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Resumo: A otimizagdo do uso dos antimicrobianos pode controlar a disseminagéo da resisténcia microbiana, reduzir os
efeitos toxicos e melhorar as taxas de cura. A monitorizagdo da seguranga de medicamentos é elemento essencial para
0 uso efetivo e a seguranga do tratamento. O presente trabalho buscou compilar informagées a respeito dos desfechos
clinicos alcangados pelo monitoramento dos niveis de vancomicina no vale e na drea sob a curva. Foram analisados
13 artigos por revisdo sistemdtica por descritores definidos, apds aplicagdo de critérios de inclusdo e exclusdo. Conclui-
se que o monitoramento das concentragbes de vancomicina é primordial para alcangar os niveis terapéuticos ideais,
proporcionando desfechos clinicos favordveis e reduzindo a incidéncia de toxicidade associada ao seu uso.

Palavras-chave: Vancomicina. Monitoramento de Medicamentos. Eficdcia Clinica. Toxicidade.

Abstract: Optimizing the use of antimicrobials can control the spread of microbial resistance, reduce toxic effects and
improve cure ranges. Monitoring drug safety is an essential element for the effective use and safe treatment. The present
work sought to compile information regarding the clinical outcomes achieved by monitoring vancomycin levels based in
the trough and in the area under the curve. Thirteen articles were analyzed by systematic review by defined descriptors,
after applying inclusion and exclusion criteria. It is concluded that monitoring vancomycin concentrations is essential to
achieve optimal therapeutic levels, providing favorable clinical outcomes and reducing the incidence of toxicity associated
with its use.
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Introdugao

Os medicamentos estdo entre os avangos tecnoldgicos que proporcionaram grandes
beneficios e riscos adicionais a sociedade (OMS, 2005). Os antimicrobianos tém um papel de
destaque como uma das classes de medicamentos mais utilizadas, e esta ampla utilizacdo pode
trazer riscos se ndo for adequadamente gerenciada, podendo contribuir para o agravamento da
resisténcia microbiana. Implantar acdes que promovam o uso racional de antimicrobianos traz
como beneficios, além da reducdo da resisténcia, redugdo do tempo de internagdo e dos custos.

A resisténcia microbiana aos antimicrobianos consiste numa das maiores preocupagoes
globais em salde publica (Rojas-Bonilla et al., 2020), uma vez que antimicrobianos amplamente
utilizados tem se tornado ineficazes, gerando uma série de consequéncias diretas e indiretas
a exemplo do crescimento da taxa de mortalidade, o prolongamento da doenca, o aumento do
tempo de permanéncia no ambiente hospitalar bem como a ineficécia de tratamentos preventivos
gue comprometem toda a populagdo (Brasil, 2017).

Noquetangeaimplementacdode um programa de gerenciamento do uso de antimicrobianos
em hospitais, evidencia-se que a otimizacdo do uso dos antimicrobianos pode controlar a
disseminacdo da resisténcia microbiana, reduzir os efeitos téxicos desses medicamentos, melhorar
as taxas de cura de infec¢Ges, representando uma economia nos custos para os servicos de saude
bem como em uma melhora na seguranga do paciente (Brasil, 2021).

A monitorizagdo da seguranca de medicamentos é elemento essencial para o uso efetivo
de medicamentos e para a assisténcia médica de alta qualidade (OMS, 2005). Estes procedimentos
promovem formas distintas de aprendizagem e melhoramento da seguranca, gerando alertas,
divulgando experiéncias, analisando tendéncias de risco e aperfeicoando o funcionamento dos
sistemas (OPAS, 2011).

