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Modulo 3 - Curso de Antimicrobianos para Residentes em Pediatria

APRESENTADOR: Dr. liri Almeida - Pediatra Infectologista
INSTITUIGAD: Hospital Regional de Taguatinga (HRT)

DATA: Dezembro12025! — " d

The Pemcnhnase Sleuth The Beta-Lactamase Busters
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A) Manter o
ceftriaxona - B) TROCAR PARA C) Adicionar D) Trocar para
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A EVIDENCIA APONTA PARA OUTRA SOLUCAO - O MISTERIO MEDICO CONTINUAI



CONCEITO:

Penicilina resistente as penicilinases
(isoxazolilpenicilina). Desenvolvida nos
anos 1960 para combater S. aureus
produtor de penicilinase.

MECANISMO:
Inibe sintese da parede celular (liga as
PBPs). Resistente a degradacao pela
penicilinase do S. aureus.
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ESPECTRO
“ S. aureus MSSA - PRIMEIRA ESCOLHA ABSOLUTA
¥ S. coagulase-negativos sensiveis
v/ Streptococcus spp.

> MRSA (resisténcia por PBP2a alterada)

| >< Gram-negativos

OXACILINA E SUPERIOR A TODAS AS CEFALOSPORINAS”



CONCEITO FARMACODINAMICO: \
Tempo-dependente (T>CIM) Q '
=) precisa de fracionamento frequente

M ““m Por que Dose Tao Alta?

Meia-vida muito curta (30-60 min). A 14 ¢
Intervalo curto = mais tempo acima da CIM

| arerrrraee—— A ARMA PESADA:

I MISSOES OPERACIONAIS hURAn;Ko ! O S ES I !.[ _A__N l G _A_ S
\ir> Pele 150-200 mg/kg/dia [RIRILIEE <> —

#Q Pneumonia |ALUNFTEAERE 10 min
' Osteomielite (PA[NETCTNERE 16 mins
Endocardite |@AL\NNEC/(IERM 12 min

~ 200 mg/kg/dia UMY DOSE MAXIMA: 7=
Meningite 200 mg/kg/dia  [RELIEINS— 4 lzg/ dia
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D RESOLUCAO: \
Trocar para ||

omcuy

JUSTIFICATIVA:

latl Cultura confirmou s
S. aureus MSSA v = .
@ Oxacilina é SUPERIOR s l:\R!gg.c’R.l(;.A(()) C?.RR'GIDA’ ‘
cefalosporinas para infecoes el el
estafilocdcicas graves Dose: 200jmd/kgiafa
Intervalo: 4/4h ou 6/6h
A\ Ceftriaxona tem atividade Via: IV
contra MSSA, mas é | Duracao: 14-21 dias (pneumonia complicada)
INFERIOR a oxacilina A

PLUS: Considerar drenagem do empiema + oxacilina
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E SE FOSS

CENARIO HIPOTETICO:  F:{3IN[:H
E se a cultura do Lucas Oxacilina NAO funcionaria.
Lucas viesse | g
CANCICERVEWITEYS  MRSA = resistente a TODOS
| 05 beta-lactamicos.

OXACILINA ]
RENDIDA VILAO MAIS PODEROSG

OPGOES PARA MRSA:
—> Vancomicina (proximo maodulo)

—> Clindamicina (CA-MRSA)

—> Linezolida

—> Daptomicina (nao para pneumonia\!)

A%

SPOILER: Vamos falar de clindamicina hoje
- opcao para CA-MRSA menos graves f E

=




ST A — >

ESPECTRO: ESPECTRO:
Gram-positivos (MSSA, Streptocaccus, MRSA '
Enterococcus faecalis) |
Enterobactérias (incluindo Enterococcus faecium '

produtoras de beta-lactamase)

ESBL (maioria) ' ]

Pseudomonas aeruginosa CONCEITO:
Nrieobios Penicilina de amplo espectro + inibidor de beta-lactamase Stenotrophomonas '
7 (incluindo B. fragilis) 0 antimicrobiano de “espectro mais amplo”

antes dos carbapenémicos

MENSAGEM: “Cobre quase tudo, EXCETO MRSA e ESBL”
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SEPSE HOSPITALAR /

