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OCH,

TRIMETOPRIMA .. s

OCHy

(2,4-diamino-5-3 4',5"-trimetoxibenzil] pirimidina)
Estruictura quimica de la trimetoprima

-
] a R u P 0 FA R M A c o l 0 G I c 0 Fuente: Bennett JE, Dolin R, Blaser M), Mandell, Douglas, Bennett.
Enfermedades Infecciosas. Principios y practica. 9na ed. Espafia

Elsevier; 2021

Inhibidores de DHFR (Dehidrofolato reductasa).‘“

, L4
2 FARMACOCINETICA -y

VO. Se absorbe en el tubo digestivo. Se distribuye

ampliamente en los tejidos y liquidos corporales. Las

concentraciones séricas maximas aparecen 1-4 h después

de la ingestion de 100 mg y se aproximan a 1 pg/ml. Su Y]
metabolismo inhibe la CYP2C8 y la CYP2C9. La semivida

sérica oscila entre 9y 11 h en las personas sanas, y es mas

prolongada en pacientes con insuficiencia renal.

Aproximadamente el 60-80% se excreta en un plazo de 24

h por la orina a través de la secrecién tubular. También se
excreta por la bilis.” \
N

3 MECANISMO DE ACCION '\

Inhibidor competitivo de la dehidrofolato reductasa /
bacteriana:” También interfiere en la conversién del »
hidrofolato a tetrahidrofolato, precursor del acido folinico

y, de la sintesis de purinas y ADN."

SGO PARA
CategoriaC."

5 PRINCIPALES INDICACIONES »

En monoterapia es la prevencion de las infecciones no
complicadas recurrentes del aparato urinario en mujeres con
una anatomia estructuralmente normal. También es eficaz en
infecciones agudas del aparato urinario a dosis de 100 mg dos
veces al dia!” Para la mayor parte de las infecciones, se utiliza
en combinacién con sulfametoxazol."’

6 CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a diaminopirimidinas. Anemia @
megaloblastica. Afeccién hepatica grave. Prematuros, nifios

<2 meses. Desaconsejado en embarazo (especialmente en

1os meses) y lactancia.”

1 EFECTOS ADVERSOS »

Gl: malestar epigastrico, nauseas, vomito, glositis. GU:
aumento en suero de BUN y creatinina. Hematolégicos:
trombocitopenia, leucopenia, anemia megaloblastica,
metahemoglobinemia. Hepéticos: aumento de enzimas

hepéticas. Piel: exantema, prurito, dermatitis

exfoliativa. Otros: fiebre." '

8 INTERACCIONES a

«Absorcién disminuida por antiacidos.

‘Disminuye accién de anticonceptivos orales.

-Aumenta toxicidad y/o accién de azatioprina, dapsona, ~ 7
digoxina, fenitoina, hidroclorotiazida, metotrexato,

procainamida, quinapril, zidovudina.

‘Mayor riesgo de hiperkalemia con aliskireno.

‘Mayor riesgo de hipoglucemia con rosiglitazona

(precaucién); repaglinida (desaconsejado, si no es evitable

monitorizacién frecuente de glucemia y ajustar dosis).”

9 OTROS EJEMPLOS

Iclaprim, pirimetaminal*®
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SulTAMETOXAZOL

GRUPO FARMACOLOGICO

Sulfonamidas."

FARMACOCINETICA

Via oral: se absorben en el estomago y el intestino delgado y se ‘
distribuyen ampliamente por los tejidos y fluidos corporales (incluidos el ‘
SNC y el liquido cefalorraquideo), la placenta y el feto. Las

concentraciones terapéuticas alcanzan entre 40-100 mcg/mL y los

niveles sanguineos generalmente alcanzan sus concentraciones maximas

entre 2-6 horas después. Una porcion del farmaco absorbido es acetilada

o glucuronidada en el higado. Es eliminado por via renal, principalmente

por filtracién glomerular.”’

s biscay diica, th

MECANISMO DE ACCION

Inhibidor competitivo de la dihidropteroato sintasa, la enzima
bacteriana responsable de la incorporacion de PABA, en el 4cido

dihidropteroico, el precursor inmediato del acido félico."”

