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Ceftarolina

(PEDIAMECUM AEP

Antibidtico betalactdmico de la familia de las cefalosporinas de quinta
generacion, de amplio espectro de actividad frente a bacterias grampositivas y
gramnegativas. Presenta actividad frente a microorganismos grampositivos
multirresistentes, incluyendo Staphylococcus aureus resistente a la meticilina
(MRSA), Staphylococcus aureus resistente a la vancomicina (SARV), GISA,
hGISA, estafilococos coagulasa negativa (SCN) resistentes a oxacilina vy
neumococo resistente a penicilina al unirse también a las PBP2a y PBP2x. No
tiene activad frente a Pseudomonas spp o Acinetobcter spp ni C. difficile.

La ceftarolina fosamil es un profadrmaco que se transforma en ceftarolina
bioactiva mediante la accién de las enzimas plasmaticas. Es un antibidtico
tiempo-dependiente, por lo que el parametro PK/PD que mejor mide su
actividad antibacteriana es el tiempo por encima de la CMI.
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USO CLIiNICO

La ceftarolina esta indicado para el tratamiento de las siguientes infecciones en neonatos, lactantes,

nifios, adolescentes:

e Infecciones complicadas de la piel y tejidos blandos (IPTBc) (A).
¢ Neumonia adquirida en la comunidad (NAC) (A).

DOSIS Y PAUTAS DE ADMINISTRACION

Pacientes Pediatricos con funcidn renal normal y aclaramiento de creatinina (CICr) >50 ml/min*

. p Tiempo de
Indicacion Posologia . .
perfusion/frecuencia
Neonatos
nacimiento . . .
Lasta < IPTBc, NAC 6 mg/kg iv 60 min cada 8h Estandar®
meses)’
NAC 8 mg/kg iv 5-60 min°cada 8 h Estandar®
'r‘:g::gt;i(;z IPTBc confirmadas o
N presuntamente causadas por . . ]
afios) S aureus con una CMI de 10 mg/kg iv 120 min cada 8 h Alta
ceftarolina = 2 mg/l 0 4 mg/I
12 mg/kg ivMax. - . b
IPTBc, NAC 400 mg 5-60 min°cada 8 h Estandar
':T;Zéig)aﬁos Y |l IPTBc confirmadas o
presuntamente causadas por 12 mg/kg ivMax. . a
S. aureus con una CMI de 600 mg 120 min cada 8 h Alta
ceftarolina = 2 mg/L 0 4 mg/L
Adolescentes (=12 afios y < 18 afos)
<33 kg IPTBC, NAC igomr%kg WMax. Il 560 min°cadagh | Estandar’
=33 kg IPTBc, NAC 600 mg iv 5-60 min“cada 8 h Estandar’
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IPTBc confirmadas o
presuntamente causadas por
S. aureus con una CMI de
ceftarolina = 2 mg/L 0 4 mg/I

12 mg/kg ivMax.

600 mg 120 min cada 8 h

Todos Alta®

*Calculado utilizando la férmula de Schwartz para pacientes pediatricos (en ml/min/1,73 m?).

® Los tiempos de perfusidon de menos de 60 minutos y las recomendaciones de dosis altas y para
neonatos se basan Unicamente en los analisis farmacocinéticos y farmacodinamicos.

°Para el tratamiento de S. aureus para el que la CMI de ceftarolina es <1 mg/l se recomienda la dosis
estandar.

La duracién recomendada es de:

e 5-14 dias para IPTBc.

e 5-7 dias para NAC.

Insuficiencia renal:

La dosis debe ser ajustada cuando el aclaramiento de creatinina sea inferior a 50 ml/min.

No hay suficiente informacién para recomendar ajustes de dosis en pacientes pediatricos < 2 afios
con insuficiencia renal moderada o grave.

Pacientes Pediatricos con insuficiencia renal y aclaramiento de creatinina (CICr) = 0 ml/min*

Aclaramiento

Indicacion de creatinina Posologia Tzﬁz?éfﬁfrecuencia
(ml/min)? P
Adolescentes (12
y <18 afios con b
un peso corporal >30a =50 400 mg 5-60 min®cada 12 h
>33 kg)
=15a =30 300 mg
Adolescentes (12 || IPTBC, NAC ESRD, incluida |, mg Estandar®
y <18 afios con hemodialisis
un peso corporal 5-60 min°cada 8 h
<33 kg) y nifios >30a =50 ﬁqgnx?{rl:g Qisﬁgounmg
(=2 y <12 afos)
6 mg/kg hasta un
215-=30 méaximo de 200 mg
IPTBc 10 ma/ka h
confirmadas o >30-<50  mg/kg hasta un
Nifios y presuntamente maximo de 400 mg
adolescentes causadas por S. . b
desde =2y <18 || aureus con una 120 min cada 8 h Alta
afios CMI de 8 mg/kg hasta un
ceftaroling = 2 || =15-=30/td> méximo de 300 mg
mg/l 0 4 mg/!
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*Calculado utilizando la férmula de Schwartz para pacientes pediatricos (en ml/min/1,73 m?). La dosis
se basa en el CICr. El CICr se debe monitorizar estrechamente y se debe ajustar la dosis de acuerdo
con el cambio de la funcién renal.

°La ceftarolina es hemodializable; por lo tanto, se debe administrar después de la sesién de
hemodialisis en los dias de hemodialisis.

