
Ghidul IDSA pentru tratamentul infecțiilor bacteriene cu germeni 
Gram-negativi, rezistenți la agenți antimicrobieni

ZAVICEFTA® 2 g/0,5 g pulbere pentru concentrat pentru soluţie perfuzabilă. Fiecare flacon conține ceftazidimă pentahidrat echivalent cu ceftazidimă 2 g și avibactam sodic echivalent cu 0,5 g avibactam. 
După reconstituire, 1 ml de soluție conține 167,3 mg ceftazidimă și 41,8 mg avibactam. Excipient cu efect cunoscut: Zavicefta® conține aproximativ 146 mg de sodiu per flacon. Forma farmaceutică: 
Pulbere pentru concentrat pentru soluție perfuzabilă (pulbere pentru concentrat). Pulbere albă până la galbenă. Indicaţii terapeutice: Zavicefta® este indicat la adulți și pacienți adolescenți și copii cu 
vârsta de 3 luni și peste pentru tratamentul următoarelor infecții: infecții intraabdominale complicate (IIAc); infecții ale tractului urinar complicate (ITUc), inclusiv pielonefrită; pneumonie dobândită în 
spital (PDS), inclusiv pneumonie asociată ventilației mecanice (VAP). Tratamentul pacienților adulți cu bacteriemie care apare în asociere cu, sau se suspectează că ar fi asociată cu oricare dintre infecțiile 
enumerate mai sus. Zavicefta® este indicat și în tratamentul infecțiilor cauzate de organismele aerobe Gram-negativ la adulți și pacienți adolescenți și copii cu vârsta de 3 luni și peste cu opțiuni limitate 
de tratament (OLT). Trebuie avute în vedere ghidurile oficiale referitoare la utilizarea adecvată a antibioticelor. Doze şi mod de administrare: Se recomandă ca Zavicefta® să fie utilizat în tratamentul 
infecțiilor cauzate de organismele aerobe Gram-negativ la pacienții adulți și copii și adolescenți cu vârsta de 3 luni și mai mult cu OLT, doar după consultare cu un medic cu experiență adecvată în 
tratamentul bolilor infecțioase. Pentru pacienții cu clearance-ul creatininei (ClCr) ≥ 50 ml/min (ClCr estimat folosind formula Cockcroft-Gault) regimul dozelor utilizate ceftazidimă/ avibactam este de 2 
g/0,5 g, cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore şi durata tratamentului 5-14 zile pentru IIAc; 2 g/0,5 g, cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore pentru infecţii cauzate de organisme aerobe Gram-
negativ la pacienţi cu OLT în funcţie de severitatea infecţiei, patogen(i) şi progresul clinic şi bacteriologic al pacientului (în asociere cu metronidazol atunci când se cunoaște sau se suspectează că agenți 
patogeni anaerobi contribuie la procesul infecțios sau în asociere cu un agent antibacterian activ împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se suspectează că acești agenți patogeni 
contribuie la procesul infecțios) - experiența privind utilizarea Zavicefta® pentru mai mult de 14 zile este foarte limitată; 2 g/0,5 g, cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore, 5-10 zile (durata totală a 
tratamentului antibacterian prezentată poate include administrarea de Zavicefta® intravenos urmată de tratament oral adecvat) pentru ITUc, inclusiv pielonefrită (în asociere cu un agent antibacterian activ 
împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se suspectează că acești agenți patogeni contribuie la procesul infecțios); 7-14 zile pentru PDS, inclusiv VAP, 2 g/0,5 g, cu frecvența la 8 ore, durata 
perfuziei 2 ore (în asociere cu un agent antibacterian activ împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se suspectează că acești agenți patogeni contribuie la procesul infecțios); bacteriemie 
asociată cu, sau suspectată a fi asociată cu oricare dintre infecțiile de mai sus, 2 g/0,5 g, cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore, durata tratamentului trebuie să fie în concordanță cu localizarea infecției. 
Doza recomandată la copii și adolescenți cu ClCr1 estimat >50 ml/min/1,73 m2: IIAc sau ITUc, inclusiv pielonefrită, 6 luni până la <18 ani, 50 mg/kg/ 12,5 mg/kg până la un maximum de 2 g/ 0,5 g, cu 
frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore, IIAc (în asociere cu metronidazol atunci când se cunoaște sau se suspectează că agenți patogeni anaerobi contribuie la procesul infecțios sau în asociere cu un 
agent antibacterian activ împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se suspectează că acești agenți patogeni contribuie la procesul infecțios)/ ITUc (în asociere cu un agent antibacterian 
