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Infeccion anciano — Pronostico

Variables independientes
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Infeccion anclano — Estado funcional
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Infeccion anclano — Estado funcional
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Neumonia anciano — Epidemiologia

Anciano Incidencial
No Institucionalizado 25 —44 [ 1000 habitantes
Institucionalizado 33 —114 /1000 habitantes

4 -9 veces > gue en < 65 anos

lIEstimada |
Janssens JP et al. Lancet Infect Dis 2004



Neumonia anciano — Epidemiologia

Anclano Mortalidad
No Institucionalizado 30%
Institucionalizado 57%

Janssens JP et al. Lancet Infect Dis 2004



Lugar Infeccion - Etiologia

SARM e

e coli (BLEE)
P. agruginosa H




Infeccion sistema sanitario - Etiologia

Bacterias
nosocomiales
multi-resistentes




Infeccion anciano — Etiologia diferente

& Antibioticos previos

@ Comorbilidad / Inmunosenectud
& Alteraciones fisiologicas

3 [nstrumentacion

@ Cuerpos extranos



Infeccion anciano — Agente causal

@ Factores de virulencia
@ Resistenclas bacterianas

3 CMI



Bacteriemia S. aureus — Mortalidad
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Bacteriemia S. aureus ancliano— Mortalidad

Table 4. Muluvariate Analvsis of the Association Be-
tween Select Patient Characteristics and In-Hospital Mor-
tality 1n Patients Aged =80 with Staphbylococcus aureus
Bloodstream Infections

OR (95% CI) P-Value

Characteristic Unadjusted Adjusted
Unknown cause infection 2.8 (1.9-17.7) .001 2.2 (1.5-18.0) .008
Acute renal insufficiency 2.9 (1.1-8.3) .03 1.7 (0.5=5.7) .37
Charlson weighted index 1.3 (1.03-1.6) .03 1.2 (1.0-1.6) .10

JAGS 2010; 58::300-5




CMI vanco - Prediccion mortalidad bacteriemia SARM
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CMI vanco SASM — Prondstico bacteriema

CMI<15 CMI =215 P
Gravedad de la infeccion 14 5% 21, 7% NS
Bacteriemia complicada 13,2% 18,3% <0,0001
Mortalidad
30 dias 10,5% 26,1% NS
Atribuible 3,9% 17,4% 0,083

Aguado JM et al. EID 2011: 17: 1099-102



Infeccion anciano — Pronostico

Variables independientes  Variables dependientes
™ Edad 1 Diagnostico precoz
@ Comorbilidad / E. funcional @ Tratamiento

@ Setting

@ Agente causal



Infeccion anciano — Diagnostico

3 Poco expresivas
3 Atipicas
A |[nespecificas

Cualguier cambio agudo e inexplicable en:
estado funcional
sensacion de bienestar
esfera intelectual




Anclano — Infeccion

3 Control infeccion ha aumnetado supervivencia

3 La infeccion principal causa de muerte



Tratamiento inadecuado — Mortalidad

Mortality rate (%)
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Tratamiento inapropiado de SARM - Estancia hospital y costes
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Retraso* tto bacteriemia S. aureus — Mortalidad y estancia
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Bacteriemia SASM - Eficacia vanco vs. nafcilina
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Mortalidad bacteriemia SARM — Vancomicina
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S. aureus — CMI de antibioticos

Antimicrobial agent/organism MICs, MICqg Range Susceptible/resistant (%)
5. aureus

MSSA

Daptomycin 0.25 =012 -2 >99 9/
Clindamycin = 0.25 <025->2 94 .4/5.4
Erythromycin <0.25 <025->2 68.9/30.3
Levofloxacin =05 <05->4 91.4/8
Linezolid 2 0.25-4 100/~
Tetracycline <4 <4->8 96.2/3.2
TMP/SIMX * < 0.5 =05->2 98.3/1.7
Vancomycin 1 <012 -2 100/~
MRSA

