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HJS__T RIADASTERAPIA IINABATORIA™
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S A |-=- fiapial inalatoria tem sido usada desde
r.g primordios da medicina, inicialmente

B=Com 0 vapor de agua

._—f -
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'-"‘_ * Hoje sdo usadas com técnicas sofisticadas:
nebulizadores a jato, ultrassonicos,
Inaladores com dose-ajustada e com po
seco e micronebulizadores




HJS'.C' RIA DATERAPIA INALATORIA

AYEas de interesse:
BIVOENCES Pulmonares: Asma, Fibrose
( tlca Brenguiectasias, Tuberculose

_;z = oengas nao Pulmonares: Diabetes,

== Paget Analgesia, Cancer de mama e
prostata, Infertilidade, Rejeicao a enxerto,
Nanismo Hipofisario




ISTIORTA DASTERAPIA INABATTORTA™

vggtagens:
1 inuigéo da toxicidade sistemica
lVizior concentracdo do agente /n Situ
'=' M alor adesao

~Z WMenor necessidade de internacéo
5. Menores custos

—




ANTIBIOTICO INALATORIO

e S

S ERUICHEMOTHEM 2001, 13" 345~
JBtificativas:
SWAltes concentracoes no sitio de infeccao

SDiminuicao da absorcio sistémica
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~ p Otimizar a farmacodinamica (acao
bactericida maxima)
» Minimizar o aparecimento de resistencia

» Minimizar efeitos adversos




"ANTIBIOTICO INALATORIO
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AYILIIGTICO:
8 Classe
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=== Osmolaridade
- - Adjuntos e conservantes

2. Dispositivo Inalatorio:
- Tamanho das particulas
- Dispersao nas vias aereas
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SANTIBIOTICO INALATORIO

S

=

Nebulizador
Antibiotico Tamanho das particulas
Qual; Dose; Regime? Tempo
validacao

rmulaca
Livre de adjuntos
Pronto uso




"ANTIBIOTICO INALATORIO

EoIMbIacac do Antibiotico

o

= <’ olaridade aceitavel: 150 — 550 mOsm
alxade pH: 4,5 — 8,7
— Concentrac;ao de Cloro: 31 — 300 mM

- LIvre de adjuntos: Fenol, Bissulfitos,
Parabens, Edetato de Sodio

- EX: TOBl®= pH 6 e 160 mOsm




ANTIBIOTICO INALATORIO

= udaﬁeﬂeﬂﬁﬂhiét-ieo -
amicina (60, 80, 120, 160 e 280 mQ):
til e Propilparabeno

tablssulflto de Sodio
*=Edetato de Sodio
pPH=4 — 4,5
. Colistina (0,5, 1 e 2 MU):
Cloreto de Sodio
pH= 7,5
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ANTIBIOTICO INALATORIO ...
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> Forpuleieziocg Agitgigices
2acina (100, 250 e 500 mg):
Jlfito de Sédio
itrato de Sodio

—

*-;4 =45

t‘r ‘Imlpenem/CHastatma (500 mQ):
- pH= 06,5

5. Polimixina B (0,5 MU/10 ml):

- pH=7

- Osmolaridade de 10
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ANTIBIOTICO INALATORIO

NEplizadores
pbell Chest 1999; 116: 775
ale dores com dose-ajustada ou pd seco sao
gfo raticaveis para dispersar antibioticos
Mlcronebullzadores nao foram testados

- Nebulizador Ultrassénico n&o requer fonte de
gas e produz alto debito de aerossois; tem
como desvantavens: ser caro, a solucao
esquenta e a vida util € de 1.000 usos
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TIBIOTICO INALATORIO

