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Xeseth @ pregunta para televoto @

En el paciente en UCI con NAVM en tratamiento con
dosis estandar de ceffolozano/tnzobactam por Pseudomonas aeruginosa

¢Se requiere un ajuste de dosis tras la implantacion
de soporte con ECMO?

1] va a depender del microorganismo causante de la infeccion
2] depende del tipo de ECMO

3] Se recomienda ajustar la dosis 18/8h en perfusion extendida 3h
4] Se deben monitorizar 1as concentraciones plasmaticas para ajuste de dosis
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e Atteraciones pKpD en el paciente critico

Fluidoterapia intensiva
Farmacos vasopresores
Disfuncion endotelial / fuga capilar
Hipoalbuminemia
Transfusiones
Alteracion del pH

Hipoperfusion renal/hepatica
Disfuncion hepatica
Disfuncion renal
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Oxigenacion por Membrana ExtraCorporea

Peso molecular
Grado de ionizacion
UPP
Lipofilia

Material de las canulas
Material y permeabilidad de la membrana
Tiempo del circuito
Solucion del cebado
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Oxigenacion por Membrana ExtraCorporea

Hemodilucion (F hidrofilicos )
Proceso inflamatorio

Secuestro de farmaco por el circuito (F lipofilos con alta UPP)

Tipo de oxigenador de membrana
Tiempo del circuito
Priming solution
Saturacion de la membrana

41% ECMO-VA
50% ECMO-VV = TRRC




Heseth
AJUSTE DE DOSlS en ECMO

ceftazidima- avibactam ﬁ
ceftolozano- tazobactam
meropenem- vaborbactam “—

imipenem-relebactam®

—
¢Queé sabemos? A
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e GEFTOLOZANO-TAZOBAGTAM
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ceftolozano

Pérdida significativa de ceftolozano

85-90% en 24 h - con oxigenador
20-30% en 24h- sin oxigenador

tazobactam
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==~ GEFTOLOZANO-TAZOBAGTAM

CTZ/TZB
dosis bajas
dosis altas> 2 doc b
T0.T8. T16 0X1Ig€Enadaor ae memorana >
Oh
0.5h
1h
2h
+ CTZ/TZB control [C]pOSt 3h
+ modelo in vivo (porcino) 22
8h

CTZ TZB

baja concentraciéon post-ECMO: -5,73% y 1,26%
vs control: -1,94% y 1,33%
alta concentracion post-ECMO: -12,95% y -2,98%
vs control: -11,74% y -5,14%

No diferencias significativas Mané et al. 2020



== GEFTOLOZANO-TAZOBAGTAM

modelo in vivo

ceftolozano-> no alteracion Vd y Cl

tazobactam-> no alteracion en Vd y 37%

Mané et al. 2020



CEFTOLOZANO-TAZOBAGTAM

Diferencias atribuibles a los Iateriales del circuito Ecmo
diferencia en el revestimiento -> adsorcion

Farmaco hidrofilo y haja UPP,
_No deberia perderse farmaco por el circuito

0 Dosis estindar

Mané et al. 2020



42 aNnos
Insuficiencia respiratoria aguda

ECMO-VV-> Tx pulmonar-> ECMO-VA
Funcion renal normal
29/1g ¢/8h en 1h
Pseudomonas aeruginosa R- carbapenem / CMI 4qmcg/mL
HPLC -> Cmin, C1/2h después de terminada la perfusion (Cmax)

Arena et al. 2019
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FIG 1 Ceftolozane-tazobactam plasmatic concentrations in the 96 h following LTX.

Cmax y (min mas bajas 1os ultimos 2 dias

aumento del Vd (equilibrio positivo de liquidos)
y/0 al aumento del CL renal

Arena et al. 2019



34 anos, FQ, Tx bipulmonar
| Shock cardiogénico-> ECMO-VA

Funcion renal normal -> CVVHDF (d2)
29/1g ¢/8h en 1h
Pseudomonas aeruginosa XDR- CMI 1.5 pg/mL
HPLC

Argudo et al. 2020
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modelo in vivo



s CEFTOLOZANO-TAZOBACTAM

Argudo et al.
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FARMACOCINETICA DE CEFTAZIDIMA-AVIBACTAM EN PACIENTES CRITICOS EN TERAPIA SOPORTE CON OXIGENACION
DE MEMBRANA EXTRACORPOREA

Y LAURA DOMENECH MORAL
HOSPITAL UNIVERSITARI VALL D'HEBRON, BARCELONA

Ayudas a la investigacion
[ +info] SEFH/FEFH 2021-2022
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PUESTA AL DIA EN MEDICINA INTENSIVA: INFECCIONES GRAVES POR GRAMNEGATIVOS e
MULTIRRESISTENTES

Programas de optimizacion de antibioticos en la unidad W
de cuidados intensivos en caso de infecciones L
por bacilos gramnegativos multiresistentes

J. Ruiz Ramos® y P. Ramirez Galleymore "*

P RO ANENRUCL

Caracteristicas del paciente
Patogeno
Uso empirico/ tto dirigido
Indicacion, dosis y duracion
Resistencias

Epidemiologia local




Intensive Care Med. 2021; 47(11): 1181-1247. PMCID: PMC8486643
Published online 2021 Oct 2. doi: 10.1007/s00134-021-06506-y PMID: 34599691

Surviving sepsis campaign: international guidelines for management of sepsis and
septic shock 2021

Laura Evans,®! Andrew Rhodes,2 Waleed Alhazzani,® Massimo Antonelli, Craig M. Coopersmith,® Craig French,®

pK/pD target Recomendaciones

nicio precoz Bolo inicial *
| h = \
: <o pcrfuswn extendida/
BETALACTAMICOS fT > M
Funcidon renal continua

-Peso del paciente




Antibiotics (Basel). 2023 Mar; 12(3): 475.
Published online 2023 Feb 27. doi: 10.3380/antibiotics12030475

PMCID: PMC10044431

PMID: 36978342

Antimicrobial Pharmacokinetics and Pharmacodynamics in Critical Care: Adjusting
the Dose in Extracorporeal Circulation and to Prevent the Genesis of Multiresistant

Bacteria

Jesus Ruiz-Ramos, ! Laura Gras-Martin,! and Paula Ramirez?"

