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RESUMEN

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define la utilizacion de
medicamentos como “la comercializacion, distribucion, prescripcidon y uso de
medicamentos en una sociedad, con atencion especial sobre las consecuencias
médicas, sociales y econdmicas resultantes”. Por tanto, los estudios de utilizaciéon
de medicamentos se hacen imprescindibles para poder sopesar la relacion
beneficio/riesgo de los principios activos, asi como detectar las desviaciones y
distorsiones gque se presenten, y en consecuencia tomar las medidas adecuadas
para corregirlas.

El objetivo de este trabajo ha sido determinar el consumo y gasto en
antibacterianos de reserva en la unidad de cuidados criticos e intermedios del
Hospital Nacional Dos de Mayo durante 2012-2013. Haciendo uso de la
metodologia recomendada por la OMS para los estudios de utilizacion de
medicamentos en hospitales, presentamos nuestros datos en dosis diaria definida
(DDD) por 100 camas-dia (DDD/100 camas-dia). Los datos de consumo se
obtuvieron del programa de gestion de medicamentos de la farmacia, el nimero
de dias, el namero de camas y el indice de ocupacion de camas del
Departamento de Estadistica.

En los afios 2012-2013 se determind que el grupo de los carbapenemos esta en
primer lugar respecto a su consumo en DDD/100 camas-dia. De estos, el
meropenem fue el de mayor uso durante 2012, mientras que imipenem +
cilastatina en 2013. En cuanto al gasto, la colistina ocupa el primer lugar con el
42 % del gasto total durante el periodo de estudio. En conclusion, se observa que
el consumo y el gasto de antibacterianos de reserva se cuadruplicaron en 2013
respecto a 2012; ademds, se determindé que no existe correlacion significativa

entre el consumo y el indice de ocupacion de camas.

Palabras clave: estudio de utilizacion de medicamentos, antibacterianos de

reserva, consumo, gasto, Hospital Nacional Dos de Mayo.
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SUMMARY

The World Health Organization (WHO) defines the use of drugs as "marketing,
distribution, prescription and use of drugs in a society with focus on medical, social
and economic consequences thereof and therefore studies drug use become
essential to weigh the risk/benefit ratio of the active ingredients and detect
deviations and distortions that arise and consequently take adequate measures.
The aim of this study was to determine patterns of use of antibacterial booking
Critical Care Unit and Intermediate National Hospital Dos de Mayo during the
period 2012-2013. Using the recommended by the World Organization
methodology Health for studies of drug use in hospitals; we present our data in
Defined Daily Dose (DDD) per 100 bed- days (DDD/100 bed-days). Consumption
data were obtained from drug management program pharmacy, the number of
days, the number of beds and bed occupancy rate; Bureau of Statistics.

In 2012-2013 it was determined that the group of carbapenems is firstly about
their consumption in DDD/100 bed-day, with meropenem the most used in 2012,
and imipenem + cilastatin in the 2013, in spending colistin 42 % of total
expenditure during the study period ranks first. In conclusion, we have
consumption and expenditure reserve antibacterials quadrupled in 2013 compared
to the year 2012, also determining that there is no significant correlation between

consumption and bed occupancy rate.

Keywords: drug utilization study, antibacterial booking, consumer spending, Dos
de Mayo Hospital.
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INTRODUCCION

La presente investigacion, titulada Estudio de utilizacion de antibacterianos de
reserva en las unidades de cuidados criticos e intermedios del Hospital Nacional
Dos de Mayo durante 2012-2013, emplea los parametros de los estudios de
utilizacion de medicamentos de la OMS, que se definen como “la
comercializacién, distribucidon, prescripcion y uso de medicamentos en una
sociedad, con atencion especial sobre las consecuencias médicas, sociales y
econdmicas resultantes”.

La caracteristica principal de este estudio de consumo es describir las cifras de
dispensacién obtenidas en la farmacia central, ya que asi se podran investigar
tendencias comparadas de consumo.

Para analizar esta problematica, es necesario mencionar sus causas. Una de
ellas es la falta de una politica interna del hospital en cuanto al uso de
antibacterianos de reserva. Esto ha derivado en una préctica clinica basada en
usos y costumbres sin fundamento técnico para su prescripcion.

En 2012, el Comité de Prevencion y Control de Infecciones Intrahospitalarias,
Manejo de Antibioticos y Bioseguridad del Hospital Nacional Dos de Mayo publicé
la Guia para el uso de antimicrobianos de reserva y profilaxis quirargica, con el fin
de apoyar al uso Optimo de antimicrobianos, reducir el costo terapéutico por el
abuso de los antibidticos de reserva y asi disminuir los perfiles de resistencia
microbiana, y empezar a considerar antimicrobianos que no se encuentran en el
Petitorio Nacional de Medicamentos e Insumos.