NEHIIZadores
- 'ijlizadores a Jato: aerossois sao
gproduzidos por pressao de gas e
C|clados dentro da solucdo, portanto
'-':"'--E com variaces no tamanho e no débito;
como vantagens tém baixo custo e sao 0s

mais validados em FC




"ANTIBIOTICO INALATORIO

j\J_\QIJ- 2BORES

- -

Am Rev Respir Dis 1979; 120: 1325-
- rrrmr @das particulas: > 5u em VAS

iy = _..-
3 —

< 51 nos alvéolos

j JPErAr 0 e5CArT0 (muco): formacao de
‘Parreira mecanica e inibicao de antibioticos

)\ concentracao do antibiotico deve ser de 25
vezes o CIM no escarro

» ClMso P.aeruginosa = 4 ug/mL — 400 pg/g




"ANTIBIOTICO INALATORIO

SIEEEEE eV ARTIIGTICOS I
2a CID 2006; 42:1764
- ibi(’)ticos hidrefilicos (p-lactamicos,
MJlicepEPLidens, aminoglicosideos) alcancam

B aixasiconcentraces no liquido epitélio-

== endotelial dos alvéolos qguando administrados

POr Via sistemica

- O escarro € uma barreira mecanica a qualquer
classe de antibioticos e inibe aminoglicosideos,
macrolideos e quinolonas

- P Necessitam de altas doses— maior toxicidade
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= TIBIOTICO INALATORIO

EC g Centrac;oes NO escarro de Tobramlcma:

__:-e- “Via sistemica= 1- 8 ug/g

== Concentragoes no sangue de Tobramicina:
por via sistemica= 10 — 20 pg/mL
por via inalatoria= 1p/mL
(nivel toxico > 20 pg/mL)




ANTHBIGHICOS, INALATORIOS, EM

IBROSE CISTICA(EE)

do Drogel Duracdo | Numero! (FEV
SEMtamicine o0 Mo 12’ meses | 20 i)
Gentamicina 20 mg 2 x dia 12 meses 29 U
! 987 Colistina 1 MU 2 x dia 3 meses 40 U
F:{%iﬂskey Tobramicina 80 mg 2xdia 32 meses 27 4 1

1989

‘Ransey 1993 Tobramicina 600 mg 2xdia 3 meses 71 T
Ransey 1999 TOBI® 300 mg 2 x dia 6 meses 520 =
Hodson 2000 TOBI® 300 mg 2 x dia 1 meés 115 1
Colistina 1 MU 2 x dia 1 meés 115 U




ANTHBIOTICOS INALATORIOS
=V FIBROSE CISTIGAN(FC)

2Ensey NEJM 1999; 340: 23-

prospectivo, controlado, duplo-cego em 520
clentes por 6 meses
“TOBI® 300 mg, 2x dia em intervalos de 28 dias

-'Fésultados
= - Aumento de 12% FEV1 (melhor preditor de mortalidade)

Diminuicdo de 37% na hospitalizacéo

Diminuicao na densidade de A. aeruginosa no escarro
No follow-up de 18 meses: FEV1— aumento de 23%
Nao houve aumento de resisténcia (transitoria)

Nao houve oto nem nefrotoxicidade
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BIOTICOS INALATORIOSIEM
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BRONQUlECTASlAS
" er]'e-- =Jeis o] Ml bl o

ROSPECTVO: 1 ano, 15 pts
rog micing (100'mg 2 x dia)
— Co mparacao: sintomaticos x inalatoria
2 Resultados:
"'_- —Iospltallzagao POr pneumonia:
- 1/7 pt (grupo nebulizado)
- 8/8 pt (grupo sintomaticos)
- Evento adverso: 1 pt com bronco-espasmo

- Nenhum caso de oto ou nefrotoxicidade
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ANFIBIOTICOS INALATORIGSTEM
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BRONQUIECTASIAS

— T —

TR, f——— s i —

2. er/- N Resplr Criticall Care Med
200031 62 A8/ -

Hruc- , duplo-cego, randomizado: 4 semanas,

I® 300 mg 2 vezes ao dia

:Resuﬂados.

