515
IE!I amoxil 250mag/5ml susp c/150ml glaxosmithkline amoxicilina 44 35
IEEI amoxil 500mg c/ 15caps glaxosmithkline amoxicilina 37,95
IEZI amoxil 125mg/aml susp ¢/150ml glaxosmithkline amoxicilina 31,50
||:z| amaxil bd B7amg c/ 14comp glaxosmithkline amaxicilina 3033
-,
@ amoxicilina 500mg ¢f 21caps prati. donaduzzi amoxicilina 20,97
250mg/5ml po sus or fr
@ amoxicilina ache amoxicilina 18,18
150mli+ser dos x 10ml
@ amoxicilina B75mg ¢/ 14comp eurofarma amoxicilina 33,71
@ amoxicilina 250mg/5ml susp ¢/150ml cimed amoxicilina 22,42




'S) novocilin 875mg ¢/ 14comp ache amoxicilina 24,09

5 novacilin 500mg c/ 21caps ache amoxicilina 14 45
5 | sinot 875mg cx 14 comp rev eurofarma amoxicilina 24 21

] 400mg po sus or fr
\S) sinot eurcfarma amoxicilina 17.40
100mi+ser dos
s

5 uni amox 250mg/sml susp c/150ml uniao quimica amoxicilina 3217
S velamox 250mg/sml susp c/150ml sigma pharma amoxicilina 10,23
5 velamox 875mg ¢/ 1dcomp sigma pharma amaoxicilina 27 41
E‘; velamox 1gc/12comp sigma pharma amoxiciling 2943
5 velamox 400mg/aml susp c/100mil sigma pharma amaoxicilina 19 88
II:ZI velamox 500mg c/ 18comp sigma pharma amoxicilina 12,43
5 velamox 500mg/aml susp c/150ml sigma pharma amoxicilina 2098

Total de Medicamentos: 359 | Similares: 183 | Geneéricos: 135 | Referéncia: 41

www.consultaremedios.com.br / consultaem 12/10/2010



Inibidores da p-Lactamase

- Mecanismo de acao

Ligam-se as [-lactamases, inativando-as, impedindo
assim a destruicdo dos antibioticos [-lactamicos que
sao substratos dessas enzimas.

* Exemplos:
Acido Clavulanico
Sulbactam
Tazobactam



Penicilinas Semi-Sintéticas
m inibidores da Beta-lactamase:
Clavulanato, Tazobactam e Sulbactam

Alternativa para o tratamento de infeccoes
causadas por germes produtores de beta-lactamase,
como: H. wnfluenza, E. colt, Proteus mirabils, entre outros.

- Assoclacao com inibidores da Beta-lactamase:
Ex: Amoxicilina + Clavulanato: Clavulin® ...

Ampicilina + Sulbactam: Unasyn® ...



Quadro 04 - Associagao com Inibidores de B-Lactamase

Ty

Dose e Intervalo
Ajustado Conforme CC (mL/min)

r m wr w wr
Crianca a a <10
50 10

Amoxacilia / 45 a 90 DH DH

Acido Clavulanico mg/kg/dia DES

12 a 24h

Ticarcilina / 300 2g
Acido Clavulanico mg/kg/dia ; 1oh

N L
e 5

100 a 300 DH DH

Ampicilina / mg/kg/dia

Sulbactam Ba12h

Piperacilina / 100 a 300 3g

/kaq/di
Tazobactan mg/kg/dia 6 a 8h

N % e s s e L

CC = Clearence de Creatinina, DH = Dose Habitual, g = gramas, HD = hemodidlise, h = horas, IM = Intramuscular,
IV = intravenoso, kg = quilogramas, min = minutos, mg = miligramas, mL = mililitros, U = unidades, VO = Via Oral

www.anvisa.gov.br/servicosaude/controle/rede_rm/cursos/rm_controle/opas_web/modulo]

/penicilinas2.htm ACESSO 2 de abril de 2015




Acido Clavulanico

clavulanato

*Produzido pelo Streptomyces clavuligerus.

*Pouca atividade antimicrobiana intrinseca.
*Inibidor “suicida’: liga-se irreversivelmente.
*Administracao: via oral (boa absorc¢ao) e parenteral.

*Combinac¢ao com amoxicilina (via oral) e
com ticarcilina (parenteral).



MEDICAMENTO ﬂ APRESENTAGAO ﬂ FABRICANTE ﬂ SUBSTANCIA ATIVA ﬂ PMC [R5] ﬂ

amaoxiciling
B00+1258mg =t 12 comp trinidratada+clavulanats

potassic

amaoxicilina
clavutrex 500+125mg =t 18 comp trihidratada+clavulanatc

potassic

amaoxicilina

| singt clav T triidratada+clavulanats de

Totasl de Medicamentos: 3 | Similarss:

Medicamento Similar © (@) Medicamento Genérico (R Medicamento Referéncia




clavulin 500+125mq c/ 18comp glaxosmithkline amoxicilina + acido clavulanico 103.12
clavulin 250+62, 5mg/5ml susp Taml glaxosmithkline amoxicilina + acido clavulanico hd4.16
clavulin 125+31,25ma/5ml susp 7oml  glaxosmithkline amoxicilina + acido clavulanico 30.74
clavulin 500+125maq c/ 12comp glaxosmithkline amoxicilina + acido clavulanico 67.97
clavulin bd 400+57maisml susp F0ml glaxosmithkline amaxicilina + acido clavulanico 73.26
clavulin bd a75+125mg of 20comp glaxosmithkline amaxicilina + acido clavulanico 181.14
clavulin bd 200+28 5maiBSml susp Y0ml glaxosmithkline amaoxicilina + acido clavulanico 44 46
clavulin bd 875+125mg of 1dcomp glaxosmithkline amaoxicilina + acido clavulanico 135.06
clavulin es G00+42 9maSml susp 50ml glaxosmithkline amaoxicilina + acido clavulanico 70.94
clavulin es 600+42 9maiaml susp 100ml  glaXosmithkline amaxicilina + acido clavulanico 125.15
clavulin iv 500+100mg o/ 10 frascos injet  glaxosmithkline amaxicilina + acido clavulanico 304 55
clavulin iv 1000+200mg of 10 frascos injet glaxosmithkline amaoxicilina + acido clavulanico 519.66