CHOQUE SEPTICO

Cobertura empirica ampla
enquanto aguarda culturas

) STRATEGIC MISSIAN

Medica-ditica,
pracineentectinira
+ preudominino

NEUTROPENIA FEBRIL

Alternativa a cefepima;
cobre gram+ e gram-

e |NFECGOES
; 3 INTRA-ABDOMINAIS
i Peritonite, apendicite

cnmpllcada (cobre anaeréhlos)

_, e PNEUMONIA Z
o8 © 0 A N— HOSPITALAR / PAVM =)
AN 4 Cobertura de

Pseudomonas + flora mlsta

INFECGOES
5 POLIMICROBIANAS '
| & GRAVES

Fasciite necrotizante, pé

diabético (+ clindamicina) &

~ DOSE: 300-400 mg/kg/dia (componente plperacllma)
5% 6/6h ou 8/8h | MAXIMO: 16g/d|a




i
SIM |+ | B) X NAO
Wl § e
ESPACS
OOra PAuyo




OUTRAS lIMITAQOES
_ Patdgeno _ _ Pipe-Tazo

MRSA % NAO cohre

Enterococcus faecium > NAO cobre
ESBL (maioria) >< NAO cobre de forma confivel

Stenotrophomonas >¢ NAO cobre

|  KPC/Carbapenemases >< NAD cobre

. QUANDO ADICIONAR VANCOMICINA

» Suspeita de MRSA (infecgao de cateter, paciente colonizado)
» Infeccao de pele grave em local com alta prevaléncia de MRSA
» nstabilidade hemodindmica sem foco claro

@ A ALERTA: Plpe-Tazo + Vancomlcma maior risco de nefrotoxicidade £=v-2

{ i (¥ J
"\ Monitorar funcao renal de perto s -/

= AT 4




% Quando 0 Problema 6 “Atipico”?

Myco, lasma ;
‘4 ﬁ pf;leu[e]onlae? CENARIO: Crianca com pneumonia.. 5 -

4 Chlamydia Tosse seca prolongada...
pneumoniae? Sem melhora com amoxicilina... Z‘,)j

% Legionella? RX com infiltrado intersticial...

\ l PROBLEMA: Beta-lactamicos NAO funcionam
contra patdgenos atipicos

S Essas bactérias ndo tém parede celular
convencional

~> MACROLIDEO




1 COMPARACAO: OS DOIS CAMPEOES 1

AZITROMICINA

CLARITROMICINA

Caracteristica

1x/dia %

Posologia

12/12h

3-5 dias W

Duragao tipica

7-10 dias

| 40-68h (tecidual: dias!) ¥

Meia-vida

3-7h

Menores

Efeitos Gl

Moderados

Palatavel ¥

Gosto

As vezes desagradavel

Menos #

Interacoes CYP450

Mais (inibidor CYP3A4)J

QUANDO PREFERIR CADA UM

e Azitromicina: A 2
cursos curios, @
D2y

adesao dificil,
coqueluche

ESPECTRO SIMILAR

(¥ Mycoplasma pneumoniae
(¥ Chlamydia spp.

(¥ Legionella

(¥ Bordetella pertussis

¥ S. pneumoniae
(cepas senslveis - ~70-80%)

[ Bartonella henselae

QUANDO PREFERIR CADA UM

Claritromicina:

@0  erradicagéo de

mais longos

oy
| H. pylori, tratamentos = '

/
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G 1950 s GOLDEN AGE OF CINEMA

AZITROMICINA POR QUE FUNCIONA EM 5 DIAS?

Concentragoes nos tecidos:
10-100x maiores que no soro

5

lil  Meia-vida tecidual:
varios DIAS

| | oEoR

? : ’ eoEs0n
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laill Actimulo em macréfagos
e neutréfilos

ACUMULO TECIDUAL EXTRAORDINARIO N

AZITROMICINA

*

CELULAS K\

FAGOCITICAS R & LOCAL DA

INFECCAO

IMPLICA(;AO PRATICA: |

5 dias de azitromicina =
~10 dias de efeito antimicrobiano |

DOSE PADRAO
Dia Dose
: 10 mg/kg
Dia 1 (max 500mg)

Dias 2-5 5 mg/kg

(madx 250mg)

ALTERNATIVA

Dose Unica diaria de
10 mg/kg por 3 dias
(regime Z-pack)
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ATIPICA

LY s

MISSAQ
D,

Mycoplasma, (¢

Chlamydia, st
Legionella  “V V%

Suspeitar: tosse prolongada,
infiltrado intersticial, sem
resposta a beta-lactamico