Daptomycin 0.25 D <0.12-4 99.9/—
Clindamycin = 0.25 =025 ->2 53.7/46.1
Erythromycin >2 =025->2 5.7/94
Levofloxacin =4 <05->4 24774 6
Linezolid 2 D <025->8 99.9/-
Tetragycline <4 <4 ->8 93.9%5.7
TMP/SIMX <05 =05->2 97.5/2.5
Vancomycin 1 © 025-4 >99.9/-

Kosmidis C et al. Expert Opin Pharmacother 2010;11:615-625



Antibioticos GP — Tipo accion

Vanco Line Dapto Tige

Bactericida

Bacteriostatico



Daptomicina — Accion bactericida rapida
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Mean CFU/ml of MRSA in Biofilm

Reduccion de biofilm — S. aureus RM
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Acclidn bactericida — S. aureus fase estacionaria

Modelo farmacodinamico simulando vegetaciones endocardicas
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Daptomicina — SRIS

Reduccion de la respuesta inflamatoria macrofagica por aislados de
S. aureus expuestos a daptomicina vs. vancomicina u oxacilina

MSSA isolates

MSSA isolates
S1 S2

107 107
O_O - a«——iNOoS

VAN OXA DAP VAN OXA DAP DAP OXA DAP OXA antibiotic

S1 S1 & S2 S2

Liberacion TNF Reduccion liberacion radicales
libres NO (0xido nitirco) por celulas

English BK et al. Antimicrob Agents Chemother. 2006; 50:2225



Vancomicina — PK / PD

Indice predictor eficacia en bacteriemia por S. aureus
ABC,,./CMI = 400

Probabilidad de alecanzar ABC,,./CMI =2 400

' I
CMI 1 pg/ml CMI 2 pg/ml
100% = [20 pg/mlXx 24 h=480] = (0

500 < [10pg/mlX 24 h=240] m—— 0%

Moise-Broder PA et al. Clin Pharmakinet 2004; 43:925-42
Mohr JF et al. Clin Infect Dis 2007; 44:1536-42
Jeffres MN et al Chest 2006:130:947-55



DoslIs de vancomicina — Nefrotoxicidad
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Lodise TP et al. Clin Infect Dis 2009: 49:507-14



Linezolid vs vancomicina — Neumonia nosocomial
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Bacteriemia + endocarditis — S. aureus

Daptomicina Vanco / Peni R Peni-asa

.|.
Genta
(4 primeros dias)

opalef/sde)fe]fel Dosis habituales

115 pacientes

Estudio multicéntrico, aleatorizado y abierto (No inferioridad)

Fowler VG et al. NEJM 2006 355:653-65



Daptomicina vs Peni (R) a Peni-asa o Vanco — Bacteriemia y El
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Daptomicina vs Peni (R) a Peni-asa o Vanco — Bacteriemia y El
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Ab antiestafilococicos — Toxicidad

Efecto adverso  Dapto Line Tige Vanco
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Daptomicina — Nefrotoxicidad de gentamicina

Modelo experimental en ratas
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Dosis daptomicina — Probabilidad aumento CPK

Bacteriemia por S. aureus

Probability of CPK
elevations assoclated

Probability with musculoskeletal
Daily dose, mg/kg  of CPK elevation, % adverse events, %"
4 3.73 1.24
6 6.92 2.31
8 10.7 3.57
10 15.3 .11
12 19.5 6.49

Bhavnani SM et al. Clin Infect Dis 2010; 50:1568-74



Antibioticos SARM — Interacciones medicamentosas

Antibidtico Interacciones Consecuenclas

Daptomicina Estatinas Aumento CPK
Fibratos
| Ciclosporina A

Linezolid Dopaminergicos HTA
ISRS
Metoclopramida

Vancomicina Anfotericina B Insuficiencia renal
Aminoglucosidos
Colistina
Tenofovir



S. aureus — Tratamiento antibiotico empirico

deicolonizacion @ Infeceion previa por SARNM
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Nuevos antibioticos — Evidencia cientifica
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