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Obesidade no Brasil



Consequências

 (WHO) 2,8 milhões de mortes/ano.

 Maior predisposição a infecções.



Fatores de risco e de mal prognóstico para infecção em obesos

 Trato respiratório

– Restrição pulmonar

– Diminuição do volume pulmonar

– Alteração de ventilação perfusão

– Apneia do sono obstrutiva

– Predisposição a embolia pulmonar

– Desregulação da resposta imune 

pulmonar

 Pele partes moles e ossos

– Distúrbios da micro e macro circulação

– Diminuição da cicatrização

– Linfedema

 Sistema imunológico

– Diminuição de quimiotaxia

– Alteração na diferenciação de 

macrófagos

– Desregulação da produção de citocinas

– Alteração da comunicação celular do 

Sistema imune e adipócitos

R Huttunen and J Syrjänen International Journal of Obesity (2013) 37, 333–340





Effect of Body Mass Index on the Outcome of Infections: A Systematic Review
A. P. ATHANASOULIA 1, D. E. KARAGEORGOPOULOS 1, G. PEPPAS 1, M. E. FALAGAS1,2; 

 Background: Both obesity and the underweight state have been thought to predispose to the 
acquisition of various types of infections. Whether the outcomes of infections differ by body weight 
category has not been adequately studied. Methods: Studies reporting data on the outcomes of 
patients with bacterial infections with regard to body weight category were identified through 
searching PubMed, the Cochrane Central Register of Controlled Trials and bibliographies of relevant 
articles. Results: Eleven studies (10 prospective cohort studies) were included in this review 

involving a total of 3339 patients. Seven studies showed an association of patient 
outcomes (mortality in 6/7 studies) with body weight categories. This was 

shown in multivariate analyses in 4 of the 5 studies that reported relevant data. Obese or 
morbidly obese patients with infections had worse 
outcomes compared to all other body weight 
groups combined or to normal weight patients, in 4 of the 7 studies that reported relevant 

data; findings were not significant in the remaining 3 studies. Patients with a low body mass index 
(BMI) had worse outcomes compared to all other BMI groups combined, in 3 of the 5 studies that 
reported relevant data; findings were not significant in the remaining 2 studies. Low BMI was 
associated with worse outcomes in patients with lower respiratory tract infections in 3 of the 4 
relevant studies. Conclusions: Although not consistently reported, an association of both ends of 
the distribution of body weight with worse outcomes of patients with infections might exist, and 
merits further investigation.

49º ICAAC – Intescience Conference of Antibiotics and Chemotherapys– San Francisco 2009
Obes Rev. 2009 May;10(3):280-9. Epub 2008 Feb 11

http://www.pusware.com/testpus/disease_Meningitis.html


Infecções em 
cirurgia bariátrica

Infecção do trato urinário

Infecção do sítio cirúrgico

Sepses

Pneumonias

Infecções de pele 



Terapia antimicrobiana 
apropriada



Antibioticoterapia apropriada

 Empírica

 Definitiva

OBS: Farmacocineticamente adequada

OBS: Farmacocineticamente adequada

“Antibiótico que cobre os agentes causais da infecção” 

“ Antibiótico que apresenta comprovada atividade frente 

ao patógeno significativo da infecção”  



PK/PD em obesos

 Maior porcentagem de tecido adiposo.

 Menor porcentagem de massa magra.

 Menor porcentagem de água.



Consequência em PK

 Débito cardíaco

 Função renal

 Função hepática

 Volume sanguíneo

 Volume de 

distribuição (Va)

Clearence 
Intervalo de doses

Definir dose de ataque e
dose de manutenção



Classificação Índice de massa 
corpórea (BMI)

% peso ideal (IBW)

Abaixo do peso < 18.5 Kg/m2 <80% 

Peso normal 18.5  - 24.99 Kg/m2 80-125 %

Sobrepeso 25 – 29.99 Kg/m2

126-190%Obesidade classe I 30 – 34.99 Kg/m2

Obesidade classe II 35 – 39.99 Kg/m2

Obesidade classe III > 40 Kg/m2 >190 %

BMI Cálculo do peso ideal

Peso
Altura (m) 2

IBW (homens) = 50Kg + 2,3Kg x (polegadas (2,54 cm) acima de 5 pés (1.65 m)

IBW (mulher) = 45Kg + 2,3Kg x (polegadas (2,54 cm) acima de 5 pés (1.65 m)



Cálculo do clearence de creatinina estimado (Cockcroft e Gaut)

Método Equação

Original (140-idade) x peso total / creatinina sérica x72)

Modificado (140-idade) x peso ideal / creatinina sérica x72)