activ împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se suspectează că acești agenți patogeni contribuie la procesul infecțios, durata totală a tratamentului prezentată poate include administrarea 
de Zavicefta intravenos urmată de tratament oral adecvat) 5-14 zile; PDS/ VAP (a se utiliza în asociere cu un agent antibacterian activ împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se 
suspectează că aceștia contribuie la procesul infecțios) 7-14 zile; Infecții cauzate de organisme aerobe Gram-negativ la pacienți cu OLT, 3 luni până la <6 luni, 40 mg/kg/ 10 mg/kg, cu frecvența la 8 ore, 
durata perfuziei 2 ore, în funcţie de severitatea infecţiei, patogen(i) şi progresul clinic şi bacteriologic al pacientului (în asociere cu metronidazol atunci când se cunoaște sau se suspectează că agenți 
patogeni anaerobi contribuie la procesul infecțios sau în asociere cu un agent antibacterian activ împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se suspectează că acești agenți patogeni 
contribuie la procesul infecțios) - experiența privind utilizarea Zavicefta® pentru mai mult de 14 zile este foarte limitată. Dozele recomandate la pacienții adulți cu ClCr estimat1 ≤ 50 ml/min: 31-50 ml/
min, 1 g/0,25 g cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore; 16-30 ml/min, 1 g/0,25 g cu frecvența la 12 ore, durata perfuziei 2 ore; 6-15 ml/min, 1 g/0,25 g cu frecvența la 24 ore, durata perfuziei 2 ore; 
boală renală în stadiu terminal, incluzând cazurile cu hemodializă (ceftazidimă și avibactam sunt eliminate prin hemodializă, administrarea dozei de Zavicefta în zilele de hemodializă trebuie făcută după 
terminarea hemodializei), 0,75 g/ 0,1875 g, cu frecvența la 48 ore, durata perfuziei 2 ore. Dozaj la copii și adolescenți cu vârsta ≥ 2 ani la <18 ani cu ClCr ≤ 50 ml/min/1,73 m2: 31-50 ml/min, 25 mg/
kg/6,25 mg/kg până la un maximum de 1 g/ 0,25 g cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore; 16-30 ml/min, 18,75 mg/kg/ 4,75 mg/kg până la un maximum de 0,75 g/ 0,1875 g cu frecvența la 12 
ore, durata perfuziei 2 ore; 6-15 ml/min, 18,75 mg/kg/ 4,75 mg/kg până la un maximum de 0,75 g/ 0,1875 g cu frecvența la 12 ore, durata perfuziei 2 ore; cu frecvența la 24 ore, durata perfuziei 2 ore; 
boală renală în stadiu terminal, incluzând cazurile cu hemodializă (ceftazidimă și avibactam sunt eliminate prin hemodializă, administrarea dozei de Zavicefta în zilele de hemodializă trebuie făcută după 
terminarea hemodializei), 18,75 mg/kg/ 4,75 mg/kg până la un maximum de 0,75 g/ 0,1875 g, cu frecvența la 48 ore, durata perfuziei 2 ore. Dozele recomandate la copii și adolescenți cu ClCr estimat 
≤ 50 ml/ min/1,73 m2: 3 până la < 6 luni, ClCr estimat (ml/min/1,73 m2) 31 la 50, 20 mg/kg/ 5 mg/kg cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore; 6 luni până la < 2 ani, Cl Cr estimat 31 la 50, 25 mg/
kg/ 6,25 mg/kg cu frecvența la 8 ore, durata perfuziei 2 ore; 3 până la < 6 luni, ClCr estimat (ml/min/1,73 m2) 16 la 30, 15 mg/kg/ 3,75 mg/kg cu frecvența la 12 ore, durata perfuziei 2 ore; 6 luni până 
la < 2 ani, Cl Cr estimat16 la 30, 18,75 mg/kg/ 4,7 mg/kg cu frecvența la 12 ore, durata perfuziei 2 ore. Recomandările privind doza se bazează pe modelarea farmacocinetică. Nu există date suficiente 
pentru a face o recomandare privind doza la copii și adolescenți cu vârsta < 2 ani care au un ClCr < 16 ml/min/1,73 m2. Nu este necesară ajustarea dozelor la pacienții vârstnici. La pacienții cu insuficiență 
renală ușoară (ClCr estimat ≥ 50 - ≤ 80 ml/min) nu este necesară ajustarea dozelor. Nu este necesară ajustarea dozelor la pacienții cu insuficiență hepatica. Siguranța și eficacitatea Zavicefta la copii și 
adolescenți < 3 luni nu au fost stabilite. Nu sunt disponibile date. Zavicefta se administrează prin perfuzie intravenoasă timp de 120 de minute în volume perfuzabile corespunzătoare. Contraindicaţii: 
Hipersensibilitate la substanțele active sau la oricare dintre excipienți. Hipersensibilitate la orice antibiotic din grupa cefalosporinelor. Hipersensibilitate severă (de ex. reacție anafilactică, reacții adverse 