A vancomicina é um antibidtico glicopeptideo que foi aprovado para uso clinico desde
1958. E comumente usado para tratar infecgdes por Staphylococcus aureus resistente & meticilina
(MRSA) e é um antibidtico importante para o tratamento de infecgGes resistentes (Elyasi et al.,
2012). Por causa da estreita faixa de concentracgdo terapéutica da vancomicina, o0 monitoramento
terapéutico do farmaco é necessario para determinar a concentragdo apropriada (Okada et al.,
2019). E causa de lesdo renal aguda em 5 a 15% dos pacientes, dependendo de diferentes fatores
de risco especificos, como dose didria > 4g, tempo de tratamento > 14 dias, e alta concentracdo
sérica, embora existam casos mesmo em nivel terapéutico (15 a 20 mg/L) (Sales; Foresto, 2020).
Por um lado, com a subdosagem existe o risco de falha do tratamento e o desenvolvimento de
cepas resistentes (Ray et al., 2016). A concentragdo de vancomicina deve ser monitorada e as doses
modificadas para pacientes individualmente de modo que ndo exceda a concentrac¢do ideal (Okada
etal., 2019).

A monitorizacdo terapéutica de medicamentos é uma estratégia utilizada para melhorar
a efetividade e a seguranca dos medicamentos. Ndo se restringe apenas a mensuragdo da
concentragdo de farmacos, abrangendo uma abordagem combinada de técnicas e andlises
farmacéuticas, farmacocinéticas e farmacodinamicas, que poderdo contribuir para a identificacdo
e a resolucdo de problemas relacionados a farmacoterapia (Conselho Federal de Farmacia, 2016
apud Conselho Federal de Farmacia, 2022).

Geralmente, deve-se coletar amostra Unica no momento em que a concentragdo do
farmaco estiver menor, ou seja, na concentragdo minima do estado de equilibrio (Cssmin), também
denominada “vale”. A coleta, no momento que a concentragdo atinge o vale, para a maioria dos
farmacos, deve ser realizada imediatamente ou até 30 minutos antes da dose subsequente. A
concentrac¢do no vale é utilizada para avaliagdo de efetividade e/ou seguranca de multiplos farmacos
(Beringer, 2018 apud Conselho Federal de Farmacia, 2022).

Entretanto, no consenso publicado em 2020, estabeleceu-se que a monitorizagdo terapéutica
de medicamentos nao deve ser realizada apenas com base nos valores de vale, sendo necessaria a
coleta de concentragGes no pico e no vale para o calculo da drea sob a curva (Rybak, 2020). A area
sob a curva corresponde a quantidade total do farmaco presente no organismo (Beringer, 2018
apud Conselho Federal de Farmacia, 2022).

Segundo diversos autores, a exemplo de Liu et al. (2011), a eficacia da vancomicina depende
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da razdo entre a drea sob a curva de concentragao (AUC - Area Under the Curve) e a concentragdo
inibitéria minima (CIM — Minimum Inhibitory Concentration) para o microrganismo causador da
infecgdo. A AUC reflete a taxa de exposicdo sistémica ao medicamento. A concentragdo sérica
minima de vancomicina deve, portanto, ser mantida de acordo com as recomendag¢des da American
Society for Infectious Diseases (Infectious Disease Society of América — IDSA) entre 10 e 20 mg/L.
Em infecgBes graves niveis entre 15-20 mg/L sdo mais adequados.

Desde 2020, com a publicagdo do novo consenso sobre monitorizagdo da vancocinemia, o
parametro-ouro para a otimizag¢do da efetividade e seguranga da vancomicina é a manutencdo de
uma ASC0-24/CIM entre 400 e 600 (Rybak, 2020).

A elevada variabilidade inter e intraindividual ndo detectada em estudos clinicos, incluindo
a variagdo em processos farmacocinéticos e farmacodinamicos, expde os pacientes a um maior
risco de inefetividade terapéutica e efeitos adversos. Neste contexto, a MTM é uma ferramenta util
que propde a individualizagdo posoldgica e a consequente otimizagdo de desfechos clinicos (Gross,
2001; Moreau, 2016; Oga, 2021 apud Conselho Federal de Farmacia, 2022).

Em cada estratégia de dosagem, atingir concentra¢des-alvo identificadas, como uma
concentracdo de vancomicina no vale de 15-20 mcg/mL para infeccbes graves causadas por MRSA,
é um componente importante na prestacdo de cuidados seguros e eficazes. Embora a vancomicina
seja confidvel hd muito tempo por sua atividade contra MRSA, o uso apropriado é necessario para
reduzir risco de efeitos adversos (Okada et al., 2019).