= Diminuicao de 4,5 log,, na carga de P.aeruginosa no
escarro

- Apos 2 semanas, 35% mantinham culturas de escarro
negativas
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ANFIBIOTICOS INALATORIGSTEM

BRONQUlECTAé‘lAé

I g—— s —

8 rgu@ Chest 2001 120 1145-

ectlvo multicentrico, randomizado,4
fr janas, 74 pacientes

©BI® 300 mg 2 x dia
ﬁesultados

~ Melhora clinica em 68% (tosse, escarro)

- Reducao na carga de P. aeruginosa no
escarro de 4,8 log,,

- Erradicacao de S. aureus em (0%




Al IOTICOS INALATORIOS EMi

3 BRONQUIECTASIAS

sBoN Chest 2001; 120: 1145-
Eieiios Colaterais:
BNERhUm caso de oto ou nefrotoxicidade

= .4_30% apresentaram tosse e bronco-espasmo

.-H—-

~ -~ Somente 3 pac. (8%) retirados do estudo
- Houve 3 casos de resistencia (CIM > 16u9)

- Nao houve correlacao entre resistencia e
resposta clinica




ANTIEIOTICOS INALATORIOS EM
PNEBVMONIA ASSOCIADA AVENTHITACAO™
MECANICA (VAP)

TR, f——— s i —

1. pally er Critical Care Med 1998; 26: 31
|—J|'C e/ 6/ pacientes com aminoglicosideos
ntamlcma U Amicacina) por 14 — 21 dias

— T —

esultados

— = Dlmlnuu;ao do volume do escarro

- = Erradicacao de BGN no escarro

- Diminuicao de citocinas e células inflamatorias
No escarro




ANTIEIOTICOS INALATORIOS EM
PNEBVMONIA ASSOCIADA AVENTHITACAO™
VECANICA (VAP)

2. Lei onte Presse Med 20]0)0): 29 7 6-

;spectlvo, duple-cego, 38 pts, 5 dias
BOIMParacao: terapia sistémica

B ((lebramicina + B-lactamico ) versus
= Jiebramicina (6 mg/kg/dia) 1 x dia
~febulizado

Resultados:

- Extubacao no 10° dia foi de 35% no grupo
nebulizado e 18% no sistémico (p < 0,05)




ANTIEIOTICOS INALATORIOS EM
PNEBVMONIA ASSOCIADA AVENTHITACAO™
VECANICA (VAP)

SR Clark Am J Resplr Critical Care Med
OO( 16 652-

""do em: 11 pacientes usando TOBI 300 mg

—_——

o

—‘-

il
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i

2:x dia por 7 — 14 dias

Resultados:
- Erradicacao de BGN no escarro em 90%
- Extubacao em 70%
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Sl ith J Cys Fib 2002; 1: 189
QUAL *NTIBIOTICO’P
1. r\ |nogI|c03|deos
~ B a estabilidade guimica

Concentragao dependente e efeito PA

| ..-u---".:ll...._c- —
il —
_‘ = .—. -
-—"_ _-—"_

= = Baixo potencial para resistencia
- - Nao indutor de resisténcia a outras classes
-~ Paladar aceitavel
- Menor absorcao pelo epitelio pulmonar
- Menor risco de toxicidade sistemica




"ANTIBIOTICO INALATORIO

S ' J Cys Fib 2002 1: 189

-]actamlcos CarbemClIlna amoxacilina

3_ Clprofloxacma (AAC 1997; 41)
4. Aztreonam (Pediatr Pulmonol 2003; 25)
5. Colistina (CID 2006; 43)
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"ANTIBIOTICO INALATORIO
Sl h’ INGysFil 2002l diS0
QOUAL DIOSEY
O 2l ch OtICO @deve superar os efeites do escarro:

mrw omoléculas= barreira aos antibiotiocos
{;mcmmoleculas— Inibicao de aminoglicosideos
“catlens= antagonismo aos antibioticos

E necessario concentracées de 25 x CIM, o que
corresponde a 400 Lig/g no escarro

Tobramicina 300 mg 2xdia= 400 — 1.200 pug/g




"ANTIBIOTICO INALATORIO

ST  J Cys Fib 2002 1: 189
OUA ESQUEMA?

