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Estimado Editor:

Ceftarolina es una cefalosporina de amplio espectro con
actividad frente a bacterias grampositivas, incluyendo Sto-
phylococcus aureus resistente a meticilina (SARM) y Sta-
phylococcus epidermidis, aprobada para el tratamiento de in-
fecciones bacterianas de piel y partes blandas, asi como para
neumonia de adquisicion comunitaria. Ceftarolina presenta
baja union a proteinas plasmaticas y buena penetracion tisular,
lo que lo convierten en un antibidtico idéneo para el trata-
miento de meningitis postquirurgicas y asociadas a drenajes
ventriculares (DV).

Se trata de un paciente varon de 73 afios, portador de una
derivacion ventriculo-peritoneal (DVP) por hidrocefalia secun-
daria a varias recidivas de un meningioma frontal izquierdo. El
paciente ingreso en nuestra unidad de criticos tras interven-
cion quirurgica urgente con retirada de la DVP, drenaje de em-
piema frontal derecho y colocacion de drenaje ventricular ex-
terno (DVE) por presentar meningoventriculitis secundaria. Se
inici¢ tratamiento antibiotico empirico de amplio espectro con
meropenem y vancomicina por via intravenosa (i.v.). En el cul-
tivo de LCR se aislo S. epidermidis resistente a meticilina (CMI
>2 mg/L) y linezolid (CMI > 4 mg/L) y sensible a vancomicina
(CMI 2 mg/L) y daptomicina (CMI < 0.5 mg/L) [1], por lo que se
retird meropenem y se mantuvo vancomicina i.v. e intratecal.
Por persistencia de fiebre, LCR con signos de infeccidn y culti-
VoS persistentemente positivos para S. epidermidis, se decidio
iniciar tratamiento con ceftarolina i.v. de rescate (ceftaroli-
na 600 mg cada 8 horas en perfusion extendida de 6 horas),
ya que otras alternativas con sensibilidad demostrada como
daptomicina se consideraron inadecuadas debido a su escasa
penetracion en LCR [2]. Previamente se determino la sensibili-
dad del aislado de S. epidermidis frente a ceftarolina median-
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te Etest® (bioMérieux Espafa S.A) obteniendo una CMI de 2
mg/L. Se determinaron los niveles plasmaticos de ceftarolina
los dias 8 y 16 dia de tratamiento en dos momentos (previo al
inicio de la siguiente dosis (Cpinee) Y tras 1 hora desde el inicio
de la perfusion extendida (Cyy,,). El dia 16 se extrajo ademas
una muestra de LCR de forma concomitante a la Cpy,. (Tabla
1). Las muestras sanguineas fueron extraidas en tubos hepari-
nizados e inmediatamente centrifugadas y congeladas a -80°C
hasta su analisis. La determinacion de niveles plasmaticos y
en LCR de ceftarolina se realizd mediante técnica analitica de
cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC) modificada. El
limite de cuantificacion fue 0,5 mg/L. La curva de calibracion
fue linear en el rango de concentraciones de 0,5 a 100 mg|/L,
y la precision y exactitud fueron < 15% a altas, medias y bajas
concentraciones y [3].

La evolucion del paciente fue favorable, con mejoria cli-
nica y analitica. Tras obtener varios cultivos de LCR negativos,
se suspendio el tratamiento antibiotico al cabo de un mesy se
coloco una nueva DVP.

Se ha descrito el uso de ceftarolina para el tratamiento de
meningitis e infecciones asociadas a DVE causadas por SARM
[4-8], con un Unico caso publicado sobre el tratamiento con
ceftarolina para infeccion del SNC asociada a DVE por S. epi-
dermidis [9]. Para el tratamiento de la meningitis asociada a
DV estaria indicado el empleo de linezolid, que presenta una
excelente tasa de penetracion (30-70 %) [10]. En nuestro caso,
la CMI > 4 mg/L de linezolid planteo un reto terapéutico da-
da la escasez de alternativas, y se opto por el tratamiento con
ceftarolina.

Mediante el empleo de la dosis de 600 mg cada 8 horas
en perfusion extendida de 6 horas se consiguid mantener las
concentraciones plasmaticas de ceftarolina cinco veces por
encima de la CMI del microorganismo durante las 24 horas del
dia (fT100 % > 5 x CMI), lo que se considera un indice PK/PD
optimo.

La capacidad de penetracion de los farmacos en el SNC es
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Tabla 1 Concentraciones de ceftarolina
plasmaticas y en LCR al 8°y 16° dia
de tratamiento (mg/L).
Concentracion plasmatica Concentracion en LCR
Cmin,ee C1h,pp Cmin,ee
8 dia 214 36,7 -
16° dia 19,6 329 24

Cin,ee: concentracion minima en estado estacionario; C1p pp: concentracion 1 hora
posperfusion; LCR: liquido cefalorraquideo.

uno de los principales factores determinantes de eficacia clini-
ca en el tratamiento de la meningitis. En el caso de ceftarolina,
estudios previos experimentales en modelos animales demos-
traron una capacidad de penetracion aproximada del 14-15 %
en meninges inflamadas, y alrededor del 3 % en meninge no
inflamada, mientras que en humanos se han demostrado tasas
de penetracion inferiores, maximas de 7,6% en presencia de
meninges inflamadas [4-7]. En nuestro caso, la tasa de pene-
tracion obtenida fue del 12,2 %. A pesar de que las tasas de
penetracion de ceftarolina en LCR son inferiores a las obteni-
das con otros antibioticos como linezolid, su potencia y escasa
fijacion proteica (aproximadamente 20%), hacen que con fre-
cuencia se alcancen concentraciones terapéuticas en LCR.

En conclusion, en tratamiento dirigido y de rescate puede
ser una alternativa terapéutica util en infecciones postquirtr-
gicas del SNC y asociadas a drenajes ventriculares. La pene-
tracion de ceftarolina, mejor que vancomicina o daptomicina,
junto a su potencia in vitro la convierten en una opcion intere-
sante en este escenario.
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