cutanate grave) la orice alt tip de antibiotic β-lactamic (de ex. peniciline, monobactami sau carbapeneme). Atenţionări şi precauţii speciale pentru utilizare. Reacții de hipersensibilitate: sunt 
posibile reacții de hipersensibilitate grave și ocazional letale. În cazul reacțiilor de hipersensibilitate, tratamentul cu Zavicefta® trebuie întrerupt imediat și trebuie inițiate măsuri de urgență adecvate. Înainte 
de începerea tratamentului, trebuie stabilit dacă pacientul are antecedente de reacții de hipersensibilitate la ceftazidimă, alte cefalosporine, sau orice alt tip de antibiotic β-lactamic. Diareea cu Clostridioides 
difficile a fost raportată pentru ceftazidimă/ avibactam, iar severitatea poate varia de la ușoară la amenințătoare de viață. Acest diagnostic trebuie avut în vedere la pacienții care prezintă diaree în timpul 
sau ulterior administrării de Zavicefta®. Trebuie luată în considerare întreruperea tratamentului și administrarea tratamentului specific pentru Clostridioides difficile. Nu trebuie administrate medicamente 
care inhibă peristaltismul intestinal. Insuficiență renală: ceftazidima și avibactam sunt eliminate pe cale renală, prin urmare, doza trebuie redusă în funcție de gradul de insuficiență renală. Sechele 
neurologice, inclusiv tremor, mioclonie, status epilepticus non-convulsiv, convulsii, encefalopatie și comă, au fost raportate ocazional pentru ceftazidimă atunci când doza nu a fost redusă la pacienții cu 
insuficiență renală. Nefrotoxicitate: tratamentul concomitent cu doze mari de cefalosporine și medicamente nefrotoxice precum aminoglicozide sau diuretice puternice (de ex. furosemid) poate afecta 
funcția renală. Seroconversia testului antiglobulinic direct (TAGD sau testul Coombs) și riscul potențial de anemie hemolitică: utilizarea de ceftazidimă/ avibactam poate determina apariția unui test direct 
antiglobulinic (TDAG sau test Coombs) pozitiv, care poate interfera cu testul de compatibilitate încrucișată a sângelui și/sau poate produce anemie hemolitică imună indusă medicamentos. Spectrul de 
acțiune: ceftazidima are activitate redusă sau nu are activitate asupra majorității organismelor Gram-pozitiv și anaerobe. Spectrul inhibitor al avibactamului include multe dintre enzimele care inactivează 
ceftazidima, inclusiv β-lactamazele din clasele Ambler A și C. Avibactam nu inhibă enzimele din clasa B (metalo-β-lactamaze) și nu poate inhiba multe dintre enzimele din clasa D. Microorganisme 
non-sensibile: utilizarea prelungită poate determina înmulțirea microorganismelor non-sensibile (de ex. enterococi, fungi). Interacțiuni cu testele de laborator: ceftazidima poate interfera cu metodele 
bazate pe reducerea cuprului (Benedict, Fehling, Clinitest) pentru detectarea glicozuriei, ducând la rezultate fals-pozitive. Ceftazidima nu interferă cu testele enzimatice pentru glicozurie. Dietă cu restricție 
de sodiu: fiecare flacon conține un total de 6,44 mmoli sodiu (aproximativ 148 mg). Acest lucru trebuie luat în considerare la administrarea Zavicefta® la pacienții care urmează o dietă cu restricție de sodiu. 
Interacţiuni cu alte medicamente și alte forme de interacțiune: Deoarece nu a fost efectuat un studiu clinic al interacțiunii avibactam și probenecid, administrarea concomitentă nu este 