CATEGORIA DE RIESGO PARA EL EMBARAZO (FDA)
Categoria C.
PRINCIPALES INDICACIONES

Infecciones urinarias agudas, infecciones causadas por Nocardia
asteroides y otras especies de Nocardi, y Chancroide. Suelen
administrarse en combinacion con farmacos sinérgicos como
trimetoprima o pirimetamina‘®

d
@
-’>
)
CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad a las sulfonamidas o compuestos quimicos
relacionados (sulfonilureas, tiazidas, diuréticos de asa, inhibidores
dec anhidrasa carbénica, filtros con PABA, ancstésicos locales);
embarazo a término, lactancia, nifios <2 meses, excepto en
(%)

toxoplasmosis congénita junto con pirimetamina; porfiria,
hipersensibilidad a salicilatos”

EFECTOS ADVERSOS

SNC: cefalea, depresion mental, convulsiones, alucinaciones. Gl:
nauseas, vomito, diarrea, dolor abdominal, anorexia, estomatitis.
GU: aumento de creatinina en suero, nefrosis toxica con oliguriay
anuria, cristaluria, hematuria. Hematoldgicos: agranulocitosis,
anemia aplastica, anemia hemolitica, trombocitopenia, anemia
megaloblastica, leucopenia. Hepaticos: aumento de enzimas
hepaticas, ictericia. Piel: exantema generalizado, eritema
multiforme (Stevens-Johnson), necroélisis epidérmica, dermatitis
exfoliativa, fotosensibilidad, urticaria, prurito. Otros: reacciones
de hipersensibilidad (fiebre, anafilaxia), irritacion local en
extravasacion.”

7)
INTERACCIONES ”
* Anticoagulantes orales: aumentan efecto
anticoagulante. Ajustar dosis de
anticoagulante.
« Sulfonilureas: aumenta efecto

hipoglucemiante.

PABA: antagoniza efectos de sulfonamidas.

Pirimetamina, trimetoprim (antagonistas de @
acido folico con diferente mecanismo de

accion): efectos antibacterianos sinérgicos,

retarda o evita resistencia bacteriana.

Exposicion al sol: posible fotosensibilidad.”

OTROS EJEMPLOS O
Sulfisoxazol, sulfadiazina, sulfadoxina, O
sulfacetamida, sulfadiazina de plata y

mafenida.”’ 1)
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ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS
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INTERACCIONES FARMACOLOGICAS DE
AINES CLINICAMENTE IMPORTANTES

Disminucion en la expresion de

canales i6nicos sensibles a dcido o thecto

La inhibicién de formacién de G D" =" uhotoperSabmasdes:
PG disminuye el procesamiento oS, . e
de los mensajes del dolor onles
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| RECOMENDACIONES PARA ELUSO SEGURO |

can otros mediadores
de la Inflamacién

a) Radicales de oxigeno y metabolitos citotéxicos.

b; Las citocinas que Intervienen en la inflamacién crénica.
c) El sistema de complemento que desarrolla actividades
pro inflamatorlas,

P d) Las cininas (bradicinina y pnc-llmlna) que sensibilizan
oduclendo dol

terminales nerviosas pr
e) Las aminas vasoactivas (hlmmlna y motonlm) que
favorecen el Incremento de permeabilidad vascular,

producidas en plaquetas, mastocitos y baséfilos.

Infiltraclén leucocitaria
9 ANTIAGREGANTE PLAQUETARIA | fagocitaria
Efecto inhibidor irreversible de la degener.
csdooxlo;'m::s(.::)n de las mdﬁ,um il
1 Bloguean el primer paso de la sintesis de prostaglandinas
PENTINFLAMATORIO} > uniéndose e Inhiblendo s ciclooxigenasa |
¥ Reducen también la formacién de prostaglandinas E2 |
—PURICOSURICA} | [inhibicién del ransporte de dcido
urico desde la luz del tabulo renal
hasta el espaclo Intersticial

*Iniciar con la dosis mds baja recomendada.

*No usar mas de un AINE oral concurrentemente.

+*Los AINE no selectivos estan contralndicados en paclentes con
antecedentes o6 Ulcera péptica activa.