[t =

= ___os nebulizacao de antibiotico, ocorre
— melhora maxima na funcdo pulmonar nas
~ primeiras duas semanas

Depois de um periodo de estabilizacao,
ocorre perda da melhora nas semanas
seguintes




ANTIBIOTICO INALATORIO
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5:4 (TIBIOTICO INALATORIO

J ys Fib 2002; 1: 189
J°‘ aficla a0s antibioticos ocorre a partir da

Ie Ssemana em pacientes com FC e colonizados
Weaeruginosa ( de 5 — 18%), no entanto, apos 4 -

? Semanas de suspenséo do antibidtico, a resisténcia
—.Z'Fétorna ao0s niveis anteriores

(D ¥
U?

>_
'ﬁl—l

O 2
(P
-i 02
(_

’D')'- )

‘O Esguema de ciclos de antibiotico inalado durante 28
dias e descanso de 28 dias se mostra justificavel (na
prevencao de pneumonia em pacientes com FC)




"ANTIBIOTICO INALATORIO

5 OU’ MICROBIOTA DO ESCARRO (FC)?
Elirns CID 1998; 27: 158-
= i imere de amostras: 1.753

il :-—-
-—"_ —

"'Numero de patogenos: 5.128
- P. aeruginosa— 16%
- 5. aureus= 48% (20% de MRSA)
- Outros BGN= 10%
- S. maltophilia= 8%




"ANTIBIOTICO INALATORIO
PO LICROBIOTADOAESCARRONFC)?

e

EN

eflsson Am J Respir Critical Care Med
BP003; 168: 918-

5 ;—5:55 ‘aeruginosa= 60%

.-H—-

- S aureus= 48%
= . Influenzae= 16%
- 5. maltophilia= 8%
= B. cepacia— 3%




"ANTIBIOTICO INALATORIO

SIOUAIS OS EFEITOS ADVERSOS?
Smf J Cyst Fibrosis 2002; 1: s189
SN=E101: neurotoxico (proibido pelo CDC)

_-_r'

°B|ssulfetos bronco-constriccao e sibilos

e

e
il

..—-—

.-H—-

-~ Parabens: alteram a deposicéo das
particulas aerosolizadas

- Edetato de sodio: sem efeitos
- Solucao hipertonica: tosse




IBIOTICO INALATORIO™

SIOUAIS OS EFEITOS ADVERSOS?
er pyeku Ped Pulm 1998; 26: 405-
1_'JenC|a de bronco-constriccao:

= obramicina iv= 25%
IStina 1Iv= 20%

- Gentamicina iv= 6 - 10%
- TOBI®= 8 — 12%




"ANTIBIOTICO INALATORIO
OGO EFEITOSADVERSOS?

/—\JJI‘F Chest 2002; 122: 930-
spectlvo duplo-cego, 19 criancas FC

BGomparacao: Tobramicina e TOBI © em

,..-_-4—

:,zz_relac;ao a bronco-constriccao:

—

~ = Em asmaticos= 17% /e 16% TOBI
- Em nao asmaticos= 12% /v e 5% TOBI

- Sugestao: pré-tratamento com
broncodilatadores




"ANTIBIOTICO INALATORIO
; O -U-f‘- ~DIsPOSITIVO?

gl |Chest 2001; 120: 94-
- __.e Brenguiectasia: dilatacoes,

struigﬁes aumento de secrecoes e
olhas de muco em bronguios e
bronqwolos

- Nebulizadores produzem particulas de
antibioticos de tamanhos diferentes —
MMAD (diametro aerodinamico de massa
media)




"ANTIBIOTICO INALATORIO

e

- I AD: deve oscilar entre 1 — 5 pm
e pm 580 depositades em OF e VAS
=1 {im sdo exalados e pouco tempo em