www.consultaremedios.com.br / consulta em 5/08/2009




@ amoxicilina+clav potassio 875+125mg o 14comp

amoxicilina + acido clavulanico

i@] amaxicilina+clav potassio 875+125mg o/ 12comp

amaxiciling + acido clavulanico

@ amoxicilina+clav potassio 250+62 5mg/dml susp 7aml sandoz

amoxicilina + acido clavulanico

@ amaoxicilina+clav potassio 125+31,25mgfAml susp 7oml - sandoz

amoxicilina + acido clavulanico

@ amoxicilina+clav potassio 875+125mg o 14comp ranbaxy

amoxicilina + acido clavulanico

@ amaoxicilina+clav potassio 125+31,25mgfAml susp 7omi

amoxicilina + acido clavulanico

@ amoxicilina+clav potassio 500+100mg o/ 50 frascos injet  cellofarm

amoxicilina + acido clavulanico

@ amaoxicilina+clav potassio 500+125mqg o 12comp sandoz

amoxicilina + acido clavulanico

@ amoxicilina+clav potassio 875+125mqg o 12comp sandoz

amoxicilina + acido clavulanico

www.consultaremedios.com.br / consulta em 5/08/2009



Sulbactam
Disponivel para wuso oral ou parenteral com
ampicilina;
A dose deve ser ajustada em doentes renais.
Boa atividade contra cocos Gram-positivos, incluindo
cepas produtoras de [-lactamase de S. aureus,

aerobios gram-negativos (mas nao Pseudomonas) €
anaerobios.

Eficaz nas infec¢Oes intra-abdominais e péelvicas
mistas.

Parece estar relacionada a menor 1ncidéncia de
diarréia que o clavulanato.



1000+500mg of 1 frasco

(R) trifamox ibl injet bago amoxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl 250+250mg cf 16comp bago amaoxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl 250+250mag of Bcomp bago amaxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl 500+500mag o 16comp bago amoxicilina + sulbactam

500+250mag of 1 frasco

(R) trifamox ibl e bago amoxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl 50+50mgiml susp 60ml bago amoxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl 25+25mg susp 60ml bago amoxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl bd 200+50magfml susp 30ml  bago amoxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl bd 875+125mg o 1d4comp bago amoxicilina + sulbactam

(R) trifamox ibl bd 200+50mafml susp 60ml  bago amoxicilina + sulbactam

sulbactam sodica +

(R) unasyn 0,5+1g o/ 30 frascos injet  pfizer ampicilina sodica

sulbactam sodica +

| unasyn 1+2g of 30 frascos injet pfizer ampicilina sodica

Total de Medicamentos: 29 | Similares: 11 | Genéricos: 6 | Referéncia: 12
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S Medicamento Similar




Tazobactam

Inibidor sulfonico do acido penicilanico da f3-
lactamase.

pouca atividade contra [(-lactamases cromossOmicas
induziveis das Enterobacteriaceae.

boa atividade contra muitas [-lactamases codificadas
por plasmidios.

Combinagcdo com a piperacilina em preparagao
parenteral.



Amz'ﬁapem'cz'/z'ﬂw - indicagdes gerais

m Infeccoes de VAS:
sinusite, otite média, bronquite aguda e epiglotite...
m ['TU: E. cols, Enterococcus.

m Infeccao por Salmonella e Shigella
m Mordida

m Outras...



Table 2. Antimicrobial therapy for impetigo and for skin and soft-tissue infections.
Antibiotic therapy, Dosage
by dizease Adults Children® Comment
In'|petign::h
Dicloxacillin 250 mg 4 times per day po 12 mg/kg/day in 4 divided doses po
Cephalexin 250 mg 4 times per day po 25 mg/kg/day in 4 dvided doses po
Erythromycin 250 mg 4 times per day po° 40 mg/kg/day in 4 divided doses po Some strains of Staphylococcus aureus
and Streptococcus pyogenes may be
resistant
Clindamycin 300-400 mg 3 times per day po 10-20 mg/kg/day in 3 divided doses po

Amoxicillin/clavulanate

875/125 mg twice per day po

25 ma/kg/day of the amoxicillin compo-
nent in 2 divided doses po

Mupirocin ointment

MSSA SSTI
Nafcillin or oxacillin

Cetazolin

Clindamycin

Dicloxacillin

Apply to lesions 3 times per day

1-2 gevery 4 hiv

1gevery8hiv

600 mg/kg every 8 h iv or 300450
mg 3 times per day po

500 mg 4 times per day po

Apply to lesions 3 times per day

100-150 mg/kg/day in 4 divided doses

50 mg/kg/day in 3 divided doses

25-40 mg/kg/day in 3 divided doses iv
or 10-20 mg/kg/day in 3 divided
doses po

2b mg/kg/day in 4 divided doses po

For patients with a limited number of
lesions

Parental drug of choice; inactive against
MRSA

For penicillin-allergic patients, except
those with immediate hypersensitivity
reactions

Bacteriostatic; potential of cross-resis-
tance and emergence of resistance in
erythromycin-resistant strains; inducible
resistance in MRSA

Oral agent of choice for methicillin-sus-
ceptible strains

Guidelines for Skin and Soft-Tissue Infections . 2005



Indicagoes clinicas das penicilinas
A. Pneumonias

Streptococcus pneumoniae é o agente mais freqiente das
pneumonias adquiridas na comunidade.

Droga de escolha: as penicilinas permanecem como opgao para
tratar estas infeccoes, porém as penicilinas nao tém atividade contra
agentes intracelulares (atipicos) e devem ser avaliadas com cuidado
em regioes com alta resisténcia a penicilina.