*La combinacion de un AINE no aspirinico y una dosis baja de AAS
puede estar asoclado con un rlesgo mayor y debe ser utllizado de ser
absolutamente necesarlo.
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Localizacion
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El ritmo respiratorio es generado
por una agregacion laxa de
neuronas en la region
ventrolateral del bulbo raquideo

]
Que forma

Estimula

Decrementos
delaPO2en

sangre

\
También
estimula

El centro de la i
para el control de la

De manera directa la
piracion sélo
PO 2 en sangre es de
menos de 50 mm Hg

Controla de
manera directa
los musculos de
la respiracion

Esta actividad Con Byuda de

Esta influida por los
centros apnéustico y
neumotaxico en la

La actividad de las
neuronas inspiratorias y
espiratorias que varia de
manera reciproca para
producir un ciclo
respiratorio automatico.

protuberancia anular, asi
como por informacion de
retroaccion sensorial.

Y

El centro
apneusico

'

La respiracion consciente
comprende el control
directo por la corteza

cerebral mediante las vias

corticoespinales.

El centro
neumotaxico Neuronas

inspiratorias

do la

Neuronas
espiratorias

e manera indirecta la)
respiracion, al hacer a
los quimiorreceptores

mas sensibles a
cambios de la PCO 2
el pH

Contenidos dentro de
pequerios nodulos
asociados con la aorta y
las arterias carétidas, y
reciben sangre proveniente
de estas arterias cruciales
por medio de ramas
arteriales pequenas

Forman Forman informacion
o sensorial hacia
parece promover la parece antagonizar el| = el bulbo
inspiracion al estimular las centro apnéustico e El grupo grupo raquideo en el
neuronas | en el bulbo inhibir la inspiracion respiratorio respiratorio nervio vago
raquideo dorsal ventral
1 1
Se encarga de Que contiene
Enviar axones que Neuronas |
estimulan las yE

motoneuronas espinales
del nervio frénico para el
diafragma, lo que causa la
inspiracion

1
Las neuronas E

Inhiben las

motoneuronas del
nervio frénico
durante la espiracion

Regulacion de
la Respiracion

Esta afectada
por

Quimiorreceptores
sensibles a la PCO2, el pH
y la PO2 en sangre.

Quimiorreceptores Quimiorreceptores|
periféricos centrales
Del

Sensibles a
cambios de la
PCO2 en
sangre de
manera

delaPCO2en

sensoriales en
el nervio
\ glosofaringeo

del pH del liquido
cefalorraquideo

Sensibles a cambios

sangre debido a los
cambios resultantes

debido a
cambios
consiguientes
del pH en

sangre

A volimenes
de
ventilacion

Inspiracion queda
inhibida por receptores
de distension en los
pulmones

Un relejo similar
quiza actle para
inhibir la
espiracion.




v
CAPACIDAD INSPIRATORIA (ClI)

Es la cantdad maxima de gas
que puede inspirarse después de
una espiracidén del volumen de
venlilacion pulmonar normal.

volumen corriente + volumen
de reserva inspiratorio

3 600 mL, en los hombres
2 400 mL, en las mujeres

CAPACIDADES PULNONARES

Mediciones que

' .
w.hmumommmm

permiten

o . '. .

b J

Existen 4 capacidades pulmonares

<
CAPACIDAD RESIDUAL
FUNCIONAL (CRF
Es la cantidad de gas que
permanace en los pulmones

lvego de una espracdn del
volumen de ventilacion pulmonar

CAPACIDAD VITAL (CV)

Es el volumen de are expulsado de
s pulmones duranie una
espracdn forzada maxima que
empleza después de una
inspiracidn forzada maxima.

v
CAPACIDAD PULMONAR

TOTAL (CPT)

Es la cantidad tolal de gas en
s pulmones después de
UNa InSpiracidn maxima,

Representa el punto de equilibrio entre
el retrcceso elastico de los pulmones
hacia adantro y el retroceso elaslico de
Ia pared tordcica hacia afuera.

volumen de reserva espiratlono
+ volumen residual

2 400 mL, en los hombres
1800 mi, on las mujeros

volumen comente + volumen de
reserva inspiratono + volumen de
reserva espiratono.

capacdad wvilal + volumen
residual,

4 80D mL, en los hombres
3100 mL, en las mujeres

6 000 mL, en los hombros
4 200 mL, en las mujeres