. “ALERTA
) DE MISSAO

| CUMPRIDA
Tratamento s
E profilaxia” |
de contactantes

Azitromicina: escolha
preferencial em <6 meses

(alternativa)

5
&7 A
— i \foumooufx\,

S.pyogenes
pyog Xy

Para alérgicos a penicilina -

porém 20-30% de
resisténcia do S. pyogenes
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@ DOENCA DA
ARRANHADURA
DO GATO

&l

© OMA/SINUSITE

(alternativa)

; JMISSI’\O
z% ' CUMPRIDA
i S NG W2
oA ai2

Bartonella henselae -
formas graves

Alérgicos a penicilina, mas
ndo é primeira escolha

LIMITACAOQ: ~20-30% de S. pneumoniae sao resistentes a macrolideos no Brasil
Nao usar como monoterapia para pneumonia pneumocacica grave
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CASO RAPIDO

{DlAGNosnco susmsno}

Lactente de 2 meses com tosse
paroxistica ha 7 dias. Episodios
de cianose durante as crises.

Mae com tosse ha 3 semanas.

A) Amoxwllma B B) Azitromicina } %\C) Ceftriaxona ?*-' **/ D) Clarltromlcm ?

=X0) a:v'”)
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A MACRULIDEUS E PROLONGAMENTO DO a1’

\l‘> 'III"E_J TRANSMISSAO DE EMERGENCIA: 0 CORACAOD EM RISCO LLJ"III' <“P’

F!@

INFORMAGAD: Autromlcma e Clantromlclna prolongam 0 mtervalo

QT 9 SCU: Arritmias ventriculares, incluindo Torsades de Pointes

r 3 r A\
¥ ——= FATORESDERISCO =— )| [ —=x= CONDUTA === ‘
@ « Cardiopatia prévia (& Avaliar historico cardiaco antes de prescrever
~k~ < QT longo congénito ou adquirido (& Corrigir disttrbios eletroliticos Nwn
§§7 < Distirbios eletroliticos (hipocalemia, hipomagnesemia) (¥ Evitar associag@o com outros farmacos que prolongam QT
% @4 * Uso concomitante de outros firmacos que prolongam QT H K (¥ ECG em pacientes de risco gl

g EM PEDIATRIA: Risco geralmente baixo em criangas saudaveis. Atencao em cardiopatas e pacientes em UTI

< MONITORAR E ESSENCIAL. VIGILANCIA OBRIGATORIA. >




= %Y

GLUNIANUCINA. A “Anid-Tasding™

CLASSE: Lincosamida M

CARACTERISTICA ESPECIAL: © ESPECTRO !,

“INIBE PRODUQI\O DE TOXINAS S. aureus MSSA "
bacterianas” CA-MRSA (maioria das

MECANISMO

Inibe sintese proteica
(subunidade 50S)

cepas comunitarias) .

= NSV 4 Streptococcus spp. |
Fundameptgl S o\ S &4 Anaerdbios acima do ;

m choque toxico e W&, diafragma
fasciite necrotizante [ZSRSWASD s - ¢ HA-MRSA ~ \ o

=) Bacteriostatico na , (frequentemente resistente)
maioria das vezes XK Enterococcus

A ALERTA XK Gram-negativos

@ A “TESTE D obrigatdrio quando
| < eritromicina-R e clindamicina-S”




?@U/\N\D@ USAR CLINDAMICINAZIN

ESTRATEGIAS DE SALVAMENTO CLINICO

Abscessos celuhte por MRSA comumtarlo P o SEMPRE em associagao

Via oral disponivel - bom para ‘WA A (ex: penicilina + clindamicina).
tratamento ambulatorial. = | A7 “ paRey Motivo: inibe produgao de toxinas.
Dose: 30-40 mg/kg/dia 8/8h VO @ ( ) ' |‘; Dose: 40 mg/kg/dia 6/6h IV

VIDAS SALVAS! HEROI EM ACAO!

amplo espectro 9y Apé .
DA : . o > Apos fase IV com oxacilina ou
Ex: Pipe-tazo + clindamicina OU ; i f

A meropenem+cllndamlcina

Boa penetragao dssea
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trarsrsrs. B ERTA CRITICO #ss2s000)
A

Clindamicina = ALTO RISCO de collte por C. difficile

.|i Risco maior que a maioria dos outros antibioticos ( CONDUTA SE SUSPEITA |
~——— MECANISMO ———— APRESENTACAO CLINICA | [/ Suspender clindamicina