Outros agentes freqiientes: H. influenzae

¢ um dos agentes mais frequentes de pneumonia em 1dosos e criangas
menores de 4 anos. A resisténcia deste microrganismo as penicilinas
varia entre 5 a 30%, conforme a localidade.

www.anvisa.gov.bt/servicosaude/controle/rede_rm/cutrsos/rm_controle/opas_web/modulol/penicilinas

2.htm ACESSO 2 de abril de 2015



Indicagdes clinicas das penicilinas

B. Otites e sinusites
Agentes usuais: Nas criancas menores de 5 anos, os agentes usuais

sio Streptococcus pneumoniae € H. influenzae
Opcao: aminopenicilinas geralmente em combinacao com acido
clavulanico.

Em processos cronicos: a cultura de secrecoes é importante,
podendo estar presentes os estafilococos, bacilos gram-negativos e
anaerobios. Neste caso, devem ser usadas penicilinas com atividade
anti-estafilococica e anti-pseudomonas.

Em pacientes diabéticos: com a cronificacio dos processos
infecciosos, surge a Pseudomonas spp., como agente frequente, sendo
necessario o uso de penicilinas anti-pseudomonas.

www.anvisa.gov.bt/servicosaude/controle/rede_rm/cutrsos/rm_controle/opas_web/modulol/penicilinas

2.htm ACESSO 2 de abril de 2015



C. Faringites e epiglotites

Agente mais freqiiente: em pacientes nao neutropénicos, o agente mais frequiente
deste tipo de infecgdo ¢ o S. pyogenes (Streptococens B-hemolitico, do grupo A).
Drogas de escolha: as penicilinas G e V ou aminopenicilinas. O uso de ampicilina
com inibidor de beta-lactamase ou cefalosporina de terceira geracao esta indicado.
H. influenzae: nas epiglotites, em criancas e as vezes nos adultos jovens, o H.

influenzae é o microrganismo envolvido e pode desencadear bacteremia, sendo neste
caso tratadas como infecg¢oes potencialmente graves, com terapéutica parenteral.

D. Infec¢coes cutineas

Estreptococo: a maioria destas infecgoes é causada por estreptococos, em particular as
infecgoes superficiais.

Estafilococo: algumas infeccoes cutaneas, as mais profundas, que surgem em pacientes
diabéticos e as da regiao da face pds-trauma, sao devidas ao estafilococo. Neste caso, deve-se
utilizar penicilinas resistentes as penicilinases: oxacilina ¢ a terapéutica mais recomendada.

E. Meningites bacterianas

Agentes causadores mais freqiientes: V. meningitides,
S pneumoniae e H. influenzae.

Drogas de escolha: penicilina cristalina em altas doses ¢ uma boa opcao terapcutica de
germes sensiveis.



Revista Brasileira de Otorrinolaringologia - Diretrizes Brasileiras de Rinossinusites

http://www.rbotl.org.br /

Tabela 2 - Rinossinusite aguda

Antibicticos Adultcs

1.6-4g/diac/B
u12h

Amoxicilina 45-50 mg/kg/dia
“Na RSA em adultos e criancas

C a, . Q ’ Amaoxicilina + inibidor  1.5-4g/250mgf  45-80 mg/E.4 mg/
os agentes etiologicos mais

de beta lactamass dia /8 ou 12h kofdia
COIIluIlS, corr esp ondendo 4 mais Lelalosporings de Za ol mg-1g jaia cf 15.30 Mg -'k.j idia
de 70% dos casos, sao o deracan 12h ST
Streptococcus pneumoniae e o Macraiideos 500 mg fdiac/ 12 10-15 mgkg/dia-
Haemophilus influenzae; menos ou 24N I ou 2 dia
fj/‘gqﬂeﬂ tes a Moraxella catarrbalis, o Sulfarmetaxazoldrime-  1600mMg + 320mg 30 mg/kg + 6mg/f

toprima fdiac/ 12h kig/dia
Staphylococcus anreus e o Streptococcus PTE s SEs
200 mg /dia cf12h,
D |Z:]:|[i|:i E” I 1 i Iji iﬂ' El[:] lifilE;
1

00 mg of24h

beta hemolytic.
O tratamento antimicrobiano
deve, portanto, obrigatoriamente

e 1 gfdiaf bdias of 50 mgfkgfdialf
Ceftrizona i o
ser eficaz contra o pneumococo € 24n Sdias

Haemophilus influenzae.” Levafloxacino 500 mg /dia of 24h
Mol cxacing 400 myg /dia of24h

Gemifloxacino 320 mg ¢f 24h

A duragio do tratamento recomendado ¢ de 10 a 14 dias, dependendo da gravidade e
evolucao do quadro clinico.



Penicilinas - Classificagao

1- 1* geracao ou Naturais
ou Benzilpenicilinas
Penicilina G

Penicilina G procaina

Penicilina G benzatina
Penicilina V

SEMI-SINTETICAS:

2- “Penicilinase-
resistentes’’:

(Meticilina e Nafcilina)®
Isoxazolil-penicilinas:
Oxacilina, (Cloxa- e Dicloxacilina)®

3 - Aminopenicilinas ou de 2°
ger. ou de Espectro Ampliado
Ampicilina 1961 (¢ Bacampicilina)#
Amoxicilina 1970

4 - Antipseudomonas ou

Carboxipenicilinas (3* ger.)
Carbenicilina 1964
Ticarcilina 1970 (+ clavulanato)

5 - Ureidopenicilinas ou

Antipseudomonas (4* geracao)
(Azlocilina 1974; Mezlocilina 1977) #

Piperacilina 1976



Penicilinas - Classificagio
4 - Antipseudomonas ou Carboxipenicilinas (3* geracao)
O Carbenicilina (< eficicia contra gram + que a ampicilina)
[l Ticarcilina (disponivel assoc. ao clavulanato)

O orupo carboxila na cadeia lateral confere

carga negativa que diminui a difusao

atraves dos canais de porina mas confere

reSIStCNCia as (:S-I;lctalm;lscs )

5 - Ureidopenicilinas ou Antipseudomonas (4* geracao)
o (Azlocilina 1974; Mezlocilina 1977) #

0 Piperacilina 1976

) Y Q 1 \ . . Y . . rs Y “ 111 "4 . \
Possui carga l]Lg(ltl\ A4 C P()Sltl\(l nas

cadceias laterais .