Metodologia

Foi conduzida uma revisdo de literatura de trabalhos publicados em um intervalo de tempo
de 10 anos — de 2013 a 2023. As estratégias de busca nas bases de dados consultadas foram as
seguintes:

a) PubMed — os termos utilizados foram “drug monitoring” AND “vancomycin” AND “clinical

effectiveness” AND “adult”, utilizando filtro para exclusdo de publicagdes tipo revisdo

sistematica;

b) Periddicos Capes - os termos utilizados foram “drug monitoring” AND “vancomycin” AND

“clinical effectiveness” AND “adult”;

c) Scielo - os termos utilizados foram “drug monitoring” AND “vancomycin”;

d) Portal Regional da BVS - os termos utilizados foram “drug monitoring” AND “vancomycin”

e) AND “clinical effectiveness” AND “adult”, utilizando filtro para exclusdo de publicagdes

tipo revisdo sistematica;

Embase - os termos utilizados foram “drug monitoring” AND “vancomycin” AND “clinical

effectiveness” AND “adult”, utilizando como filtros para exclusdo as publicagdes tipo revisdo

sistemdtica e as publicagdes que se referiam a pacientes menores de 18 anos.

Uma triagem inicial foi executada para retirada de artigos duplicados. Como critérios de
inclusdo, foram utilizados estudos clinicos no monitoramento do nivel sérico da vancomicina no vale
e na drea sob a curva. Foram excluidos estudos que tratavam de outros agravos que ndo tenham
a vancomicina como terapia de escolha, outros tipos de monitoramento de vancomicina, estudos
com pacientes pediatricos.

Desenvolvimento, resultados e discussao

O fluxo do processo de sele¢do dos estudos é descrito na Figura 1.
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Figura 1. Fluxograma de sele¢do dos estudos
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Fonte: Elaborado pelas autoras (2023).

Do total de treze estudos incluidos, onze sdo do tipo observacional retrospectivo, um é
do tipo observacional prospectivo e um é do tipo randomizado controlado prospectivo. A grande
maioria tem como limitagdo principal o tamanho amostral reduzido apds aplicacdo dos critérios
de inclusdo e exclusdo dos pacientes. O Quadro 1 traz as informacdes referentes aos estudos que

compdem esta revisdo sistematica.

Quadro 1. Descri¢ao dos estudos analisados

Comentarios

Estudo Desenho do estudo
SUZUKI et al., 2015 Observacional
retrospectivo

Pacientes com malignidade hematoldgica
tratados com vancomicina para
neutropenia febril. As medi¢Ses da
concentragdo de vancomicina no vale
foram realizadas 2 a 6 dias apds o inicio
da terapia, com coleta de amostras

até uma hora antes da préxima dose

de vancomicina. Menor exposi¢do a
vancomicina é necessaria para alcangar
resultados clinicos em pacientes com
neutropenia febril; hd uma relagdo

de concentragdo de vancomicina no
vale com eficacia clinica e incidéncia

de nefrotoxicidade, e propde uma
concentra¢do-alvo de cerca de 11,5 pg/
ml para neutropenia febril em pacientes
com malignidade hematoldgica.
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AL-SULAITI et al., 2019

Randomizado
controlado prospectivo

Pacientes hospitalizados com suspeita ou
confirmagdo de infecgdo estafilocdcica
ou outra infeccdo Gram-positiva,
necessitando de tratamento com
vancomicina por pelo menos 3 dias.
Divisao aleatdria em dois grupos,

sendo um com monitoramento

da concentracdo de vancomicina

no vale e no pico (intervengdo) e

outro com monitoramento no vale
(controle). Sugere-se que a dosagem

de vancomicina baseada no pico e no
vale, usando os alvos especificados,

estd associada a uma exposi¢do mais
sustentada e consistente que resultou na
obtencao do limite minimo de AUC24/
CIM para cura na maioria das vezes, ao
contrdrio da dosagem baseada apenas
na concentracdo no vale. A dosagem

de vancomicina baseada em pico-vale
fornece uma estratégia potencial para
diminuir a exposi¢do a vancomicina, o
que refletira em menor utilizagdo de
medicamentos, menos reagdes adversas
relacionadas a vancomicina e menor
surgimento de cepas resistentes a
vancomicina.
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WANG et al., 2022