recomandată. Avibactam și ceftazidimă nu au prezentat inducția citocromului P450 in vitro la concentrații relevante clinic și nu inhibă transportorii majori renali sau hepatici în intervalul de expunere 
relevant clinic, de aceea potențialul de interacțiune prin aceste mecanisme este considerat scăzut. Datele clinice au demonstrat că nu există interacțiuni între ceftazidimă și avibactam sau între ceftazidimă/ 
avibactam și metronidazol. Tratamentul concomitent cu doze mari de cefalosporine și medicamente nefrotoxice precum aminoglicozide sau diuretice puternice (de ex. furosemid) poate afecta funcția 
renală. Cloramfenicolul antagonizează in vitro ceftazidima și alte cefalosporine. Relevanța clinică a acestei observații este necunoscută, dar din cauza posibilității antagonismului in vivo, această combinație 
medicamentoasă trebuie evitată. Fertilitatea, sarcina și alăptarea: Ceftazidimă/ avibactam trebuie utilizat în sarcină doar dacă beneficiul potențial depășește riscul posibil. Trebuie luată o decizie 
dacă se întrerupe alăptarea sau se întrerupe total/temporar tratamentul, având în vedere beneficiul alăptării pentru copil și beneficiul tratamentului pentru mamă. Efectele asupra fertilităţii la om nu au 
fost studiate. Studiile pe animale cu avibactam nu indică efecte dăunătoare asupra fertilităţii. Efectul asupra capacității de a conduce vehicule și de a folosi utilaje: În urma administrării de 
Zavicefta® pot apărea reacţii adverse (de ex. ameţeală) care pot influenţa capacitatea de a conduce vehicule şi de a folosi utilaje. Reacţii adverse. Rezumatul profilului de siguranţă: în şase studii clinice 
de Fază 2 şi Fază 3, 1588 de pacienţi adulţi au fost trataţi cu Zavicefta®. Cele mai frecvente reacţii adverse întâlnite la ≥5% din pacienţii trataţi cu Zavicefta® au fost pozitivarea testului Coombs direct 
(≥1/10), greaţă şi diaree (≥1/100 și <1/10). Greaţa şi diareea au fost de obicei de intensitate slabă sau moderată. Evaluarea siguranței la copii și adolescenți se bazează pe datele de siguranță din două 
studii în care 61 de pacienți (cu vârsta cuprinsă între 3 ani și până la mai puțin de 18 ani) cu IIAc și 67 de pacienți cu ITUc (cu vârsta cuprinsă între 3 luni și până la mai puțin de 18 ani) au fost tratați cu 
Zavicefta®. În general, profilul de siguranță la acești128 de pacienți copii și adolescenți a fost similar cu cel observat la grupa de pacienți adulți cu IIAc și ITUc. Raportarea reacţiilor adverse 
suspectate: Raportarea reacţiilor adverse suspectate după autorizarea medicamentului este importantă. Acest lucru permite monitorizarea continuă a raportului beneficiu/risc al medicamentului. 
Profesioniștii din domeniul sănătății sunt rugați să raporteze orice reacții adverse suspectate prin intermediul sistemului naţional de raportare la Agenţia Naţională a Medicamentului şi a Dispozitivelor 
Medicale din România, Str. Aviator Sănătescu nr. 48, sector 1, Bucureşti 011478- RO, Tel: + 4 0757 117 259, Fax: +4 0213 163 497, e-mail: adr@anm.ro , website http://www.anmdm.ro. Supradozajul 
cu ceftazidimă/ avibactam poate conduce la sechele neurologice inclusiv encefalopatie, convulsii şi comă, din cauza ceftazidimei. Nivelele serice de ceftazidimă pot fi reduse prin hemodializă sau dializă 
peritoneală. Pe parcursul unui interval de hemodializă de 4 ore, 55% din doza de avibactam a fost eliminată. Lista excipienţilor: Carbonat de sodiu (anhidru); fiecare flacon conține 6,44 mmoli de sodiu 
