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CASO CLINICO
Homem, 58 anos

HMA: teve enfisema pulmonar e passou por um
transplante de pulmao

Dois meses apos o transplante foi internado na UTI
devido a uma pneumonia no pulmao direito

Antes da internacao estava com uma terapia antibiética
com ciprofloxacino

Ao fazer a cultura celular, ja na UTI, isolaram P. aeruginosa
(G- ndo fermentadora) e trocaram o tratamento para
piperacilina e tazobactam

No 5° dia de tratamento, os niveis de proteina C reativa
eram maiores que 20mg/dL (ref: <0,5mg/dL)

Teste de resisténcia bacteriana mostrou multirresisténcia,
sensibilidade intermediaria a meropenem e sensibilidade
a colistina




COLISTINA

TRATAMENTO

P a
Medicos
decidiram nao
utilizar devido a

nefrotoxicidade

MEROPENEM INFUSAD CONTINUA VANCOMICINA

Doseiue 8g diiova Adici ara

de 2g i.v. solucdo a cada 6h) cobrir MRSA no
10° dia

Niveis de proteina C reativa se normalizaram
Funcao renal nao foi prejudicada
o  Creatinina sérica: 0,76mg/dL (ref: 0,7 a 1,3mg/dL)
Niveis de ciclosporina nao foram afetados
No 25° foi retirado da ventilagdo mecanica
No 33° dia recebeu alta




Baixa LPP: 2%, independente da

concentracao
t1/2 de eliminacdo é Boa penetracao tecidual Excrecao renal: 70%
de 1h em 12h
Vd de 0,25L/kg 28% é metabdlito
Taxa de depuracdo inativo

de 205mL/min, em
média

Nao é recomendado o

Carbapenémico uso de meropenem e

E indicado para Classe dos acido valpréico, que

infeccGes do TR B-lactamicos ppqle ter seus niveis
inferior, tem amplo Bactericida séricos reduzidos, além
espectro, mas atua De Uso de altas doses de

carbapenémicos ja
apresentarem risco de
causar convulsdes

melhor contra G- parenteral




POSOLOGIA E USOD

DOSAGEM

1,5 a 6g diarios, em trés administracdes.
Dose usual: 500mg a 1g, por
administragdo i.v. a cada 8 horas

P. AERUGINDSA

Recomenda-se pelo menos 1g a cada 8
horas para adultos - dose maxima nao
deve ultrapassar 6g por dia

ADIMINISTRACAD

Injecdo i.v. bolus por aproximadamente
5 minutos ou infusao i.v. de
aproximadamente 15 a 30 minutos

INFUSAOD

5min Cmax: 52 (500mg) e 112pg/mL
(1.000mg)

30min Cmax: 23pg/mL (500mg),
49ug/mL (1g) e 115pg/mL (2g)

ESTABILIDADE

Pode ser reconstituido em agua para
injetaveis ou cloreto de sédio 0,9%
(estavel por 3h TA ou 16h refrigerado),
ou em glicose 5% para uso imediato
Injecdo: concentracgao final de 50mg/mL
Infusdo intravenosa: concentracao final
de 1 a 20mg/mL



TERAPIA ANTIMIGROBIANA

e Reducdo da permeabilidade da membrana externa por producao reduzida de porinas
e Reducdo da afinidade pela proteina ligadora de penicilina (sintetiza os peptidoglicanos)
e Aumento da expressao dos componentes da bomba de efluxo

e Producdo de beta-lactamases

. RESISTENCIA A I:ARBAPENﬁMI[:US.

PARAMETROS Pk/Pd

Otimizac¢do torna a terapia efetiva mesmo que patdégeno nao seja totalmente sensivel.
Antimicrobianos:
e concentracdo-dependentes: aminoglicosideos, sao necessarias Cmax cerca de 10
vezes a CIM da bactéria, nao sendo necessario que se sustente por longos periodos
e tempo-dependentes: beta-lactamicos, o tempo em que a concentragdo sérica
permanece acima da CIM do patégeno é importante. Acredita-se que esse T>CIM
deva ser de pelo menos 40% do dia para os carbapenémicos
e concentracdo e tempo-dependentes: tanto a concentracdo quanto o tempo em que
a droga fica com concentracdo acima da CIM ap0s a infusdo da droga sao
importantes para o efeito antimicrobiano
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EM BOLUS

Administracdo realizada em minutos MEROPENEM .

Nao indicada para beta-lactamicos Estudos apontam que na infusao

INTERMITENTE intermitente, com tempo de administragao

rapida, o pico da concentracao plasmatica

Infusao rapida, em até 30 minutos S . N
Lok ndo é suficiente para garantir eficacia.

Infusdo prolongada por 2 a 4 horas

Pode ter concentragao de vale Tempo de administragdo de 3 horas do

¢ meropenem demonstra valores superiores

CONTINUA :
w de T>CIM e necessidade de menores doses
Ao longo de 24h do farmaco.
Acessos venosos devem ser usados para
varios medicamentos Microrganismos com resisténcia
Medicamentos podem ter estabilidade AN intermediaria: infusdo de 3h de 2g de
» e ecurta apdsdiluicao — Meropenem a cada 8 horas proporciona
e . ° concentrac¢des plasmaticas acima da CIM de

16pcg/ml.




CONCLUSOES

As infeccdes por Pseudomonas aeruginosa multirresistentes ou
extensivamente resistentes sdo uma ameac¢a mundial
atualmente, e os tratamentos antimicrobianos que podem ser
utilizados sao limitados.

Otimizar a PK/Pd dos medicamentos, incluindo o tempo de
infusdao de medicamentos de uso parenteral, é essencial para
evitar o surgimento de cepas resistentes e evitar reacdes
adversas nos pacientes.

No caso do meropenem, garantir 40% do intervalo entre as doses
com uma concentrac¢do sérica do medicamento acima da CIM da
bactéria é essencial, assim como considerar a baixa meia vida do
medicamento, sua boadistribuicdo nesitecidos e exenecdo pelos

rins
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