Observacional
retrospectivo

Pacientes acima de 60 anos tratados com
vancomicina por 2 3 dias divididos em
dois grupos. O grupo de controle refere-
se a pacientes com monitoramento do
nivel de vancomicina no vale, de 15 a 20
mg/L. O grupo de estudo foi de pacientes
que, utilizando os valores de pico e

vale em dois pontos, atingiram a AUC/
CIM 2> 400. As concentragdes maximas

e minimas aproximadas foram os niveis
de vancomicina obtidos meia hora apds
a segunda dose e meia hora antes da
terceira dose. A média aproximada da
concentragdo de vancomicina no vale
foi de 17,06 mg/L no grupo controle. As
concentra¢Ges médias aproximadas de
vancomicina no vale e no pico foram de
18,14 mg/L e 33,21 mg/L no grupo de
estudo. Nenhuma nefrotoxicidade ou
ototoxicidade relacionada a vancomicina
foi observada nos grupos. As
porcentagens de pacientes com melhora
clinica, melhores valores laboratoriais

e resposta bacterioldgica ndo
apresentaram significancia estatistica.

O método pico-vale de dois pontos é
pratico para obter a AUC da vancomicina
na prdatica clinica. Esta abordagem de
monitoramento pela AUC/MIC>400
demonstrou a eficacia e seguranga do
tratamento.
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OKADAetal., 2019

Observacional
retrospectivo

Pacientes hematoldgicos com
neutropenia febril que receberam
vancomicina. O monitoramento inicial
da concentragdo de vancomicina no
vale foi medido dentro de 30 minutos
antes de sua administracdo 2 dias

apos o inicio do tratamento. De 150
pacientes, 17 desenvolveram lesdo renal
aguda induzida por vancomicina. Uma
concentragdo inicial de vancomicina

no vale > 15 mg/L e uso concomitante
de piperacilina/tazobactam ou de
anfotericina B lipossomal foram
relacionados a lesdo renal aguda
induzida por vancomicina. Além disso, a
concentragdo ideal para evitar lesdo renal
aguda induzida por vancomicina e obter
o efeito maximo do tratamento contra
neutropenia febril foi de 10-15 mg/L.

A concentragdo de vancomicina deve
ser monitorada e as doses modificadas
para pacientes individualmente de
modo que ndo exceda a concentracdo
ideal para evitar lesdo renal aguda
induzida por vancomicina. Ademais, os
efeitos nefrotdxicos de medicamentos
administrados concomitantemente
devem ser considerados.

MARELLA et al., 2020

Observacional
retrospectivo

Pacientes que foram tratados com
vancomicina durante o uso de
oxigenagdo por membrana extracorpdrea
- ECMO. A primeira concentragao
minima foi medida antes da quarta
dose, estando as funcdes renais estaveis;
nos casos de instabilidade das fungdes
renais, foi realizada DMT mais precoce
ou mais frequente. Nos pacientes com
concentragOes terapéuticas e com a
vancomicina continuada, a DMT foi
realizada a cada 48h. 77 pacientes
tiveram as concentra¢des medidas.

0 percentual médio de medidas na

faixa terapéutica foi de 24%, sendo

46% baixas e 30% altas. Os pacientes
tém concentragOes abaixo do ideal,
particularmente no inicio do tratamento
com ECMO. Enfatiza-se a necessidade de
dosagem regular de vancomicina guiada
por TDM para pacientes em ECMO para
evitar a falha do tratamento.
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BOWERS et al., 2018