—

-f fcontato alveolar

_ == Nebullzador a Jato: quanto maior o fluxo,
menores as particulas= 2 — 4 um

- Nebulizador US: guanto menor o
comprimento da onda, menores as
particulas= 3 — 5 um




ANTIBIOTICO INALATORIO

10 (e 120
Threa ||

Fig 3. The medon [Cth and 3oth peroantls valoac of cpuhon tobma-
oo concecirations {pE 27 ) meanmred & 10, &0 and 120 pum Sal-
o lasioe of | admrimicirasioe of 5ol —

(W}, sadecssam (¥}, and pamst (& ) pebahivare. TWith the Uha, §00



"ANTIBIOTICO INALATORIO

-

QUAI-.C DISPOSITIVO?

=] SE mberg Chest 1997; 111: 955-

ECﬂncentragao de Tobramicina em escarro
de pacientes com FC, apos 12 minutos de

Inalacao em nebulizador a jato
Resultado: 452 ug/g de escarro




"ANTIBIOTICO INALATORIO

TAWICROBOTANA™

=~ OB 300 mg 2 x dia durante 2 anos
“Resultados clinicos:

- Melhora da FEV: relacionada a
diminuicao/erradicacao da carga de
P.aertginosa no escarro (14,3% x 1,8%)
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ANTIBIOTICO INALATORIO e

%Jul 2 OSHTICIGI0IORICESE .

- AUIIES ito1do CIMI de' 2.aeruginosa (> 16 — < 32
lu/r )de 5 — 19% (p< 0,05)

- J\J.erc Aouve diferencas na melhora clinica entre
_,{s’ﬁcmntes com CIMde<8,16—-64 e > 128
_ ‘Wg/mlt para P.aeruginosa

- Break-point para P.aeruginosa no escarro:

» sensivel = 64 e resistente = 128 ug/mL
(Morosinii J Clin Microbiol 2005; 43: 4480-)




ANTIBIOTICO INALATORIO

e uac;ao do Ciclo: Colonlzac;ao —
ac;ao — [Destruicao Pulmonar

1= .-stm J'Respir Crit Care Med 1997, 155:

.—-'_ _’."'

= 2024

Estudo em 28 pacientes demonstrou, com o0 Uso
de aminoglicosideo inalatorio, diminuicao na
producao de citocinas inflamatorias, neutrofilos

e mieloperoxidase no escarro de pacientes com
Fibrose Cistica
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=g AI0S; Clinicos com AntinIOHCES

— "'d-'

atorlo em Bronqwectasnas nae FC

I g—— s —

S|an REV, Ass Vied Bras 1999; 45: 229-

= L b Emi 12 pacientes com exacerbacoes e sem
[ESPH _sta & antibioticoterapia oral
G

BESHlema: Gentamicina 80 mg 2 x dia — 21 dias
| :ﬁesultados
41.7% de reducao do volume do escarro
93,8% de reducao da tosse e dispneia
25%0 de efeltos colaterais — sibilos
Nao houve retirada de pacientes
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=g AI0S; Clinicos com AntinIOHCES

— "'d-'

atorlo em Bronqwectasnas nae FC

Am J Resp Crlt Care Med 1999; 160-

1 L em 10 pacientes comparando a concentracao
tam|C|na N0 escarro atravez de nebulizacao ou

ao @0 pPo
Eéquema Gentamicina 160 mg 1 x dia

_Resuﬂados.

- A concentracao de Gentamicina dada por nebulizacao
fol 7 vezes maior gue por inalacao

- Nao houve absorcao sistémica




Ensé”ﬁ?—@linicos comiAntibiotices
IREIENEHE em Bronguiectasiasiiae FE

3. Drd’o_r-‘ AP HAracother 20045 895 30
lema: TOBI 300 mg 2 x dia, em ciclos de
dias alternados por 6 meses

[t =

"ﬁmmuu;ao no numero de mternagoes

--Diminuicao da carga de P.aeruginosa no
escarro

- Nao se observou resisténcia a Gentamicina
- 10% apresentaram bronco-espasmo
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=9Saies Clinices com AntiRIGHEES s
er alorie em Broan|ectaS|as nao EC