Penicilinas Semi-Sintéticas

m Penicilinas de 3* geracao:
Antipseudomonas

Carboxipenicilina: Ticarcilina
Espectro de acao: Profeus indol positivos,
Acinetobacter e Pseudomonas aeruginosa.
Apresentam sinergismo com aminoglicosideos
Efeitos colaterais especiticos:

disfuncao plaquetaria, neurotoxicidade, sobrecarga
de sodio.



Penicilinas 3* ger — caracteristicas gerais

Penicilling are substituted 6-amimopenicillanic acids

MAJOR PROPERTIES
NONPROPRIETARY  Absorption after Oral Resistance fo Useful Antimicrotial

NAME Admimistration ‘enicillinase Spectrum

Carbenicillin Poor (not given orally)
(K, = Hj
Carbenicillin Good No
indanyl
(R, =5indanol)  Less active than ampicillin against Streptococcus species, Enferococcus
faecalis, Klebsiella, and Listeria monocytogenes. Activity against
Preudomonas aeruginosa is inferior to that of mezlocillin and piperacillin

Ticarcillin Poor (not given orally) No




m Penicilinas de 3* geracgao: Antipseudomonas Ticarcilina

R timentin 3+0,1ginj o/ 10amp glaxosmithkline ticarcilina +acido clavulanico




Penicilinas Semi-Sintéticas

m Penicilina de 4* geracao:
Ureidopenicﬂina: Piperacilina

v Poténcia contra P. aeruginosa 35 a 100 vezes
maior que as carboxipenicilina (3* geracao) ¢
Klebsiella pneumoniae e enterococos.

v Pode ser inativada pela beta-lactamase.
Alternativa: Piperacilina + Tazobactam: Tazocin®

v Resistencia de P. aeruginosa: cerca de 8% ...



Penicilinas 4* ger — caracteristicas gerais

Penicilling are substituted 6-amimopenicillanic acids

MAJOR PROPERTIES

NONPROPRIETARY  Absorption after Oral Resistance fo Useful Antimicrotial

NAME Admimistration ‘enicillinase Spectrum

Piperacillin Poor (not given orally) ~ No

Extends spectrum of ampicillin to include Psuedomonas aeruginosa,?
Enterobacteriaceae,” Bacteroides species”




Esquema de Administracao (adultos) e T1/2

Penicilina Dose diaria Via Interval T1/2 (h)
(g ou Ul o (h)

Benzilpenicilina (G)
Cristalina 2-24 milhGes Ul 2-6
Frocaina 400-800 mil LI 12
Benzatina 1,2 milhao U b

Fenoximetilpenicilina (V) 1-4 milhdes UI 6

Resistentes as p-lact.
(anti-estafilococos):

Oxacilina 2-12 g 0.5
Cloxacilina 2-4 g 0,5
Espectro Ampliado:
Ampicilina 2-12 g 6 1-2
Amaoxicilina 0,75-3 g 8 1-2
Carbenicilina ' 4-24 g a6 | 1,1
Ticarcilina 4-18 g 4-6 1,2
Piperacilina ' 424 g [ [ a8 | 13

“a’ Longa meia-vida devidoa liberacio do depésito
“b" Dose (inica nas taringoamigdalites e sitilis priméria; mensal para a prevengio de
tebre reumatica




Table & Recommended Initial Empiric Antibiotic Therapy for Hospital-Acquired Pneumonia (Non-Ventilator-Associated Pneumonia)

Mot at High Risk of Mortality® and no

Factors Increasing the Likelhood of Mot at High Risk of Mortality® but With Factors High Risk of Mortality or Receipt of Intravenous
MRSA™ Increasing the Likelihood of MRSA™ Antibiotics During the Prior 90 d**
One of the following: One of the following: Two of the following, avoid 2 fHactams:
Piperadillin-tazobactam® 4.5 g IV gBh Piperacillin-tazobactam® 4.5 g IV g6h Piperacilin-tazobactam® 4.5 g IV g6h
OR OR oR
Cefepime® 2 g IV gBh Cefepime® or ceftazidime® 2 g IV gBh Cefepime” or ceftazidime® 2 g IV gBh
OR OR OR
Levofloxacin 750 mg IV daily Levofloxacin 750 mg IV daily Levofloxacin 750 mag IV daily
Ciprofioxacin 400 mg IV g8h Ciprofloxacin 400 mg IV gBh
OR OR
Imipenem® 500 mg IV g6h Imipenem® 500 mg IV gbh Imipenam® 500 mg IV gbh
Meropenem® 1 g IV gBh Meropenem® 1 g IV gBh Meropenem® 1 g IV gBh
OR OR
Aztreonam 2 g IV qBh Armnikacin 15=20 mafkg IV daily

Gantamicin 5=7 magfkg IV daily
Tobramycin 5=7 mgfig IV daily

OR
Artreonam®™ 2 g IV gBh

Plus: Plus:

Vancomycin 15 mgfig IV gB=12h with goal 1o target  Vancomycin 15 mg/fag IV gB=12h with goal to target 15=-20 mgfmlL
15=-20 mg/mL trough level (consider a loading trough level (consider a loading dose of 25-30 mg/kg IV x 1 for
dose of 25=-30 mglkg x 1 for severe illness) severs illness)