(aproximativ 148 mg). Incompatibilități: compatibilitatea Zavicefta® cu alte medicamente nu a fost stabilită. Zavicefta® nu trebuie combinat sau adăugat soluțiilor care conțin alte medicamente, nu 
trebuie amestecat cu alte medicamente, cu excepţia celor menţionate la instrucţiuni de manipulare. Perioada de valabilitate: pulberea uscată 3 ani; după reconstituire flaconul reconstituit trebuie 
utilizat imediat; după diluare s-a demonstrat că perioada de stabilitate fizică şi chimică este de până la 24 de ore la 2-8°C și de până la 12 ore la nu mai mult de 25oC. S-a demonstrat că perioada de 
stabilitate fizică și chimică (de la găurirea inițială a flaconului) este de până la 6 ore la temperatura camerei 15-25°C.. Precauţii speciale pentru păstrare: acest medicament nu necesită condiţii 
speciale de păstrare; a se păstra în ambalajul original pentru a fi protejat împotriva luminii. Natura și conținutul ambalajului: Flacon de sticlă 20 ml (Tip 1) închis cu dop de cauciuc (halobutil) şi 
capsă detașabilă din aluminiu. Medicamentul este ambalat în cutii a câte 10 flacoane. Precauţii speciale pentru eliminarea reziduurilor şi alte instrucţiuni de manipulare: Flacoanele de 
pulbere de ceftazidimă/ avibactam trebuie reconstituite cu 10 ml de apă pentru preparate injectabile, urmat de agitare până la dizolvarea conţinutului şi concentratul rezultat trebuie apoi diluat 
imediat înainte de utilizare. Soluţia reconstituită este o soluție de culoare galben pal şi nu conţine particule. Zavicefta® este o combinație de medicamente; fiecare flacon conține 2 g 
ceftazidimă și 0,5 g avibactam într-un raport fix de 4:1. Recomandările de dozare se bazează numai pe componenta ceftazidimă. Dozele pot fi preparate într-o pungă pentru perfuzie sau într-o seringă 
pentru perfuzie de dimensiuni corespunzătoare. Medicamentele cu administrare parenterală trebuie inspectate vizual pentru depistarea particulelor, înainte de administrare. Fiecare flacon este numai 
pentru o singură utilizare. Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat în conformitate cu reglementările locale. Intervalul total de timp dintre momentul începerii reconstituirii și 
terminarea preparării perfuziei intravenoase nu trebuie să depășească 30 de minute. Se vor utiliza tehnicile aseptice standard pentru prepararea şi administrarea soluţiei. O pungă pentru perfuzie poate 
conţine oricare dintre următoarele: clorură de sodiu 9 mg/ml (0,9%), dextroză 50 mg/ml (5%), clorură de sodiu 4,5 mg/ml şi dextroză 25 mg/ml soluţie pentru preparate injectabile (0,45% clorură de 
sodiu şi 2,5% dextroză) sau soluţie Ringer lactat. Data autorizării: 24 iunie 2016. Data revizuirii textului: 11 februarie 2021. Informaţii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe 
website-ul Agenţiei Europene a Medicamentelor http://www.ema.europa.eu . Acest medicament se eliberează pe bază de prescripţie medicală în condiţii restrictive - PR. Pentru informaţii complete de 
prescriere consultaţi  Rezumatul Caracteristicilor Produsului. Acest material promoţional este destinat exclusiv profesioniştilor din domeniul medical.
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că acești agenți patogeni contribuie la procesul infecțios2.