®Los tiempos de perfusién de menos de 60 minutos y las recomendaciones de dosis altas se basan
Unicamente en los analisis farmacocinéticos y farmacodinamicos.

‘Para el tratamiento de S. aureus para el que la CMI de ceftarolina es =1 mg/l se recomienda la dosis
estandar.

Insuficiencia hepatica:
No se considera necesario el ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia hepatica.

CONTRAINDICACIONES

e Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

e Hipersensibilidad a las cefalosporinas.

 Hipersensibilidad inmediata y grave (por ejemplo, reaccion anafilactica) a cualquier otro tipo de
betalactamico (por ejemplo, penicilinas o carbapenems).

PRECAUCIONES

Hipersensibilidad:

Se han notificado reacciones adversas cutaneas graves, incluyendo sindrome de Stevens-Johnson,
necrdlisis epidérmica tdxica, reaccion a farmacos con eosinofilia y sintomas sistémicos y pustulosis
exantematica aguda generalizada asociadas al tratamiento con antibiéticos betalactamicos (incluidas
las cefalosporinas).

Diarrea asociada a Clostridium difficile:

Se ha notificado colitis asociada a antibacterianos y colitis pseudomembranosa, y puede variar en
gravedad desde leve hasta potencialmente mortal.

Pacientes con enfermedad epiléptica preexistente:
En estudios toxicoldgicos se han producido crisis epilépticas.

Seroconversion del test de antiglobulina (test de Coombs) directo y riesgo potencial de
anemia hemolitica:

Durante el tratamiento puede tener lugar el desarrollo de un test de antiglobulina directo (DAGT)
positivo.

Limitaciones de los datos clinicos:
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No hay experiencia con ceftarolina en el tratamiento de NAC en los siguientes grupos de pacientes:
los inmunocomprometidos, pacientes con sepsis grave/shock séptico, enfermedad pulmonar
subyacente grave, aquellos con riesgo PORT clase V, o NAC que requiera ventilacidn en el comienzo,
NAC debida a S. aureus resistente a meticilina o pacientes que requieran cuidados intensivos. Se
recomienda precaucién cuando se traten dichos pacientes.

No hay experiencia con ceftarolina en el tratamiento de IPTBc en los siguientes grupos de pacientes:
los inmunocomprometidos, pacientes con sepsis grave/shock séptico, fascitis necrotizante, absceso
perirrectal y pacientes con quemaduras de tercer grado y extensas. Se recomienda precaucion
cuando se traten dichos pacientes.

No hay datos sobre el uso en embarazadas.

EFECTOS SECUNDARIOS

Con datos especificos en ninos. El perfil de seguridad en poblacion pediatrica fue similar a
los obtenidos en adultos en los ensayos clinicos realizados. Se describen los frecuentes
(1-10%), muy frecuentes (>10%) o de relevancia clinica. Para el resto, consultar la ficha técnica.

e Muy frecuentes: test de Coombs directo positivo

 Frecuentes: rash, prurito, cefalea, mareo, flebitis, diarrea, nduseas, vomitos, dolor abdominal,
transaminasas aumentadas, pirexia, reacciones en el lugar de la perfusion (eritema, flebitis,
dolor).

e Seguridad en poblacién pediatrica: esta basada en los datos de seguridad de 2 ensayos en los
cuales 227 pacientes de 2 meses a 17 afnos de edad con IPTBc o NAC recibieron ceftarolina. En
general, el perfil de seguridad en estos 227 pacientes fue similar al observado en la poblacién
adulta.

e Seguridad en neonatos: se basa en los datos de seguridad de 2 ensayos clinicos en los que 34
pacientes (con edades comprendidas desde el nacimiento hasta menos de los 60 dias)
recibieron ceftarolina; 23 de estos pacientes recibieron solo una dosis de ceftarolina. En
general, los efectos adversos notificados en estos estudios fueron consistentes con el perfil de
seguridad conocido de ceftarolina.

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

No se esperan interacciones con ceftarolina ya que no se metaboliza por enzimas CYP450 in vitro, ni
es sustrato, ni inhibidor de los transportadores renales de captacion (OCT2, OAT1 y OAT3) in vitro.

DATOS FARMACEUTICOS

Preparacion y administracion: el vial de 600 mg debe reconstituirse con 20 ml de agua para
preparaciones inyectables (concentracién 30 mg/ml). Puede diluirse en los siguientes fluidos: suero
fisiolégico 0,9%, suero glucosado 5%, glucosalino (0,45%/2,5%), Ringer Lactato.

Los volumenes de perfusién para pacientes pediatricos variaran de acuerdo con el peso del nifio. La
concentracién de la solucién para perfusidon no debe exceder de 12 mg/ml de ceftarolina fosamil.

Presentaciones comerciales: las presentaciones disponibles en Espafia pueden consultarse online
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en el Centro de Informacién de Medicamentos de la AEMPS (CIMA), http://www.aemps.gob.es/cima, y
en https://www.aeped.es/comite-medicamentos/pediamecum en el enlace “Presentaciones”
correspondiente a cada ficha.
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La informacion disponible en cada una de las fichas del Pediamécum ha sido revisada por
el Comité de Medicamentos de la Asociacidon Espanola de Pediatria y se sustenta en la
bibliografia citada. Estas fichas no deben sustituir en ningun caso a las aprobadas para
cada medicamento por la Agencia Espanola del Medicamento y Productos Sanitarios
(AEMPS) o la Agencia Europea del Medicamento (EMA).
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