OR OR

Linezolid 600 mg IV q12h Linazolid 600 mg IV qlZh

.. ) . It MRSA coverage is not going 1o be used, include coverage for MSSA.
Clinical Infectious Diseases . - _ -
ig Ay nclude:
1A1DSA Optons

IDSA GUIDELINE f‘:’] e i Piperacilin-tazobactam, cefepime, levofloxacin, imipanam,

meropenam. Oxacillin, nafcillin, and cefazolin ane preferred for the

Clinical Infectious Diseases 2016:63 (sep) mm;;m MOSA, but would ordinariy not be used in an

If patient has severs i and artrecnam is going to be usad



Management of Adults With HAP (hospital-acquired pneumonia)

Table 3. Suggested Empiric Treatment Options for Clinically Suspected Ventilator-Associated Pneumonia in Units Where Empiric Methicillin-Resistant
Staphylococcus aureus Coverage and Double Antipseudomonal/Gram-Negative Coverage Are Appropriate

& Gram-Positive Antibiotics With B. Gram-MNegative Antibiotics With C. Gram-Megative Antibiotics With Antipseudomonal
MRSA Activity Antipseudomonal Activity: f-Lactam—Based Agents Activity: Monsf-Lactam-Based Agents
Glycopeptides® Antipseudomonal penicillins® Fluorogquinolones
Vancomycin 15 mafkg IV g8=12h Piperacillin-tazobactam 4.5 g IV g6h® Ciprofioxacin 400 mg [V gBh
iconsider a loading dose of 25-30 Levofloxacin 750 mag IV g24h
mafkg x 1 for severe illness)
OR OR OR
Oxazolidinones Cephalosponins” Aminoglycosides™*
Linezohd 600 mg IV gl2h Cefepime 2 g IV gBh Amikacin 15=-20 ma/fkg IV g24h
Ceftazidime 2 g IV gBh Gentamicin 5=7 mafkg IV q24h
Tobramycin 5~7 mafkg IV g24h
OR OR
Carbapenems” Polymyxans™*®
Imipenem 500 mg IV g6h” Colistin 5 mg/kg IV x 1 (loading dose) followed by 2.5
Meropenem 1 g IV gBh mqg x (1.5 x CrCl + 30} IV g12h (maintenance dose) [135]
Polyrmyxin B 2.5-3.0 mo/kg/d divided in 2 daily IV doses
OR
Monobactams'

Artrepnam 2 g IV gBh

Choose one gram-positive option from column A, one gram-negative option from column B, and one gram-negative option from column C. Note that the mital doses suggested in this table may
need 1o be modified for patients wath hepatic or renal dysfunction

Abbreviations: CrCl, creatinine clearance; |V, inravenous; MASA, methicllinresistant SEphylococcus aursus.

* Drug levels and adjustment of doses andlior intervals required

* Extended infusions may be appropriate. Please see section X1l on phammacoknetic/pharmacodynamic optimization of antibiotic theragy.
¢ On meta-analysis, aminoglycoside regimens were associated with lower cinical response mies with no differences in monality

4 The dose may need o be lowerad in patients weighing <70 kg to prevent sairres.

* Pobyrmyadins should be reserved for settings where there is a high prevalence of multidrug resistance and local expertise in wsing this medication. Dosing is based on colistin-base activity (CBA);
for exampla, One million IU of colistin s eguivalent to about 30 mg of CBA, which comesponds 1o abowt B0 mg of the prodrug colstimethate. Polymynan B (1 mg = 10 000 wnits) | 136].

Clinical Infectious Diseases 2016:63 (sep)



Atencao:

As penicilinas anti-pseudomonas (piperacilina/tazobactam), entre

outras, sao opcdes para o tratamento:

a. Pneumonias de repeticdo dos portadores de fibrose cistica

(geralmente causado por Pseudomonas spp.);

instituicdes para idosos, alcodlatras ou desnutridos (geralmente
causadas por bacilos gram-negativos);

c. Pneumonia associada a assisténcia a saude.

Pseudomonas aeruginosa

I

.

- # Bacilo gram-negativo nao-

fermentador

* Microrganismo encontrado no solo

e na agua
* Agente envolvido em infecgies
relacionadas a assisténcia a saiude

(infeccoes do trato urinario,

pneumonias)

®* Algumas cepas apresentam

d sensibilidade apenas as polimixinas

www.anvisa.gov.bt/servicosaude/controle/rede_rm/cutrsos/rm_controle/opas_web/modulol/penicilinas

2.htm ACESSO 2 de abril de 2015




m Penicilinas de 4* geracao: Piperacilina

piperaciclina sodica

@ piperaciclina+tazobactam 2+0 25qg inj 1fr aurobindo pharma +tazobactam sodica B1.76

@ piperaciclina+tazobactam 2+0 25qginj 10fr eurofarma pELiL Sﬂd!ca 517.25
+azrobactam sodica

@ piperaciclina+tazobactam 4+0 5g inj 10fr eurofarma prEmii s snd!ca 226,22
+Hazobactam sodica
. . - . piperaciclina sodica

@ piperaciclina+tazobactam 4+0 g inj 1fr aurobindo pharma +tazobactam sodica 8287

S) tazociclina 4+0 5 inj 1fr biochimico piperaciclina sodica 106.65
+Hazrobactam sodica

S) tazocilina 2+0,25g inj 10fr biochimico piperaciclina sodica 666.67
+Harobactam sodica

S) tazocilina 2+0,25g inj 1fr biochimico piperaciclina sodica 66.66
+Hazobactam sodica

s) tazocilina 4+0 5qg inj 10fr biochimico piperaciclina sodica 1066.59
+Hazrobactam sodica

S) tazocilina 4+0,5q inj 50fr biochimico piperaciclina sodica £332.89
+tarobactam sodica

S) tazocilina 2+0,25g inj 50fr biochimico piperaciclina sodica 3333.31
+Hazobactam sodica
N . . piperaciclina sodica

