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Resumo:

O ajuste de dose de vancomicina em pacientes criticos é baseado
nos niveis séricos da creatinina e o clearance da creatinina. Considerando-
se que o clearance da vancomicina é diretamente correlacionado com o
clearance de creatinina. Como a creatinina € um marcador tardio, nosso
estudo tem por objetivo verificar se nos pacientes criticos, o clearance da
vancomicina calculada a partir do pico e vale se correlaciona com o
clearance de creatinina. Foram incluidos 35 pacientes sem terapia de
substituicdo renal com vancocinemia de pico e vale. Foi feita analise de
sobrevivéncia dos pacientes e 0 momento em que tiveram que ser
submetidos a dialise em 28 dias. Nao houve diferenca entre 0os grupos na
questao de mortalidade. Na analise de correlacao do clearance de creatinina
e vancomicina ndo foram detectadas nenhuma correlagdo, mesmo
estratificando os grupos entre funcéo renal grave a moderada (IRA), normal
(FRN) e com aumento do clearance renal (ARC). Os pacientes que
apresentaram ARC eram jovens com média de idade de 30,35 anos.

Nosso estudo mostrou a necessidade de se dosar pico e vale para
vancomicina para se conhecer a real velocidade de eliminacdo da
vancomicina em pacientes criticos.

Introducao

A vancomicina é um antibiotico muito usado ao longo dos anos para
tratamento de infeccbes causadas por bactérias Gram positivas,
principalmente a S. aureus. A sua monitorizacao € necessaria para evitar a
nefrotoxicidade (BARROS; BARROS, 2010) e garantir que as concentracoes
do farmaco estédo acima de niveis minimos de terapéutica e abaixo de niveis
toxicos que podem provocar a leséao renal. (DOMBROSKI et al., 2015).
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O valor de clearance creatinina (CrCL) € usado para os ajustes nas
doses de vancomicina, entretanto, pelo fato da creatinina ser um marcador
tardio, principalmente em pacientes criticos da UTI, varios fatores podem
interferir no grau de eliminacdo da vancomicina e usar o valor do CrCl
calculado pela creatinina pode néo representar o ajuste correto. Ainda, o
ajuste de doses de vancomicina baseados na amostragem apenas de vale,
nao nos permite conhecer a real velocidade de eliminacdo da vancomicina.
Portanto, o presente estudo objetiva verificar se existe correlacdo direta do
CrcL com o Clearance da vancomicina em pacientes criticos.

Materiais e métodos

Foram coletados dados de pacientes internados na Unidade de
Terapia Intensiva do Hospital Universitario Regional de Maringa, que
estiveram em uso da medicacdo de vancomicina e as suas respectivas
vancocinemias em prontuarios. Foi aplicada analise descritiva para os dados
antropometricos e o0s parametros farmacocinéticos foram calculados
utilizando equacdes farmacocinéticas descritas por Shargel et al (2005). A
analise de Regresséao linear foi utilizada para obter a correlacdo entre os
valores de creatinina, clearance de creatinina e constante de eliminagéo.
Ainda foram feitas analise de sobrevida de 28 dias apdés o inicio do
tratamento com a vancomicina utilizando o método de Kaplan-Meier. Foi
realizado um teste de hipotese “t de student” analisando idade dos
pacientes.

Resultados e Discusséo
Foram incluidos 35 pacientes no estudo conforme Tabela 1.

Tabela 1 — Médias e desvios-padrao dos indicadores antropomeétricos na
populacao de pacientes estudada.

Variaveis Média Minimo Méximo | Desvio-Padréao
Idade 47,4 17 88 19,8

Peso 74,7 45 121 12,8

Sexo 23% Mulheres | 77% Homens
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Na andlise de sobrevivéncia (Figura 1) com acompanhamento
maximo dos pacientes por 28 dias daqueles que evoluiram para dialise
durante o tratamento com Vancomicina e daqueles que néao evolui para
didlise. Do total de pacientes, 54,4% que evoluiram para a dialise
sobreviveram em 28 dias. Nos pacientes que n&o evoluiram para a dialise, a
sobrevida acumulada foi para 65%.
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Figura 1 — Curva de Sobrevivéncia de 28 dias de pacientes criticos tratados com
vancomicina.

Os valores de clearance de creatinina calculados a partir dos niveis
de creatinina usando a equacédo de Cockcroft-Gault ndo se correlacionaram
em nenhum dos grupos divididos de acordo com a funcédo renal dos
pacientes. Em Figura 2A, os pacientes com insuficiéncia renal (IRA) com
CrCL < 70 mL/min, em 2B, pacientes com func¢éo renal normal (FRN) entre
70 a 120 mL/min e 2C pacientes com Aumento renal de Clearance (ARC).
Em todo os casos, ndo houve correlacdo entre os valores de CrCL e CLVan.

O fator idade pode ser um fator de confusdo em relacdo a funcéo
renal, entdo, foi investigado se os pacientes com fungdo renal abaixo e
acima de 130 mL/min apresentavam diferencas significativas quanto a idade.
Foi verificado que aqueles pacientes com CrCL > 130 mL apresentaram
idade média de 51,78 + 21,01 (IC = 43,67 — 57,89) e aqueles com CrCL>
130 mL/min apresentaram idade média de 30,35 * 12,83 (IC = 24,88 —
33,83).
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Figura 2 — Correlacdo do Clearance de creatinina com o Clearance de vancomicina em
pacientes criticos com diferentes funcdes renais.

Nossos resultados mostram que o ajuste de doses de vancomicina
baseado apenas no clearance de creatinina pode provocar um erro de ajuste
de dose, sendo mais prudente definir as dosagens de pico e vale para se
conhecer o valor de clearance renal usando as concentracdes de pico e vale
de vancomicina.

Conclusbes

N&o houve correlagéo do clearance de creatinina com o clearance da
vancomicina em nenhuma das faixas de funcédo renal dos pacientes. O
aumento de clearance renal da vancomicina foi observado em pacientes
jovens na faixa de 30 anos. Nossos resultados mostram a necessidade de
se quantificar o pico e vale para se conhecer a real velocidade de eliminagao
da vancomicina ao invés de estimar os valores pela creatinina plasmatica,
visto que este é um marcador tardio da funcgéo renal.
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