Observacional
retrospectivo

Porcentagem de um total de 85
pacientes obesos recebendo doses
iniciais de vancomicina de acordo com
protocolo, alcangando metas iniciais de
concentragdo sérica de vancomicina em
estado estacionario. As concentracdes de
vale de estado estaciondrio alvo foram
alcangadas em 42 pacientes (49,4%)
com 27 (47,4%) na faixa de 15-20 mcg/
mL e 15 (53,6%) na faixa de 10-15 mcg/
mL. Nenhum paciente precisou ter a
vancomicina descontinuada devido

a eventos adversos. Cinco pacientes
tiveram um novo inicio de lesdo renal
durante o tratamento e um paciente
relatou ter a sindrome do Homem
Vermelho, que melhorou quando a
infusdo foi administrada em um ritmo
mais lento. Os pacientes receberiam
doses grandes o suficiente sem
experimentar niveis toxicos. Houve
distribuicdo uniforme de concentragdes
minimas nado terapéuticas (25%
subterapéutico e 25% supraterapéutico).
O estudo também acrescentou
evidéncias para o risco de acimulo

de vancomicina nesta populacdo de
pacientes.

MCGRADY et al., 2020)

Observacional
retrospectivo

Pacientes tratados com vancomicina
por pelo menos 24 horas. Comparagao
entre AUC/CIM média prevista e
concentragdes no vale entre pacientes
que receberam doses consistentes

com as recomendac0es versus aqueles
que ndo o fizeram. Os pacientes foram
distribuidos em dois grupos: aqueles que
receberam dosagem consistente com

a recomendacdo de AUC/CIM (entre
400 e 600) e aqueles que receberam

a dosagem baseada no vale. O grupo
AUC/CIM incluiu 127 pacientes; o grupo
baseado na concentragdo no vale incluiu
137 pacientes. As taxas de lesdo renal
aguda foram semelhantes entre os dois
grupos - 8%. A dosagem recomendada
de AUC/CIM resultou em menor dose
inicial didria de vancomicina e menores
concentragbes de AUC/CIM e no vale
previstas. Os resultados do estudo
apoiam as recomendac¢des de um alvo de
AUC/MIC de 400-600.
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MOGLE et al., 2018

Observacional
retrospectivo

Os pacientes incluidos deveriam

ter recebido injecdo intravenosa de
vancomicina por 272h e ter duas
concentragles séricas consecutivas
de vancomicina apds atingir estado
estacionario dentro de 96h de
tratamento. O pico (1-2h apds o

final da infusdo) e o vale (antes da
préxima dose) das concentragdes
séricas de vancomicina foram obtidos
consecutivamente uma vez que o
estado estacionario foi atingido (ou
seja, apos trés a cinco doses). 46
pacientes foram incluidos no estudo.
A taxa de sucesso clinico de 81,8% e a
taxa de nefrotoxicidade de 13,0%. O
limiar AUC24 para sucesso clinico foi
2297 mg x h/L e o limite AUC24 para
nefrotoxicidade foi 2710 mg x h/L. Os
pacientes que alcancaram valores de
AUC24 2297 mg x h/L nas primeiras 96h
de terapia tiveram um aumento >2,7
vezes no sucesso clinico, e pacientes
com um valor de AUC24 >710 mg x
h/L tiveram uma taxa >7 vezes maior
de nefrotoxicidade. Sucesso clinico

e nefrotoxicidade com terapia com
vancomicina sao dependentes da
exposi¢do e sao mais apropriadamente
caracterizados pela AUC24.
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KIM et al., 2021

Observacional
retrospectivo

Entre os 280 pacientes que receberam
tratamento com vancomicina por

pelo menos 48h, 258 pacientes que
tiveram pelo menos duas medi¢des

de concentragdo no vale foram
selecionados para a avaliacdo do
alcance da meta. Eles foram divididos
em dois grupos: com e sem servico de
acompanhamento farmacocinético
(PKCS), resultando em grupo controle
(ndo-PKCS, n=132) e interveng¢do

(PKCS, n=126). A taxa de atingimento

da meta foi significativamente

maior no grupo com servico de
acompanhamento farmacocinético
(PKCS = 60% versus ndo-PKCS = 75%).
Da mesma forma, receber o servico

de acompanhamento farmacocinético
aumentou significativamente as chances
de alcance no alvo da concentracdo no
vale e a proporcado da concentragao
final na faixa alvo. A propor¢do de
concentragbes subterapéuticas foi
significativamente maior no grupo
nao-PKCS e a proporg¢ao concentragao
terapéutica foi significativamente

maior no grupo PKCS. Concentragdo
madxima no vale supraterapéutica foi
significativamente maior no grupo PKCS.
Embora a PKCS aumentou a obtencdo da
concentragdo de vale alvo, ndo levou a
uma taxa de sucesso de tratamento mais
alta, duracdo mais curta do tratamento
com vancomicina ou diminuicdo da
nefrotoxicidade no tratamento com
vancomicina.
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SHEN et al., 2018