Modificado com 
fator de correção

(140-idade) x ( peso ideal + 0,4 x (peso total-peso ideal) / 
creatinina sérica x72)

CLcr(homens)  (137 - idade) x [(0.285 x peso total  + (12.1 x altura 2)] / 
(51 x  creatinina sérica )

CLcr(mulheres) (146 - idade) x [(0.287 x peso total) + (9.74 x altura 2)] / 
(60 x  creatinina sérica)



Estimativa do volume de distribuição (Vd)

Vd (obeso) = Vd (não obeso) x peso corporal ajustado 

Peso corporal ajustado = IBW (peso ideal) + (C (fator de correção) x Peso total – IBW)

Fator de correção (C) 
O,4 – ATB hidrofílicos (0,37- 0,58)
0,3 - Beta lactâmicos
0,45 - quinolonas

Drug Therapy Topics 2006; Vol 35 No 3



Cálculo da meia vida

T1/2    = (0,693 x Vd ) / clearence 

Tempo para Steady state 3-5  T1/2    (meia vida)

Tempo para total eliminação 
da droga 

5  T1/2    (meia vida)







Cenários Farmacocinéticos em infecções 

Aumento do
Débito 

cardíaco

da
permeabilidade 

capilar & ou 
alteração da 

ligação protéica

Funções 
orgânicas

preservada

Disfunção 
orgânica
Múltiplas 

(renal/hepática)

Aumento do
clearence

Aumento do 
volume de 

distribuição

Volume de 
Distribuição 
inalterado

Diminuição do 
clearence do ATB

Baixa concentração 
Plasmática

Concentração 
Plasmática

Normal

Concentração 
Plasmática

elevada



ANTIBIÓTICOS
HIDROFÍLICOS

ANTIBIÓTICOS 
LIPOFÍLICOS

PK habitual VOLUME DE DISTRIBUIÇÃO 
BAIXO
CLEARENCE PREDOMINANTE
RENAL
BAIXA PENETRAÇÃO 
INTRACELULAR

VOLUME DE DISTRIBUIÇÃO 
ALTO
CLEARENCE PREDOMINANTE 
HEPÁTICO
ALTA PENETRAÇÃO 
INTRACELULAR

PK alterada 
em pacientes 
de críticos

 VOLUME DE DISTRIBUIÇÃO
CLEARENCE  OU 
DEPENDENDO DA FUNÇÃO
RENAL

VOLUME DE DISTRIBUIÇÃO 
INALTERADO
CLEARENCE  OU 
DEPENDENDO DA FUNÇÃO
HEPÁTICA

Exemplos Β –LACTÂMICOS

AMINOGLICOSÍDEOS

GLICOPEPTÍDEOS

LINEZOLIDA

COLISTINA

FOSFOMICINA

FLUOROQUINOLONAS

MACROLÍDEOS

LINCOSAMINAS

SULFAS

TIGECICLINA /TETRA

TUBERCULOSTATICOS

Matthew E Falagas, Drosos E Karageorgopoulos in  www.thelancet.com Published online October 28, 2009



Adjustment of dosing of antimicrobial agents for
bodyweight in adults

Matthew E Falagas, Drosos E Karageorgopoulos
www.thelancet.com Published online October 28, 2009 DOI:10.1016/S0140-

6736(09)60743-1

 Adequação de doses :

 Beta lactâmicos : 30% acima

 Aminoglicosídeos : dose massa magra + 
40% da dose do excesso de peso

 Quinolonas :  – doses máximas  

 Vancomicina : monitorar concentração sérica.