R tazocin 2+0 258g inj 1fr wyeth +tazobactam sodica 81.21
& . . piperaciclina sodica

R tazacin 4+0 5ginj 1fr wyeth +tazobactam sodics 130.06

S) tazpen 4+0 5g inj 1fr cellofarm piperaciclina sodica 132.68

www.consultaremedios.com.br / consulta em 5/08/2009

+Harobactam sodica



Penicilinas

m Reacoes alérgicas ou de hipersensibilidade:
incidéncia de 1 a 10% (Fuchs)

Sao classificadas em:

Imediatas, Aceleradas e Tardias.

m Possibilidade de reacao cruzada com
VANCO, ERITRO, SMZ-TMP,
AMINOGLICOSIDEOS, CIPROFLOXACINA



Quadro 17.9 » Classiicacao das reagdes alérgicas as peniciings.
Tipndereaﬁo Tompodeiido(s]  Manfestaies

|rmd|a1as Il Ana, ipotensdo o chogu, anqloedma cusede ), i, broncosag

lall ticine, angioedema e deainge)boncspisma

Tt rupdes oilformes, urticri, angioedema nerte e, anemihemolice,neuropen, ombocopeia,doenca do ot
nctome d Stevens-onnson, avalg, b lad) dematte el vasculne e ipesensbildade, nflrado pulmona



abela 1 - Reacoes de hipersensibilidade nas alergias a beta-lactamicos!

Classificacao Mecanismo Exemplos de reacoes
de Gel-Coombs adversas a penicilina

Anafilatica (loE-mediada) Anafilaxia aguda urticaria

Citolise por complemento (IaG/IgM) Anemia hemolitica
Trombocitopenia
Nefrite intersticial

Lesdo por imuno-complexos Doenca do soro
Febre por medicamento
Algumas erupctes cutdaneas e vasculites

Hipersensibilidade tardia ou Dermatite de contato
mediada por celulas Erupcoes morbilliformes

Alergia a beta-lactamicos . Rosario NA & Grumach AS.
Jornal de Pediatria - Vol. 82, N°5(Supl), 2006




, Penicilinas
m Imediatas:

Desencadeadas até 30 minutos apos administracao
do antibidtico. Sao as mais perigosas.

m Sio reacoes mediadas por IgE; em cerca de 95% dos casos sao
dirigidas contra os determinantes antigénicos menores da penicilina.

Os sintomas seguem a liberacao de histamina pelos
mastocitos e basofilos, que incluem: urticaria, angioedema,
rinite, asma, edema de laringe, anafilaxia com hipotensao e
raramente (0,02%) morte.

m Sio responsaveis por 75% das mortes por reacao anafilatica nos
Estados Unidos.



Penicilinas

m Aceleradas:

Surgem 1 a 72 horas apos administracao. Em
geral, nao poem a vida em perigo, a menos que
ocorra edema de laringe e asfixia.

m S2o decorrentes de anticorpos contra o determinante
antigenico principal da penicilina em 95% dos casos.

Sintomas observados: eritema, prurido, urticaria,
angioedema, rinite, além do edema laringeo.



Penicilinas

m T'ardias: as mais freqiientes.

Aparecem dias a semanas apés o inicio da
terapia com a penicilina, sendo a erupcao
morbiliforme a manifestacao mais comum.

Pode-se ainda observar: urticaria associada a
artralgia, ou assoclada ao angioedema e a doenca
do soro.

® O mecanismo fisiopatologico nao é conhecido.



Penicilinas

m Outras reacoes tardias que se acredita terem
origem alérgica incluem nefrite, hepatites,
leucopenia, anemia hemolitica e exantemas
graves, como a Sindrome de Stevens-Johnson.

m Tais reacoes nao sao mediadas por IgE e testes
cutaneos nao sao preditivos de sua ocorréncia.



Stevens-Johnson




Stevens-Johnson

Fonte:



Os testes cutidneos para alergia a penicilina sdo uteis somente
para as reagoes imediatas.

1) Determinantes antigénicos maiores: acido benzilpenicilinico.

- Responsaveis por 95% das reacoes.

2) Determinantes antigénicos menores: a propria penicilina e algurs
metabolitos.

- Responsaveis por 5% das reagdes.

Sao os responsaveis pelas manifestagoes clinicas
imediatas, que sao as mais graves.




Penicilinas: Efeitos Adversos

Testes Cutaneos

1* parte: Teste de escarificacao
- Positivo: contra-indica uso de penicilina;
- Negativo: fazer o teste intradérmico.

2% parte: Teste intradérmico

Realizar em ambiente com estrutura e material necessarios para tratar um
possivel choque anafilatico: anti-histaminico, corticoesteroides, adrenalina,
drogas anti-arritmicas, laringoscopio, tubo...

Sendo positivos os testes, existe possibilidade de dessensibilizacao.

Vale a pena?



Teste de puntura

! !

+ - Teste intradérmico

! '

MNao utilizar penicilina = + Duvidoso
ou dessensibilizagao l

SE Necessano

Administrar Nao administrar
penicilina penicilina

Teste com
peniciling oral

Figura 2 - Roteiro pratico para o diagnostico de alergia a penicilina

Alergia a beta-lactamicos . Rosario NA & Grumach AS.
Jornal de Pediatria - Vol. 82, N°5(Supl), 2006




Penicilinas

Interagoes medicamentosas:
- A neomicina oral reduz a absorcao da Penicilina V
- Ampicilina:

- com anovulatorios provoca hemorragia de escape e
falha de acao anovulatoria, com chance de gravidez.

- com Alopurinol ou que apresentem hiperuricemia,
tornam-se mais predispostos aos exantemas.

- causa biodisponibilidade reduzida do Atenolol.



CASO CLINICO 1:

m RGV, 19 anos, apresentando febre de 38,6°C ha
3 dias, mialgia e dificuldade para deglutir.