La investigacion de esta problemética se realizd por el interés de conocer las
tendencias en el consumo de antibacterianos de reserva en la unidad de cuidados
criticos e intermedios en dos afios, con el fin de conocer la situacion real del
consumo y gasto en antibacterianos de reserva. Esto permitié identificar la
relacion entre consumo y gasto, los cuales van ligados estrechamente en una

curva ascendente.

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




TESIS | UNIVERSIDAD WIENER Ewiekien

El interés académico se ha mostrado al indagar a profundidad desde la
perspectiva de la epidemiologia clinica; asimismo, al aportar estadisticas
recientes sobre este problema clinico.

En el &mbito profesional y como futuros quimicos farmacéuticos, el interés verso
en conocer, durante el periodo de estudio, las unidades dispensadas de
antibacterianos de reserva, los indices de ocupaciéon de camas, el numero de
dias, las dosis diarias definidas (segun la OMS) y la concentracién de cada
farmaco como variables independientes. Esto, con el fin de conocer la dosis diaria
definida por 100 camas-dia para cada antibacteriano de reserva, ademas del
gasto que se incurre en cada uno respecto al nimero de unidades dispensadas.

El objetivo principal de esta investigacion ha sido determinar la utilizacion y gasto
en antibacterianos de reserva en la unidad de cuidados criticos e intermedios del
Hospital Nacional Dos de Mayo durante 2012-2013.

En el capitulo | se lleva a cabo el planteamiento del problema y la formulacién de
la pregunta principal: ¢,cudl es el consumo y gasto en antibacterianos de reserva
en las unidades de cuidados criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de
Mayo durante 2012-2013?

En el capitulo Il se establecen los antecedentes de esta investigacion, ademas de
las bases tedricas con conceptos claros sobre respecto a los estudios de
utilizacion de medicamentos y los antibacterianos.

En el capitulo Il se formula la metodologia de tipo observacional, descriptivo y de
corte longitudinal, con recoleccion de informacion retrospectiva, que describe la
cantidad y gastos directos de la prescripcion de antibacterianos. Los datos para
este estudio se obtuvieron del sistema de gestién de stocks del Departamento de
Farmacia y del Departamento de Informatica y Estadistica.

En los capitulos IV y V se dan los resultados. Estos se discuten y se brindan las
conclusiones y recomendaciones en razon del dato obtenido respecto al
incremento en mas del 400 % del consumo y el gasto en antibacterianos de
reserva en las unidades de cuidados criticos e intensivos del Hospital Nacional

Dos de Mayo.
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I. EL PROBLEMA

1.1. Planteamiento del problema

Desde su descubrimiento y hasta ahora los antibacterianos son considerados una
de las sustancias mas valiosas en la terapia antibacteriana. Sin embargo, a través
del tiempo estan perdiendo eficacia terapéutica por el aumento progresivo de la
resistencia microbiana. Esto constituye un problema de primera linea para la
salud publica mundial®.

Debido a sus beneficios terapéuticos y al impacto sanitario y econémico que
conlleva su empleo, son considerados como un grupo de farmacos de gran
importancia.

Otro aspecto por considerar es la existencia de un namero cada vez mayor de
bacterias resistentes y de nuevos mecanismos de resistencia. Situacién que
provoca una mayor morbilidad, prolonga el internamiento y ocasiona mayores
costos directos (tratamientos) e indirectos (incremento de la duracion del
tratamiento, mayores posibilidades de contagio y propagacion). También, acarrea
costos sociales, debido a que los individuos sanos que contactan con los
infectados con estas cepas resistentes pueden a su vez infectarse, de modo que
existe la posibilidad de que se originen brotes?.

En el Perd, mediante Resolucién Directoral N.° 354-99-DG-DIGEMID se aprob6
la creacion del Sistema Peruano de Farmacovigilancia, el cual tiene los siguientes
objetivos: contribuir al uso seguro y racional de los medicamentos; detectar
oportunamente las reacciones adversas, especialmente las nuevas e
inesperadas, y las interacciones de los medicamentos que se utilizan en el pais;

evaluar y en lo posible comprobar y registrar la informacion obtenida sobre

10
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reacciones adversas e interacciones medicamentosas, asi como problemas de
efectividad de los medicamentos. Los profesionales de la salud tienen el deber de
informar al Centro Nacional de Farmacovigilancia peruano sobre la sospecha de
cualquier efecto adverso de los medicamentos, mediante un formato de
notificacion de sospecha de reacciones adversas a medicamentos para
profesionales de la salud (anexo 11), el cual es confidencial.