= o imediatamente
B_¢ - Diarreia aquosa

TOXIN
Alteragéo da &  (pode ser sanguinolenta) (V] Pesquisar toxina de

flora intestinal = | - C_diffcile
- proliferagéo “°Febre

de C. difficile = ; (V] Tratar se confirmado ?
producao r@ * Dor abdominal (vancomicina VO ou metronidazol) 9“
de toxinas ¥

CPS :
A t <
v, @) |%elnis { \ ORIENTAGAD AOS PAIS g, %f

wr © Pode ocorrer ATE 2 MESES Avisar sobre diarreia - se
== apos término do antibidtico

grave ou prolongada, retornar “gﬁ
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. 3 APRESENTACAO ESPEC!AL §
S, | 0 PARCEIRO ESTRATEGIco |

CENTAINICINA: © lnn%treﬁ@ winersjo

CLASSE: Aminoglicosideo :
MECANISMO:

* |nibe sintese proteica (ligacao irreversivel a subunidade 30S ribossomal)
e Bactericida, concentragao-dependente

ESPECTRO:

v/ Gram-negativos aerobios (Enterobactérias, Pseudomonas)
+ S. aureus MSSA e MRSA (em sinergia com beta-lactamicos)
v Enterococcus (em sinergia com ampicilina)

v Listeria (em sinergia com ampicilina)

X Streptococcus (atividade limitada) :
> Anaerobios (inativada em ambiente anoxico) -

X Patégenos atipicos D_OSE-

i Sinergia: 3 mg/kg/dla 8/8h
USO CLINICO PRINCIPAL: Gram-negativos: 5-75 mg/kg/dia 24/24h (dose Unica didria)

@ SINERGIA com beta-lactamicos
ade (pode ser IRREVERSIVEL)

Sepse neonatal: Ampicilina + Gentamicina 2
Jtotoxicic

Endocardite enterocdcica: Ampicilina + Gentalcma i OBRIGATORIA:
ici Monitorizagao de niveis séricos
Endocardite em protese: Oxacilina + Rifampicina + Gentamicina Vale > ug /mL | PICO £ 10 ug/mL (frac:onada) ou 1525 g/l (DUD)/

-

ALERT
de (geralmente reversivel)




RIFAM
TNunca S

|
A Arma Perigosa mas Inconstante!

= =

CLASSE:

Rifamicina

MECANISMO:

Inibe RNA polimerase
DNA-dependente

ESPECTRO:
& Mycobacterium tuberculosis
& M. leprae, Micobactérias nao-TB
& Staphylococcus (MSSA e MRSA)

REGRA DE OURO:

% z\"
(Q:f
@ fLE

NUNCA usar rifampicina como
monoterapia em TRATAMENTO

i

Monoterapia = selecao rapida de resisténcia

H (mutagdo em rpoB) o

i EXCECOES (profilaxias curtas): i

& Streptococcus

Bactericida, & Neisseria meningitidis

=

| concentracao-dependente A & Haemophilus influenzae tipo b

v L ()
 Profilaxia de contatos & Profilaxia de contatos

de meningite de meningite por Hib
meningocdcica (2 dias) (4 dias)

11
1

[
1)




MANUAL TATICO DE OPERACGES

Al)]ll{ov ED

PROFILAXIAS (pode ser monoterapia)

TRATAMENTO (SEMPRE EM ASSOCIAGAOQ)

Meningite meningocdcica (contatos)
A\ ® (Sinal de Perigo com Cérebro)

Meningite por Hib (contatos)
A% (Sinal de Perigo com Comprimida)

Dose

[
il

Intervalo

: Duraqao '

Y Indicagio Z 8" Associagio &

4; Endocardite por protess (MSSA/MRSA)
(Curagso com Engrenagem)

.ﬁp' Infecdes com biofilme (cateter, protese) ATB bass + Rifamoicina
ﬁ (Fortaleza com Microscdpio) p

DOSE NO TRATAMENTO: @

» B <10 anos: 15 mg/kg/dia (méx 600mg) €
» 1B 210 anos: 10 mg/kg/dia (max 600mg) £,
» Infecgoes estafilocdcicas: 10-20 mg/kg/dia 12/12h % , < (Bactéria com Espada) /s

e — i-——~ R
£ 5

£
3




RIFAMPICINA: A “DESTRUIDORA DE HIVEISH
LIS

POTENTE INDUTOR DO CITOCROMO P450
- REDUZ NIVEIS SERICOS DE MULTIPLOS FARMACOS

INTERACOES CRITICAS

Farmaco Afetado

S

Conduta

>
00Rj 06
’ 00O 00
00d
-

Contraceptlvos orais
(Pilula com seta quebrada)