B 30 exame fisico:




O PROCESSO DA PRESCRICAO RACIONAL
DE MEDICAMENTOS (os seis passos)

Passo 1 - DEFINIR O PROBLEMA DO PACIENTE.
Fisiopatologia da doenca.

= Diagnoéstico: Amigdalite bacteriana
= Agente etioldgico suspeito: Streptococcus pyogenes

Passo 2 - ESPECIFICAR O OBJETIVO TERAPEUTICO.

* Definir qual sera o objetivo terapéutico.



Passo 3 - VERIFICAR SE O SEU TRATAMENTO E
ADEQUADO PARA O PACIENTE EM QUESTAO.

» Inventario das estratégias terapé€uticas
nao medicamentosas x medicamentosas;

» selecao de grupos de farmacos utilizados no tratamento especifico;
conhecer as drogas mais escolhidas e efeitos colaterais mais
frequentes.

> Qs critérios devem ser:

EFICACIA,
SEGURANCA,
APLICABILIDADE,
CUSTO.



RECEITA MEDICA - critérios basicos
m RISCO X BENEFICIO

m Prescricao Racional de Medicamentos

EFICACIA
SEGURANCA
COMODIDADE
CUSTO



RECEITA MEDICA - COMPONENTES

Data + Individualidade

Via de administracao

Farmaco: ORIGINAL X GENERICO X SIMILAR
Posologia e forma de apresentacao

Tempo de uso

Indicacao e Advertencias

Efeitos colaterais principais

Letra legivel, evitando erros por troca de nome ¢
posologia.



E importante treinar no papel



Esquema de Administracao (adultos) e T1/2

Penicilina Dose diaria Via Interval T1/2 (h)
(g ou Ul o (h)

Benzilpenicilina (G)
Cristalina 2-24 milhGes Ul 2-6
Frocaina 400-800 mil LI 12
Benzatina 1,2 milhao U b

Fenoximetilpenicilina (V) 1-4 milhdes UI 6

Resistentes as p-lact.
(anti-estafilococos):

Oxacilina 2-12 g 0.5
Cloxacilina 2-4 g 0,5
Espectro Ampliado:
Ampicilina 2-12 g 6 1-2
Amaoxicilina 0,75-3 g 8 1-2
Carbenicilina ' 4-24 g a6 | 1,1
Ticarcilina 4-18 g 4-6 1,2
Piperacilina ' 424 g [ [ a8 | 13

“a’ Longa meia-vida devidoa liberacio do depésito
“b" Dose (inica nas taringoamigdalites e sitilis priméria; mensal para a prevengio de
tebre reumatica




CASO CLINICO 1:

m Diagnostico: Amigdalite bacteriana
m Agente etioldgico: Streptococcus pyogenes

B Tratamento :

Penicilina V 6/6 horas durante 7 -10 dias.
E preferida nas criancas devido a absorcao mais
regular e 2 maior tolerancia digestiva.

criancas (6,25-12,5mg/ke/dose/6h).
Adultos 500 mg/dose



CASO CLINICO 1 - alternativas:

m Diagnéstico: Amigdalite bacteriana

m Agente etioldgico: Streptococcus pyogenes

m Tratamento - outras escolhas:

Amoxicilina 500mg8/8 ou 875mg12/12 (BD) horas
(durante 7 dias).

Ampicilina

Penicilina G benzatina

Cetalosporinas

Macrolideos (ex. azitromicina)



CASO CLINICO 1 - alternativas:

m Diagnodstico: Amigdalite por Streptococcus pyogenes
m Como voce prescreveria?
Penicilina V 500 mg 30 cp

Tomar 1 cp de 6/6 horas (6-12-18-24 h) com
agua durante 7 dias.

Amoxicilina 500 mg 30 cp

Tomar 1 cp de 8/8 horas (6- 14 -22 h) com agua
durante 7 dias. criancas (20-40mg/kg/dia).

ou 12/12 horas na apresentacao BD 875 mg
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BD (Bis in Die): expressio em latim que significa duas vezes em um

dia. Os medicamentos com a sigla BD, portanto, devem ser tomados 2
vezes ao dia. Exemplos: Amoxil BD, Clavulin BD, Velamox BD.



CASO CLINICO 2:

m FCE, masculino, 6 anos,
apresentando febre de 39° ha 2
dias, exantema em face e
tronco.

B Ao exame fisico fo1 observado
que o exantema era constituido
de papulas minusculas, dando
um aspecto de “lixa” a pele.




CASO CLINICO 2 - Escarlatina

® Diagnostico: Escarlatina
m Agente Etiologico: Estreptococo do grupo A

m Profilaxia da Febre Reumatica:

=5
—
—
=
=
=




CASO CLINICO 3:

m EBS, feminino, 25 anos, procurou o servico de
Dermatologia do HUAP com lesoes na palma
das maos.




CASO CLINICO 3 - Sifilis secundaria

m Diagnostico: Sifilis secundaria
m Agente etiologico: Treponema pallidum

B Tratamento: Penicilina G benzatina

2.400.000 UI IM (1.200.000 UI em cada nadega)

m Reacao de Jarish-Herxheimer.

70-90% dos pacientes com sifilis secundaria.
§-24h depois: Jebre, cefaléia, calafrio, artralgia, mialga,

Dprora de lesoes cutaneas.