. SCI elmberg Chest 200'-:'{ 127 1420-
do Aberto com 41 pacientes
quema TOBI 300 mg 2 x dia em ciclos

Resuﬂados

-= Melhora da tosse, dispnéia, diminuicao do
volume do escarro

- Erradicacao de P.aeruginosa em 22%
- 20% apresentaram tosse e sibilos




Ens‘aﬁﬁg‘{linicos com Antibiotices
Jnru AOYI0 emBronauiectasiastnao: FC™

e BT

Tyy] 5} Nnter U Pharmacother 2005; 205 113-
com 10 pacientes
ma Gentamicina (iv) 80 mg 2 x dia

Nebulizador a jato
—rfResultados

- Sol.-Gentamicina= 199 mOsm/L; pH 4,13

/5 mmol/L Cloro; MMAD= 3 pm
- Concentracao no escarro: 624 ug/g
- 10% apresentaram bronco-espasmo




“E;‘,h
2loS, Clinicos com AntiDIGHCES-

Inalatorlo & Pneumonias

f stersky Chest 1974; 65: 650-
=studo Prospectivo, duplo-cego
_squema Gentamicina 2 mg/kg + 5 ml

__r'

Resultados:

Houve diferenca significativa na
prevencao de pneumonia no grupo
Instilado




ERSaI0s Clinicos com Antibiotices
S alatorieen Pneumenias

PRI O WAAGKICO 0584260
sectivo, duplo-cego, randomizado
l pacientes com VAP por BGN

_ :*; ema: Tobramicina 40 mg 3 x dia instilado
ante 14 dias comparado com parenteral

Resuhados
— Erradlcagao BGN no escarro= 68% x 30%
- Aparecimento de novo patdégeno= 4% x 13%
- Resisténcia a Tobramicina= 4%
- Sem oto-nefrotoxicidade




“E;‘,h
2loS, Clinicos com AntiDIGHCES-

Inalatorlo & Pneumonias

5.0 R_o_lro Int Care Med 1994; 20: 187-

| ctlvo com 598 pacientes em VM, durante 40
-;i*ﬂ Prevencao de Pneumonia

guema: Colistina 200.000 U 8 x dia instilada durante
= 1'5 dias

'Resutados:
- Nao houve aparecimento de resisténcia
- Nao houve efeitos colaterais no pulmao




=psaies Clinicos com AntikjOHCoS =

S lalatoriorem: Pneumonias

. e—

EBICOlistine 220 vivos  |37% com | BAL
N 254 VAP

31 obitos |61% com |Biopsia
VAP

- Colistina 305 vivos |27% com |BAL
(N° 347) VAP

42 obitos |[36% com |Biopsia
VAP




=Nsaios Clinicos com| Antibiotices
nalatorierem Pnetmonias

F

ellrnig | 'Control Care Med 1998; 26: 31-

em 6 pacientes traqueostomizados durante 8
-> Prevencao de Pneumonia

C ema Gentamicina 80 mg 3 x dia ou Amicacina
) mg 3 x dia nebulizados durante 14 — 21 dias

Resunados
- Concentracao no escarro= 234 — 5.830 ug/g

- Absorcao sistémica somente em pacientes com
iInsuficiéncia renal
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=ns210s Clinices com AntikioHEeS-

Inalatorlo em Pneumonlas

e N

ados

ras

L]
5‘*

Jiminuicao do volume do escarro
- C mlnun;ao ou erradicacao de P.aeruginosa,

“Serratia sp, Enterobacter sp e Acinetobacter sp
" No escarro

- D|m|nuu;ao nos episodios de Pneumonias

- Diminuicéao de IL-1, FNT e de células inflamatdrias
no escarro




“E;‘,h
2loS, Clinicos com AntiDIGHCES-
Inalatorlo & Pneumonias

Am J respir Crit Care I\/Ied 2000; 162

de 3 pacientes com VAP por P.aeruginosa-

Resuﬂados:
- Reducao da febre

- Erradicacao de P.aeruginosa do escarro
- Desmame do ventilador




“E;‘,h
2loS, Clinicos com AntiDIGHCES-

Inalatorlo & Pneumonias

__jo / Am J respir Crit Care I\/Ied 2002; 165

ﬂ tragoes Pulmonares de Amicacina via
b Ilzac;ao Ultra-sonica em cobaias com pulmaoes