Ω Durata totală a tratamentului prezentat poate include administrarea de Zavicefta® intravenos urmată de tratament oral adecvat2. 

∑ Experiența privind utilizarea Zavicefta® pentru mai mult de 14 zile este foarte limitată2.

ƍ Ghidul recomandă ca administrarea Zavicefta® să se facă cu o durată a perfuziei de 3 ore1. Această recomandare nu poate fi 
susținută de către Pfizer și este în neconcordanță cu Rezumatul caracteristicilor produsului aprobat în România, care recomandă 
o durată a perfuziei de 2 ore2.

Abrevieri:

KPC: carbapenemază Klebsiella pneumoniae; P. aeruginosa: Pseudomonas aeruginosa; OXA: oxacilinază; ITUc: infecție 
de tract urinar complicată; CRE: Enterobacteriaceae rezistente la carbapeneme (Carbapenem-resistant Enterobacteriaceae); 
ClCr: clearance-ul creatininei, IIAc: infecție intraabdominală complicată, PDS: pneumonie dobândită în spital (hospital acquired 
pneumonia), VAP: pneumonie asociată ventilației mecanice (ventilator-associated pneumonia); DTR: rezistență dificil de tratat 
(difficult-to-treat resistance); IDSA: Societatea Americană de Boli Infecțioase (Infectious Diseases Society of America); MDR: 
rezistență multidrog (multidrug resistance); ESBL: β-lactamază cu spectru extins (Extended-spectrum β-lactamase); NDM: 
metalo-β-lactamază New Delhi; VIM: metalo-β-lactamază codificată de integronul Verona; IMP: metalo-β-lactamază activă pe 
imipenem.

Bibliografie: 

1. Tamma PD, et al. Infectious Diseases Society of America Guidance on the Treatment of Antimicrobial Resistant Gram-Negative 
Infections. 2020. Disponibil la: https://www.idsociety.org/practice-guideline/amr-guidance/ (ultima accesare în februarie 2021).
2. ZAVICEFTA®, Rezumatul caracteristicilor produsului, 11 februarie 2021.



Societatea Americană de Boli Infecțioase (IDSA, Infectious Diseases Society of America) a publicat 
recent ghiduri elaborate de experți$&, privind tratamentul infecțiilor cauzate de următorii agenți patogeni Gram-
negativi, multidrog rezistenți  (MDR):1

• Enterobacteriaceae producătoare de β-lactamaze cu spectru extins (ESBL)
• Enterobacteriaceae rezistente la carbapeneme (CRE)
• Pseudomonas aeruginosa cu rezistență dificil de tratat (DTR, Difficult-to-Treat Resistance)+

Accesați Ghidul IDSA 2020 în formă completă prin intermediul linkului:
https://www.idsociety.org/practice-guideline/amr-guidance/

Indicațiile terapeutice ale ZAVICEFTA®2

Zavicefta® este indicat la adulți, pacienți adolescenți și copii cu vârsta de 3 luni și peste, pentru 
tratamentul următoarelor infecții:

Infecții intraabdominale 
complicate (IIAc)

Infecții ale tractului urinar complicate 
(ITUc), inclusiv pielonefrită

Pneumonie dobândită în spital 
(PDS), inclusiv pneumonie asociată 

ventilației mecanice (VAP)

Infecții cauzate de organismele aerobe Gram-negativ la 
adulți, pacienți adolescenți și copii cu vârsta de 3 luni și 

peste, cu opțiuni limitate de tratament

Tratamentul pacienților adulți cu bacteriemie care apare 
în asociere cu, sau se suspectează că ar fi asociată cu 

oricare dintre infecțiile enumerate

Opțiunile de tratament antibiotic recomandate în infecțiile cu Enterobacteriaceae rezistente la 
carbapeneme (CRE), presupunând sensibilitatea in vitro la agenții antimicrobieni din tabel$&1:

Sursa de infecție Tratament preferat Alternativă de tratament
(opțiuni de primă linie indisponibile sau netolerate)

Pielonefrite sau ITUc†

Rezistente la ertapenem, sensibile la meropenem și 
rezultatele testării pentru carbapenemaze sunt fie negative, fie 
indisponibile.

Meropenem# (perfuzie prelungită)

Pielonefrite sau ITUc†

Rezistente atât la ertapenem cât și la meropenem, iar 
rezultatele testării pentru carbapenemaze sunt fie negative, fie 
indisponibile.

Ceftazidimă-avibactam*,
meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatină-
relebactam, cefiderocol

Aminoglicozide administrate în priză unică zilnică

Infecții din afara tractului urinar
Rezistente la ertapenem, sensibile la meropenem, iar 
rezultatele testării pentru carbapenemaze sunt fie negative, fie 
indisponibile.

Meropenem# (perfuzie prelungită) Ceftazidimă-avibactam*

Infecții din afara tractului urinar 
Rezistente la ertapenem, meropenem și rezultatele testării 
pentru carbapenemaze sunt fie negative, fie indisponibile.