ADULT WEIGHT-BASED ANTIMICROBIAL DOSAGE ADJUSTMENT TABLE CrCr

WEIGHT (kg) CrCl > 50 CrCl 30 – 50 CrCl 10 – 30 CrCl <10

PENICILLINS

Ampicillina <80 1gm q6hb 1gm q8 1gm q12h 1gm q24h

80-139 2gm q6ha 2gm q8h 2gm q12h 2gm q24h

� 140 3gm q6ha 3gm q8h 3gm q12h 3gm q24h

Oxacilina < 100 2gm q4h No dosage adjustment necessary

� 100 3gm q4h

Penicilina G < 100 3mU q4h 2mU q4h 2mU q8h 1mU q8h

� 100 4mU q4h 3mU q4h 3mU q8h 2mU q8h

Ampicilina/

sulbactam

< 80 1.5gm q6h 1.5gm q8h 1.5gm q12h 1.5gm q24h

80 – 139 3gm q6h 3gm q8h 3gm q12h 3gm q24h

� 140 4.5gm q6h 4.5gm q8h 4.5gm q12h 4.5gm q24h

Piperacilina/

tazobactam

CrCl >40 CrCl 20 – 40 CrCl <20

< 100

PSE

3.375gm q6 2.25gm q6h* 2.25gm q8h*

4.5gm q6h 3.375gm q6h* 2.25gm q6h*

100 - 139

PSE

3.375gm q4h 2.25gm q4h* 2.25gm q6h*

4.5gm q4h 3.375gm q4h* 2.25gm q4h*

� 140

PSE

4.5gm q6h 3.375gm q6h* 2.25gm q6h*

6gm q6h 4.5gm q8h* 3.375gm q8h*

http://www.pusware.com/testpus/drug_Obesity_dosing.html

Legacy Health – Modified from original work by Lindsie M. Froehlich



CEPHALOSPORINS

WEIGHT (kg) CrCl > 50 CrCl 30 – 50 CrCl 10 – 30 CrCl <10

Cefazolina < 80 1gm q8h 500mg 

q12h*

500mg q24h*

80 – 149 2gm q8h 1gm q12h* 1gm q24h*

� 150 3gm q8h 2gm q12h* 2gm q24h*

Ceftazidima < 80 1gm q8h 1gm q12h 1gm q24h 500mg q24h*

80 – 149 2gm q8h 2gm q12h 2gm q24h 1gm q24h*

� 150 3gm q8h 3gm q12h 3gm q24h 1gm q24h*

Ceftriaxona < 80 1gm q24h No dosage adjustment necessary

80 - 129 2gm q24h

� 130 3gm q24h

Cefotetan < 80 1gm q12h Same dose 1gm IV 

q24h

1gm q48h

81 – 139 2gm q12h Same dose 2gm q24h 2gm q48h

� 140 3gm q12h Same dose 3gm q24h 3gm q48h

Cefepime < 100 1gm q8h 1gm q12h 1gm q24h 500mg q24h*

� 100 2gm q8h 2gm q12h 2gm q24h 1gm q24h*

http://www.pusware.com/testpus/drug_Obesity_dosing.html



CARBAPENEMS

WEIGHT (kg) CrCl > 50 CrCl 30 – 50 CrCl 10 – 30 CrCl <10 CrCl > 50

Ertapenem < 100 1gm q24h Same dose 500mg q24h* Same dose*

� 100 2gm q24h Same dose 1gm q24h* 500mg q24h*

Meropenem < 100 1gm q8h 1gm q12h 500mg q12h* 500mg q24h*

� 100 2gm q8h 2gm q12h 1gm q12h* 1gm q24h*

FLUOROQUINOLONES

Ciprofloxacino < 100 400mg q12h 400mg q24h 200mg q24h*

101 - 139 600mg q12h 600mg q24h 300mg q24h*

� 140 800mg q12h 800mg q24h 400mg q24h*

Moxifloxacino < 100 400mg q24h No dosage adjustment necessary

101 – 139 600mg q24h

� 140 800mg q24h

� 150 750mg q24h

WEIGHT (kg) CrCl > 50 CrCl 30 – 50 CrCl 10 – 30 CrCl <10

MISCELLANEOUS

Aztreonam < 80 1gm q6h 500mg q6h* 250mg q6h*

� 80 2gm q6h 1gm q6h* 500mg q6h*

Clindamicina < 80 600mg q8h No dosage adjustment necessary

� 80 900mg q8h

Daptomicina Use TBW 4-6 mg/kg q24h q48h

Fluconazol <80 400mg q24h 200mg q24h*

80 - 149 800mg q24h 400mg q24h*

� 150 1200mg q24h 600mg q24h*

Linezolida < 150 600mg q12h No dosage adjustment necessary

� 150 600mg q8h

*Give loading dose as if normal renal function x 1, then decrease dose per protocol a Use same dose q4h for endocarditis and 

meningitis bUse 2 gm q4h for endocarditis and meningitis PSE = Pseudomonas infection (excluding urinary tract infection TBW: 

Total body weight (kg)

http://www.pusware.com/testpus/drug_Obesity_dosing.html

http://www.pusware.com/testpus/disease_Endocarditis.html
http://www.pusware.com/testpus/disease_Meningitis.html
http://www.pusware.com/testpus/disease_Endocarditis.html
http://www.pusware.com/testpus/disease_Meningitis.html
http://www.pusware.com/testpus/bug_Pseudomonas.html


Conclusões

 A utilização “apropriada” de antibióticos em
paciente obesos requer esforço intenso do
médico e ou do farmacêutico clínico afim de
obter a melhor peformance terapêutica e menor
toxicidade.

 Difundir os conceitos de PK/PD entre as equipes
médicas é importante para melhora o padrão de
prescrição nesta população.



srpenteado@uol.com.br
Obrigado !!!