Observacional
prospectivo

Pacientes que tinha um requisito para
monitoramento e teve tratamento com
vancomicina nao inferior a 5 dias para
avaliagdo da eficacia. A concentragdo
minima recomendada era de 15a 20
mg/L e a dose diaria ndo era superior

a 2 g/dia. Amostras de soro foram
coletadas antes da dose (dentro de

0,5 horas) e em qualquer ponto de 0,5
horas a 1 hora pds-dose até a quinta
dose ou mais tarde. 334 pacientes foram
avaliados para o resultado clinico e
analise de PK/PD (Cmin, Cmax, AUC0-24
e AUC0-24/MIC), e 316 pacientes foram
avaliados quanto a eficacia bactericida.
Nenhuma associacdo significativa entre
os indices PK/PD e resultados clinicos/
microbioldgicos foi encontrada. Nao foi
identificada nenhuma correlacdo entre
os indices PK/PD da vancomicina e os
resultados clinicos ou microbioldgicos em
pacientes chineses adultos com infecgdes
gram-positivas apds estratificacdo

por locais de infecgdo e classificacdo
bacteriana. A necessidade de
monitoramento de vancomicina usando
concentragdo minima e a meta de
tratamento atual de AUC0-24/MIC 2400
precisam ser avaliadas e confirmadas em
estudos prospectivos adicionais.
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ODAetal., 2020

Observacional
retrospectivo

Investigacdo retrospectiva da taxa de
incidéncia de lesdo renal aguda no
monitoramento guiado por uma AUC
>400 pg x h/mL e no monitoramento
guiado por concentragdo no vale dentro
de 15-20 pg/mL. Pacientes receberam
vancomicina por 25 dias consecutivos

e que tiveram suas concentragoes
medidas. Os pacientes elegiveis foram
agrupados de acordo com a manutengao
da concentragdo no vale dentro de 15-20
ug/mL. Por outro lado, uma AUC >400 ug
x h/mL foi estimada usando duas ou mais
concentra¢es medidas no vale, com
mais de um pico em torno de uma dose.
O tempo padrdo no pico foi definido
para 2 horas apo6s o final de uma infusdo
de 1 hora, e uma diferenca dentro de 1
hora foi permitida. 52 pacientes foram
designados para o monitoramento por
concentragdo no vale de 15-20 ug/mL,
enquanto 22 pacientes foram designados
para o grupo guiado por AUC >400 pg x
h/mL. Oito de 16 pacientes infectados
por MRSA com monitoramento por
concentragdo no vale de 15-20 pg/mL

e oito de 11 pacientes infectados por
MRSA no grupo com monitoramento
guiado por AUC>400 pg x h/mL
receberam vancomicina com sucesso de
tratamento sem qualquer recidiva dentro
de 30 dias. A taxa de incidéncia de lesao
renal aguda foi de 28,8% no grupo de
monitoramento por concentragdo no
vale de 15-20 pg/mL, e 9,1% no grupo
de monitoramento guiado por AUC>400
ug x h/mL, com significancia estatistica. O
monitoramento guiado por AUC>400 pg
x h/mL pode ser superior ao guiado por
concentragdo no vale de 15-20 pg/mL
em minimizar a nefrotoxicidade durante
a terapia com vancomicina.