Ceftazidimă-avibactam*,
meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatină-
relebactam

Cefiderocol
Tigeciclină, eravaciclină (IIAc)

KPC identificată  
(Sau rezultat pozitiv pentru carbapenemaze, dar identitatea 
carbapenemazei nu este cunoscută‡)

Ceftazidimă-avibactam*, 
meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatină-
relebactam

Cefiderocol
Tigeciclină, eravaciclină (IIAc)

Metalo-β-lactamază (NDM, VIM sau IMP) identificată Ceftazidimă-avibactam¶ + aztreonam, cefiderocol Tigeciclină, eravaciclină (IIAc)

Carbapenemază  de tip OXA-48 identificată Ceftazidimă-avibactam* Cefiderocol 
Tigeciclină, eravaciclină (IIAc)

Tabel 1

Recomandări suplimentare IDSA pentru infecțiile cu CRE1

•	Polimixina B și colistina ar trebui evitate în tratamentul infecțiilor cauzate de CRE1. 

•	ZAVICEFTA® este recomandat de Ghidul IDSA ca fiind opțiunea de tratament preferată în infecțiile cu 
CRE (rezistente atât la ertapenem, cât și la meropenem), demonstrând o evoluție clinică îmbunătățită 
și toxicitate redusă în comparație cu schemele de tratament bazate pe polimixină1.

•	Terapia antibiotică combinată¶ (utilizarea unei β-lactamine în combinație cu o aminoglicozidă, �  
fluorochinolonă sau polimixină) nu este recomandată în mod uzual în tratamentul infecțiilor cauzate de 
CRE1.

ZAVICEFTA®: Doze2

La pacienții cu insuficiență renală ușoară (ClCr estimat ≥ 50 - ≤ 80 ml/min) nu este necesară 
ajustarea dozelor.

Nu este necesară ajustarea dozelor la pacienții vârstnici și la pacienții cu insuficiență hepatică.

Regimul dozelor intravenoase pentru adulți cu clearance-ul creatininei (ClCr) ≥ 50 ml/min¥2

Tipul infecției Doză
ZAVICEFTA® Frecvența Durata

perfuziei Durata tratamentului

IIAcα,π

2 g/0,5 g La 8 ore 2 oreƍ

5-14 zile

ITUc, inclusiv pielonefrităπ 5-10 zileΩ

PDS/VAPπ 7-14 zile

Bacteriemie asociată sau suspectată a fi 
asociată cu oricare dintre infecțiile de mai sus

Durata tratamentului trebuie să fie în 
concordanță cu localizarea infecției.

Infecții cauzate de organisme aerobe 
Gram-negativ la pacienți cu opțiuni limitate de 
tratamentα,π

În funcție de severitatea infecției, patogen(i) și 
evolutia clinică și bacteriologică∑

Tabel 3

Pentru informația completă privind dozele și modul de administrare, consultați Rezumatul caracteristicilor produsului 
Zavicefta®2 disponibil în România.

Precizări: 

$ Documentul a fost elaborat de către un grup de experți alcătuit din șase specialiști clinicieni, independenți față de Pfizer. IDSA 
a comunicat că abilitatea de a aborda subiecte care evoluează rapid, cum ar fi rezistenţa anti-microbiană, a fost limitată de 
termenele prelungite necesare pentru a genera ghiduri noi sau actualizate de practică clinică. Ca alternativă, IDSA a aprobat 
elaborarea unor documente de orientare mai restrânsă pentru tratamentul infecțiilor bacteriilor rezistente. Au fost abordate inclusiv 
întrebări sau aspecte clinice specifice pentru infecțiile dificil de gestionat, care nu sunt acoperite de către ghidurile în vigoare1.

+ În documentul IDSA, de tip ghid, P. aeruginosa rezistent dificil de tratat [Difficult-to-Treat Resistance (DTR) P. aeruginosa] este 
definit prin non-susceptibilitate la toți agenții enumerați în continuare: piperacilină-tazobactam, ceftazidimă, cefepimă, aztreonam, 
meropenem, imipenem-cilastatină, ciprofloxacină și levofloxacină1.

# Majoritatea infecțiilor cauzate de CRE rezistente la ertapenem, dar sensibile la meropenem, sunt cauzate de organisme care 
nu produc carbapenemaze1. 

† ITUc: Infecții ale tractului urinar complicate sunt definite ca acele infecții care apar în asociere cu o anomalie structurală sau 
funcțională a tractului urogenital sau orice infecție de tract urinar ce apare la un pacient de sex masculin1. 