MANAGEMENT OF

NONPURULENT SSTIs PURULENT 1
Mecrotizing Infection /Callulis /Erysipelas Furuncie | Carbuncle | Abscess
I
~EMERGENT SURGICAL INTRAVENOUS Rx I&D I&D
INSPECTION /| DEBRIDEMENT * Penicillin or o F’emcllm "u'K or CAS CA&S
» Rule out necrolizing process * Ceftriaone or * Cephalosporin or
»EMPIRIC Rx * Cefazolin or + Dicloxacillin or
* Vancomycin PLUS + Clindarmycin * Clindamycin
Fiperacilin/ Tazobactam Fi Y
EMPIRIC Rx'
l . ‘E}mﬂﬂ“ or EMPIRIC Rx
* Daptomycin or |« b+ | - TMPISMX
m | = Linazold or . Dﬁwfydmam
+ Televancin or
DEFINED Rx [Necrotizing mhcm-m\ \_*Cefarciine
Monomicrobial Streptococcus r/—“\l DEFINED Rix
PyOpenes DEFINED Rx MRSA
+ Penicillin PLUS Clindamycin MR5A « | TMPSMX
Clostridial sp. * See Empirc MSSA
« Penicillin PLUS Clindarmycin MS5A » Dicloxacillin or
vibrio winificus * Nafcillin or = Caphalexin
* Doxycycling PLUS Ceftazidime * Celazolin or
Agromonas hydropivila » Clindarmycin
* Doxycycline PLUS Ciprofoxacin S ——’
Polymicrobial ISince daptomycin and televancin are not approved for use in children,
= Vancomycin PLUS vancomycin is recommended; clindamycin may be used if clindamycin
\ Fiperacilin/Tazobactam _/ resistance is <10-15% at the institution

Figure 1. Purulent skin and soft tissue infections (SSTis). Mild infection: for purulent SSTI, incision and drainage is indicated. Moderate infection: pa-
tients with purulent infection with systemic signs of infection. Severe infection: patients who have failed incision and drainage plus oral antibiotics or those
with systemic signs of infection such as temperature »38°C, tachycardia (heart rate >90 beats per minute), tachypnea (respiratory rate >24 breaths per
minute) or abnormal white blood cell count (<12 000 or <400 cells/pL), or immunocompromised patients. Nonpurulent SSTis. Mild infection: typical cel-
lulitis/erysipelas with no focus of purulence. Moderate infection: typical cellulitis/erysipelas with systemic signs of infection. Severe infection: patients who
have failed oral antibiotic treatment or those with systemic signs of infection (as defined above under purulent infection), or those who are iImmunocom:-
promised, or those with clinical signs of deeper infection such as bullae, skin sloughing, hypotension, or evidence of organ dysfunction. Two newer agents,
tedizolid and dalbavancin, are also effective agents in SSTls, including those caused by methicillin-resistant Staphylococcus aureus, and may be approved
for this indication by June 2014. Abbreviations: C & S, culture and sensitivity; | & D, incision and drainage; MRSA, methicillin-resistant Staphylococcus
aureus, MSSA, methicillin-susceptible Staphwlococcus aweus;, Rx, treatment; TMP/SMX, timethoprim-sulfamethoxazole
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PURULENT
35Tls Furunche | Carbuncle | AbSOESS

If:EIlEliElnEl"lT'-El.llil‘.'illli'.al.l.. ki INTRAVENOUS Rx DRAL Rx & D L] i&D I&D
INSPECTION /| DEEBRIDEMENT « Panicillin or * Penicillin VKK or C&S CA&S
» Rule out NecTolizINg Process * Ceftriaxone or * Cephalosponn or
» EMPIRIC Rx » Cefazolin or + Dicloxacillin or
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* Vancomycin PLUS vancomycin is recommended; clindamycin may be used if clindamycin
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resistance i5 <10-15% at the institution
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w PUrulent skin and soft tissue infections (SSTT1s)

Mild infection:

for purulent SSTI, incision and drainage 1s indicated.
Moderate infection:

patients with purulent infection with systemic signs of
infection.

Severe infection:

patients who have failed incision and drainage plus oral
antibiotics or those with systemic signs of infection such as
temperature >38°C, tachycardia (heart rate >90 beats per
minute), tachypnea (respiratory rate >24 breaths per minute) or
abnormal white blood cell count (<12000 or 400cells/mcL.), or
immunocompromised patients.



rigure 1. INONpurulent SST1s.

Mild infection: typical cellulitis/erysipelas with no focus of
purulence.

Moderate infection: typical cellulitis/erysipelas with systemic
signs of infection.

Severe infection: patients who have failed oral ATB treatment
or those with systemic signs of infection (as defined above under
purulent infection), or those who are immunocompromised, or
those with clinical signs of deeper infection such as bullae,
skin sloughing, hypotension, or evidence of organ
dysfunction. 2 newer agents, tedizolid and dalbavancin, are also
effective agents in SSTTs, including those caused by MRSA,
and may be approved for this indication by June 2014.

Abbreviations: C & S, culture and sensitivity; I & D, incision and drainage; MRSA, methicillin-resistant
Staphylococcus aureus; MSSA, methicillin-susceptible Staphylococcus aureus; Rx, treatment; TMP/SMX,
trimethoprim-sulfamethoxazole.



Introdug¢ao aos aspectos éticos e prescrig¢ao racional de ATB
Principios gerais do uso de Antibidticos

Betalactamicos: Penicilinas e Inibidores da B —-Lactamase
Betalactamicos: Cefalosporinas/ Carbapenemas

Sulfas e Trimetoprima.Nitrofurantoina. Fosfomicina.
Quinolonas

Tetraciclinas. Macrolideos

Aminoglicosideos. Cloranfenicol

Antiparasitdrios: antiprotozodrios e anti—helminticos

Estudo de Antibidéticos com base em casos clinicos
“EXERCICIO INTERESSANTE” (prova)

Referéncias Bibliograficas — Livros de Farmacologia:
Farmacologia Clinica. Fuchs, FED.; Wannmacher, L. Editora Guanabara Koogan,
As Bases Farmacologicas da Terapéutica. Goodman & Gilman. McGraw-Hill Artmied
Ltda.
Farmacologia. Rang, H.P, Dale, M.M. Editora Guanabara Koogan,
Farmacologia Basica e Clinica. Katzung, B.G. Editora Guanabara Koogan.
Farmacologia. Silva, P. Editora Guanabara Koogan.
Manual de antibioticos. Prof Walter Tavares e colaboradores.