Falha contraceptiva

Consequéncia

Método adicional OBRIGATORIO ;
(Escudo e Preservatlvo)

CM@

Corticosteroides
(Ampola e Pulmao em chamas)

| (,
. '
s

Perda do efeito

j

C

Aumentar dose
(Seringa maior)

.

Anticonvulsivantes
(Cérebro com faiscas)

1
\
J

Subniveis, crises

- »

-

Monitorar
(Otho com lupa)

>

W A Varfarina 3
" @‘ (Gota de sangue com reldgio e coagulo) ,

)| »

Subniveis, trombose

-

Monitorar INR

(Coagulometro)

>

Antirretrovirais
(Virus sendo fortalecido)

e

L d

Falha do tratamento

L

Ae|ustes complexos
(Engrenagens complexas)

J

LW

Antifungicos azolicos
(Fungo crescendo)

C Perda da eficacia j

-

Evitar associacao
_Qinal de proibido

SEMPRE REVISAR MEDICACOES EM USO
ANTES DE PRESCREVER RIFAMPICINA
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CASO CLINCO 2: IDID(DIFIIILA\XIIA

SIHNUA@R@

9 CRECHE MUNICIPAL ZONA DE RISCU

_ﬂ_h

MENINGITE

[mL

G

“ CRECHE NOTIFICA CASO DE
MENINGITE MENINGOCOCICA

Crianga de 3 anos, internada com
guadro confirmado

OM

\@\ Vocé é chamado para orientar
M » profilaxia dos contactantes

ODIHM(EMMES EM ALERIARVIERETENG
m - Irmdo de 5 anos
ﬁ - Mae
.?, - Pai

« 15 criangas da mesma sala na creche

30 3 professoras

\. 7

ERGUNTAS CRITICAS: @

(1) Qual medicamento para profilaxia?

(2) Quem deve receber? g
(3) Por quanto tempo?
O
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1% ?Ronu\xm DE ‘MENINGITE Mﬁnmc.ocoacﬁ’
7

(&) %)) S ProTOCOL DE RESPOSTA coonnfmm,, &
ANTIBIOTICO DE ESCOLHA 5( QUEM DEVE RECEBER J \ NAO PRECISAM@@
s/ Contactantes domiciliares SR o /O~
@7, RIEAMPICINA |0 M B =
Contactantes intimos e Colegas de outras
, " Y (ft{]h;igi: r(])uefjg:mem no EE salas =
#. mesmo quarto) o Eamil . a
ALTERNATIVA « Criangas e professores da ,i:] n?g?;ﬁrﬁfngg Sl gﬁ
(se rifampicina indisponivel ou contraindicada) mesma sala na creche e
. - + Profissionais de satde que fizeram 9
gggtrggx?ggnlo'\sﬂ E(SjO(())Snfg ETIZC::] ) Q\ procedimentos com aerossol m Cj
< ) 2 & ~ PO
- £ DOSE E DURACAO IS
dade Dose Intervalo Duragao “
<1 més 5 mg/kg 12/12h 2 dias
>1 més | 10 mg/kg (méax 600mg) 12/12h 2 dias

N M\\D




LAS DO MODULO

Qs 5 !D da HArsenal ﬂnt@medta/ua
UXACILINA MSSA GRAVE 1

Para S. aureus sensivel grave, oxacilina / X\~ .
€ SUPERIOR as cefalosporinas \ i .

Cobertura ampla (gram+, gram-,
Pseudomonas, anaerdbios), mas NAO MRSA

 Dose: 200 mg/kg/dia 4/4h

Associar em choque toxico e fasciite
- Mas: risco alto de colite por C. difficile

5 dias bastam (actimulo tecidual)
Primeira escolha para coqueluche em lactentes (Ss28

Exceto profilaxia curta (meningite meningococica, Hib)
Cuidado com interacdes - “destruidora de niveis”

Associar em choque toxico e fasciite
Mas: risco alto de colite por C. difficile

" PIPE-TAZO NAO COBRE MRSA / gk