Eliminacién renal  pK/pD target Dosis en TRRC
00T > (M 1/0,259/12h
CEFTAZIDIMA/ : ] -
AVIBACTAM 83 7 00 /fT 5 4(M /0,2.59/%h DOSIS csfamlar
19/0.59/8n
0.5/0.259/3n
/0.59/3n pc
00T > (M ey
/0.59/3n
CEFTOLOZANOY/ . L
TAZOBACTAM 80 1 15/0159 pe Dosis estindar
/0.59/%h

Lig/gh perf ext

Ruiz-Ramos et al. 2023
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pK/pD target

Terapia antimicrobiana personalizada
. en pacientes criticos y en edad avanzada

Personalized antimicrobial therapy in critical
. and elderly patients

Santiago Grau'¢, Marta de Antonio-Cuscd', Sara Ortonobes-Roig?,
: Ibai Los-Arcos*®, Maria JesUs Jiménez*, Dolors Soy*

Dosis estandar

x_ 7 Farmacia
A~ HOSPITALARIA

DOSIS EN ECMO

CEFTAZIDIMA/
AVIBACTAM

CEFTOLOZANO/
TAZOBACTAM

00T > 4xCMl - blact
AT T - inhibidor

MEROPENEM/
VABORBACTAM

29/05¢ c/%h (Zh) No disponiblc
9/05g ¢/2h () No "‘\}““" ajuste
Pumento \d, Disminucién Cl
(
2419 G Secuestro minimo por ECMO
19/2g c/%h ) No disponible

Grau et al. 2021




Pharmacokinetics, Pharmacodynamics, and Dosing Considerations of Novel B-

Extracorporeal Membrane Oxygenation

Lactams and B-Lactam/B-Lactamase Inhibitors in Critically Ill Adult Patients: Focus
on Obesity, Augmented Renal Clearance, Renal Replacement Therapies, and

Dana Bakdach,"” Reem Elajez,2 Abdul Rahman Bakdach,® Ahmed Awaisu,* Gennaro De Pascale,3® and Ali Ait Hssain’

pK/pD target

Dosis estandar

DOSIS EN ECMO

CEFTAZIDIMA/
AVIBACTAM

CEFTOLOZANO/
TAZOBACTAM

MEROPENEM/
VABORBACTAM

IMIPENEM/RELEBACTAM

004 T > oMl

29/059 c/8h (2h) No disponible
9/059 c/%h (h) Q Dosis estindar
2g/lg c/3n (5h) 2$/|$ o/Bh en P"‘c ext
29/29 c/8h (3h) No dispornible
19/0.259) clbh (BOmin) No disponible

Bakdach et al. 2022




Mesefh @ pregunta para televoto ?

En el paciente en UCI con NAVM en tratamiento con
dosis estandar de ceftolozano/tazobactam por Pseudomonas aeruginosa

¢se requiere un ajuste de dosis tras la implantacion
de soporte con ECMO?

1] va a depender del microorganismo causante de la infeccion
2] depende del tipo de ECMO

3] Se recomienda ajustar la dosis 12/8h en perfusion extendida 3h
4] Se deben monitorizar las concentraciones plasmaticas para ajuste de dosis
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¢Que dosis administrar de ceftolozano/
tazobactam a un paciente critico con
ECMO?

CHATGPT

La dosis de ceftolozano/tazobactam en
un paciente critico con ECMO debe ser
determinada por un médico
especializado en cuidados criticos o un
farmaceéutico clinico, ya que depende

de varios factores individuales del
paciente, como el peso, la gravedad de
la infeccion y la funcion renal.

Por lo tanto, es crucial que consultes
con el equipo médico que esta tratando
al paciente, ya que ellos podran evaluar
la situacion especifica y determinar la
dosis adecuada, la frecuencia de
administracion y la duracion del
tratamiento. La administracion de
antibioticos debe ser precisa y
adaptada a las necesidades del
paciente para garantizar la eficacia y
minimizar los riesgos.
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/ ESTUDIOS MULTICENTRICOS
Farmacos nuevos

Recomendaciones escasas
Tamano de muestra limitada

‘ < Individualizar Ia posologia

oou\







	Diapositiva 1
	Diapositiva 2
	Diapositiva 3
	Diapositiva 4
	Diapositiva 5
	Diapositiva 6
	Diapositiva 7
	Diapositiva 8
	Diapositiva 9
	Diapositiva 10
	Diapositiva 11
	Diapositiva 12
	Diapositiva 13
	Diapositiva 14
	Diapositiva 15
	Diapositiva 16
	Diapositiva 17
	Diapositiva 18
	Diapositiva 19
	Diapositiva 20
	Diapositiva 21
	Diapositiva 22
	Diapositiva 23
	Diapositiva 24
	Diapositiva 25
	Diapositiva 26
	Diapositiva 27
	Diapositiva 28
	Diapositiva 29
	Diapositiva 30
	Diapositiva 31
	Diapositiva 32
	Diapositiva 33