315

Revista Humanidades e Inovagdo - ISSN 2358-8322 - Palmas - TO - v.10, n.24



Humanidades
&’ Inovacao

Investigacdo da relagdo entre medigdo
0s niveis séricos de vancomicina apos
antibioticoterapia empirica inicial em
pacientes com peritonite. Comparando
pacientes que realizaram niveis séricos
de vancomicina no segundo dia de
tratamento, com aqueles que ndo
tiveram dosagens de vancomicina, e
Observacional ainda com aqueles que tiveram medicdo
retrospectivo de concentragdo de vancomicina em
pelo menos 3 ocasides na primeira
semana ndo apresentaram resultados
comparaveis de taxa de cura. O estudo
mostrou que a resultados clinicos

de episddios de peritonite ndo estao
associados com a frequéncia ou niveis
de medi¢des de vancomicina sérica na
primeira semana de tratamento.

STEVENSON et al., 2015

101 pacientes tratados com infusdo IV
intermitente de vancomicina (mais de
1-2h) por > 72h. Identificacdo de fatores
entre a pratica de monitoramento com
vancomicina potencialmente associados
a falha terapéutica (medida pela
necessidade de reiniciar a terapia com
vancomicina em 28 dias e mortalidade
por todas as causas) e nefrotoxicidade
induzida por vancomicina. Uma
porcentagem relativa de 16,8%

ndo atingiu o nivel alvo durante a
terapia. Outro achado preocupante,
Observacional o fato de que 47,5% dos pacientes
retrospectivo tiveram um nivel de vale alto de (> 20
mg/L) durante o periodo de tratamento.
Relacionou-se parte da propor¢ao

de nefrotoxicidade induzida por
vancomicina a niveis minimos altos (>20
mg/L). A incidéncia de nefrotoxicidade
induzida por vancomicina foi de 31,7%;
18,8% dos pacientes tiveram reinicio de
uso de vancomicina em 28 dias. 25,2%
dos pacientes faleceram durante a
internagdo. Houve associacao entre a
incidéncia de nefrotoxicidade induzida
por vancomicina e mortalidade hospitalar
por todas as causas.

AL-MAQBALI et al., 2022

Fonte: Elaborado pelas autoras (2023).

Baseando-se na literatura consultada, o uso do monitoramento das concentragées séricas
de vancomicina através da razdo entre a area sob a curva e concentragdo inibitéria minima — AUC/
MIC é um ganho notavel no cuidado ao paciente. Teria como beneficio a reducdo do risco de
nefrotoxicidade associada a vancomicina, podendo até proporcionar menos doses didrias, quando
comparado com o monitoramento das concentracdes no vale. Porém, tem como limitagdo a sua
aplicabilidade na pratica clinica em se tratando de custos e dificuldade de execugdo do processo. 316
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Muitos autores relatam que o monitoramento dos niveis de concentragdao no vale entre
15-20mg/L é usado como substituto por sua maior facilidade de aplicagdo, mas em alguns casos
estes valores evidenciam niveis altos de vancomicina, podendo levar a aumento de risco de reagdes
adversas como incidéncia de lesdo renal aguda, confirmando a nefrotoxicidade induzida pela
vancomicina.

Considerando a estreita faixa terapéutica da vancomicina e, com isso, a incidéncia tanto de
niveis subterapéuticos que podem levar a falha de tratamento e aumento da resisténcia microbiana,
bem como niveis supraterapéuticos elevando o risco de toxicidade importante, nota-se como sendo
de extrema importancia a individualizagdo da terapia com vancomicina como instrumento para
alcangar as concentragdes plasmaticas dentro da faixa ideal.

Consideragoes finais

O monitoramento das concentragdes de vancomicina é primordial para alcangar os niveis
terapéuticos ideais, proporcionando desfechos clinicos favordveis e reduzindo a incidéncia de
toxicidade associada ao seu uso. A aplicabilidade do monitoramento através da razao entre area sob
a curva e concentragdo inibitdria minima é dificultada por questGes técnicas, porém promove em
muitos casos a manutengdo da eficacia do tratamento. O monitoramento através da concentragdo
de vancomicina no vale pode contribuir, ainda que em menor proporgdo, no alcance de resultados
clinicos satisfatérios. Ainda sdo necessdrios mais estudos com diferentes metodologias, tamanho
amostral mais robusto e utilizando analise prospectiva para trazer mais evidéncias dos beneficios
para a pratica clinica do monitoramento dos niveis de vancomicina.
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