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Introducción
• La combinación de ampicilina y ceftriaxona (AC) es uno de

los tratamientos de elección para la endocarditis infecciosa
por Enterococcus faecalis.

• Las alternativas para su utilización en programas de
tratamiento antibiótico domiciliario endovenoso (TADE)
serían:

?

a) Utilizar simultáneamente dos bombas electrónicas 
programables (BEP) por dos accesos vasculares 
distintos
b) Administración de ceftriaxona en dosis única diaria 
(en infusión corta) seguida de ampicilina en infusión 
intermitente mediante una BEP 

Se desconoce si ceftriaxona administrada en dosis única 
(4g/24h) mantiene la sinergia con ampicilina frente a 
Enterococus faecalis.



Farmacocinética de ceftriaxona: Objetivo
• Ampliamente estudiada Dosis: 1-2 g/ 12-24 horas
• Se desconoce:

?
• La farmacocinética de ceftriaxona dosis altas ( 4 g/ 24 horas) 

• Concentraciones valle totales (C24h) y libres estimadas (L-
C24h) 

• Concentraciones superiores a las necesarias para mantener 
la sinergia (Cs). Cs= 2-5 mg/L



Material y métodos

• Se asumió una unión a proteínas plasmáticas del 90%.
• Modelo no compartimental (Excell PKSolver). 
• Determinación de concentraciones plasmáticas mediante 

LC-MS/MS.
• Valores expresados como media ± desviación estándar.

• Ensayo clínico fase II en voluntarios sanos, abierto y
cruzado



Resultados
• Se reclutaron doce voluntarios (cinco mujeres). La mediana de 

edad e IMC fueron 28 años y 26.1 kg/m2, respectivamente. 
• No se observaron efectos adversos o alteraciones analíticas grado 

3-4. 



Resultados: Fase I (2g/ 12h)

Concentraciones plasmáticas de ceftriaxona individuales y media (línea gruesa) 
durante 24 horas con barras de error estándar.



Resultados: Fase II (4g/ 24h)

Concentraciones plasmáticas de ceftriaxona individuales y media (línea gruesa) 
durante 24 horas con barras de error estándar.



Resultados: Fase II (4g/ 24h)

Concentraciónplasmática libre estimada de ceftriaxone; individuales y media 
(línea gruesa) con barras de error estándar.



Resultados
• En ambas fases, L-C24h media fue superior a la

concentración necesaria para mantener la acción sinérgica
con ampicilina.

• Tras la administración de 4 gramos en dosis única, todos
los voluntarios alcanzaron concentraciones libres estimadas
superiores a las necesarias para mantener actividad
sinérgica con ampicilina durante al menos 20 horas, y en su
mayoría (>80%) durante 24 horas.

• A pesar de que, tras la administración de 4 gramos en dosis
única, dos voluntarios obtuvieron L-C24h menores de
2mg/L, las concentraciones fueron muy cercanas a este
límite (1.85 y 1.89 mg/L).



Conclusión
• La administración de 4 gramos de ceftriaxona en dosis

única permite alcanzar, durante 24 horas,
concentraciones plasmáticas similares a las requeridas
para mantener la actividad sinérgica con ampicilina
necesaria para el tratamiento de la endocarditis
infecciosa por E. faecalis.

• La incorporación de esta pauta de tratamiento en
programas TADE puede ser una alternativa cuya
efectividad debe ser corroborada en futuros estudios
clínicos.