F—‘E:ll-._-n-r

-'SaﬂﬁaVEIS
- Esquema: amicacina 40 mg/kg + 12 ml SF 0,9%
Resultados:

- 40% da droga atingiu a arvore traqueo-bronquica

- Concentracao no paréngquima pulmonar= 208 ug/ g




ERsAIoS Elinicos com Antibiotices
SNRalatoreem Preumerias

F

0Uby Anesthesiology 2002; 97: 199-
__ﬁhtra(;(")'es pulmonares de Amicacina via
il éagao Ultra-sonica em cobaias com

- copneumonlas

Resuﬂados
- 197 ug/g em pneumonia focal
- 40 pg/g em pneumonia confluente
- 18 pg/g em pulmoes com < 30% de aeracao




“E;‘,h
2loS, Clinicos com AntiDIGHCES-

Inalatorlo em Pneumonlas

e N

5 by Anesthesiology 2005; 102: 995-
tragoes de Ceftazidima via nebulizacao Ultra-

Pnica em cobalas com e sem broncopneumonia
"' _Hema Ceftazidima 50 mg/kg
= 'Resultados.
- 62% atinge a arvore tragueo-bronquica
- Concentracao de 383 Lg/g sem pneumonia

- Concentracao de 129 ug/g com pneumonia




“E;‘,h
2loS, Clinicos com AntiDIGHCES-

Inalatorlo em Pneumonlas

9. Baicljel JAC 2004 o4 508-

jo Aberto e Prospectivo em 18 pacientes com >

- _.,._1- h de VM

S
—_ -—
o %

= t..ﬂ Avaliar as diferencas entre antibioticos nebulizados e
mstllados guanto sua concentracao no escarro

“Esquema: Imipenem 1 g 3 x dia
Tobramicina 200 mg 2 x dia
= ambos nebulizados e instilados




“E;‘,h
2loS, Clinicos com AntiDIGHCES-

Inalatorlo em Pneumonlas

e N

Resiizieless

;;'tra(;éio de Imipenem Instilado= 4.500 pg/mL
icentracao de Imipenem Nebulizado= 100 pg/mL

iy =
3

55:_# entra(;éio de Tobramicina= 120 ug/mL (N=I)

-— -
T —

E' Feitos colaterais= nao observados

Aosorgéo sistemica= 3 pacientes com Insuficiéncia
Renal (grupo Tobramicina)




Ensai'b’sa(;h'nicos com Antibiotices
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falatoreem PRneumeRias

OPKAWas CID.2005; 41 754
udo Retospectivo com 21 pacientes

at tamento de VAP por P.aeruginosa e
inetobacter sp - MDR

quema Colistina 1 MU 2 x dia em nebulizacao
—ﬁé’Resultados
—""_"— 85% tiveram resposta clinica
- = 61% erradicacao bacteriana no escarro
10 obitos (7 nao relacionados a Pneumonia)
1 paciente com bronco-espasmo

Nenhuma piora da funcao renal




ConclUSees
- - o B
S@limizar a farmacodinamica antibiotica e
FIEVENRIFHESIStERCTAasH
- _)JF iU ou erradicar BGN (P, aeruginosa)
nru WiEs aereas

eduzw O ciclo de exacerbacoes
-_nfeccnosas e perda da funcao pulmonar

Potencial de melhorar o tratamento de FC
Provavel beneficio: Bronquiectasias, VAP,

» Ultima possibilidade terapéutica (MDR)?