‡ Marea majoritate a infecțiilor cu enterobacterii producătoare de carbapenemaze ce apar în Statele Unite ale Americii sunt 
cauzate de bacterii ce produc carbapenemaza de tip KPC. Dacă enterobacteria ce a cauzat patologia este producătoare de 
carbapenemaze, dar nu se cunoaște tipul specific de carbapenemază, este rezonabil ca aceasta să fie tratată ca și când ar fi o 
tulpină producătoare de KPC. Dacă un pacient este infectat cu o tulpină de CRE cu un status necunoscut al carbapenemazelor 
și pacientul a călătorit recent într-o zonă endemică pentru metalo-β-lactamaze (cum ar fi Orientul Mijlociu, Asia de Sud, zona 
mediteraneană), este recomandat tratamentul cu ceftazidimă-avibactam*¶ plus aztreonam sau monoterapia cu cefiderocol. 
Abordările terapeutice preferate în cazul infecțiilor cauzate de germeni producători de metalo-β-lactamaze prezintă activitate și 
împotriva enzimelor KPC și OXA-481.

€ Infecțiile de flux sanguin necomplicate includ infecțiile hematogene cauzate de o sursă urinară sau asociate cateterelor prin 
înlăturarea cateterului vascular infectat1. 

& Comitetul de experți nu a ținut cont de costuri. Dacă două antibiotice sunt la fel de eficiente și sigure, costul și disponibilitatea 
sunt importante1.

* Pfizer susține utilizarea ZAVICEFTA® exclusiv pentru indicațiile terapeutice aprobate, descrise în Rezumatul Caracteristicilor 
Produsului disponibil în România2. 

¶ Pfizer deține date exclusiv din studii clinice de fază III și studii in vitro privind terapia combinată cu ZAVICEFTA® și metronidazol, 
aminoglicozide, vancomicină și linezolid. Dincolo de acestea, Pfizer nu deține date pentru a recomanda terapia combinată2.

£ Trebuie avute în vedere ghidurile oficiale referitoare la utilizarea adecvată a antibioticelor2.

¥ ClCr estimat folosind formula Cockcroft-Gault2.

α A se utiliza în asociere cu metronidazol atunci când se cunoaște sau se suspectează că agenți patogeni anaerobi contribuie la 
procesul infecțios2.

π A se utiliza în asociere cu un agent antibacterian activ împotriva patogenilor Gram-pozitiv, când se cunoaște sau se suspectează 

Opțiunile de tratament antibiotic recomandate pentru P. aeruginosa DTR, presupunând 
sensibilitatea in vitro la agenții antimicrobieni din tabel$&1:

Sursa de infecție Tratament preferat Alternativă de tratament
(opțiuni de primă linie indisponibile sau netolerate)

Pielonefrite sau ITUc† Ceftolozan-tazobactam, 
ceftazidimă-avibactam*, 
imipenem-cilastatină-relebactam, cefiderocol

Aminoglicozide administrate în priză unică zilnică

Infecții din afara tractului urinar Ceftolozan-tazobactam, 
ceftazidimă-avibactam*, 
imipenem-cilastatină-relebactam

Cefiderocol 

Monoterapie cu aminoglicozide: limitată la infecțiile 
de flux sanguin necomplicate cu control complet 
privind sursa€

Tabel 2

Recomandări suplimentare în infecțiile cu P. aeruginosa DTR1:

•	Terapia antibiotică combinată nu este recomandată în mod uzual în tratamentul infecțiilor cauzate �  
de P. aeruginosa DTR dacă a fost confirmată sensibilitatea in vitro la un antibiotic de primă linie (cum ar �  
fi ZAVICEFTA®)1.

Se recomandă ca Zavicefta® să fie utilizat în tratamentul infecțiilor cauzate de organismele aerobe Gram-negativ la adulți, 
pacienți adolescenți și copii cu vârsta de 3 luni și peste cu opțiuni limitate de tratament, doar după consultare cu un medic cu 
experiență adecvată în tratamentul bolilor infecțioase.

Trebuie avute în vedere ghidurile oficiale referitoare la utilizarea adecvată a antibioticelor.

ZAVICEFTA® este recomandat de ghidul IDSA ca fiind opțiunea preferată de tratament în 
infecțiile cu germeni Gram-negativi cu rezistență multiplă, cauzate de Enterobacteriaceae 
rezistente la carbapeneme (CRE) și P. aeruginosa cu rezistență dificil de tratat (DTR)1+

https://www.idsociety.org/practice-guideline/amr-guidance/