Las principales observaciones, segun el articulo de Maguifia-Vargas, Ugarte y
Montiel en “Uso adecuado y racional de antibiéticos” (Acta Médica Peruana 2006)
y segun la publicacion de DIGEMID (2007) Estrategias y metodologias de
intervencién para mejorar el uso de antimicrobianos en el ambito hospitalario,
hacen referencia al mal uso de antibacterianos que, ademas, influyen
directamente en los gastos en compras de medicinas que se dan en nuestro
sistema de salud. Ambos documentos refieren lo siguiente:

o Desestimar la historia que da el paciente acerca de alergias o intolerancia a
ciertos antibacterianos.

o Desestimar la realizacion de antibiogramas para mejorar la terapia
antibacteriana.

o Abusar de ciertos farmacos para determinadas patologias especificas de alta
incidencia en nuestro medio. Por ejemplo: uso empirico de la ampicilina para
las infecciones del tracto urinario (ITU), sin considerar que mas del 50 % de
muestras de Escherichia coli ya son resistentes; abusar de productos que
traen tetraciclinas u otros antibacterianos utiles para infecciones del tracto
urinario (ITU) mezclados con antisépticos urinarios. Ademas, se percibe
recientemente un abuso de las fluoroquinolonas para infecciones
respiratorias®2.

o Abusar de cefalosporinas de segunda y tercera generacién, como
ceftriaxona, ceftazidima, cefuroxima, cefaclor, para infecciones simples que
podrian ser tratadas con antibacterianos de menor espectro'?.

Abusar de antibacterianos profilacticos en cirugia (con antibacterianos con
demasiado espectro, que se comienzan a usar varios dias antes, por mas de
ocho horas y durante varios dias).

11
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o Abusar de la via parenteral (con sus problemas inherentes y su alto costo),
cuando la via enteral se encuentra en buen estado.

o Usar antibacterianos inadecuados por tiempo inapropiado, como por
ejemplo, en casos de faringitis, prostatitis, sinusitis.

o Tratar amigdalitis o faringitis estreptocécica con antibacterianos diferentes de
la penicilina, como cefaclor, clindamicina, lincomicina, dicloxacilina, etc.

o Usar antibacterianos muy especializados y/o que tienen un estrecho margen
toxico/terapéutico (como imipenem-cilastatina, vancomicina, meropenem,
etc.), sin indicaciones precisas o sin consultar con el infectologo.

o Olvidarse de reajustar la polifarmacia que recibe el paciente (por ejemplo, en
el caso de los ancianos) al prescribir una antibioticoterapia de novo.

o Usar los antibacterianos por muy corto tiempo (como en prostatitis, sinusitis,
otitis purulenta, abscesos, etc.) o por demasiado tiempo (prostatitis,
osteomielitis, etc.) 12

o Usar de forma inapropiada antibacterianos para curar abscesos o enfisemas,
y olvidar que lo que se necesita es un drenaje quirargico de inmediato.

o Usar de forma insuficiente metronidazol como alternativa efectiva (y por via
oral) para las infecciones anaerdbicas.

o Creer que la antibioticoterapia requiere de terapia conjunta con
antiinflamatorios o antiinflamatorios no esteroideos (AINES) para una mejor y
mas rapida recuperacion del paciente?.

o Usar antibacterianos muy caros y complejos para infecciones simples no
complicadas, como por ejemplo: cefaclor, amoxicilina-acido clavulanico,
ampicilina-sulbactam, azitromicina, vancomicina, etc., para faringitis,
sinusitis, bronquitis, en lugar de utilizar drogas de primera eleccion, efectivas

y baratas, como el cotrimoxazol o la amoxicilina®=2.

12
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1.2. Formulacién del problema

¢, Cual fue el consumo y gasto en antibacterianos de reserva en las unidades de
cuidados criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo durante 2012-
20137

1.3. Justificacion

En la revision bibliogréafica sobre estudios de utilizacibn de medicamentos
realizados en el Perl, especificamente al uso de antibacterianos se ha podido
corroborar la precariedad y escasez de investigaciones realizadas respecto a este
tema, a pesar de que la Organizacion Mundial de la Salud viene impulsando hace

un buen tiempo estos estudios con métodos previamente estandarizados 4.

o Justificacién legal. ElI Ministerio de Salud peruano ha establecido el
suministro y uso racional de medicamentos, asi como la promocién de su
uso racional como parte de los lineamientos de la Politica Nacional de
Medicamentos*.

o Justificacion tedrica-cientifica. El uso racional de antibacterianos se ha
convertido en los ultimos afios en uno de los temas mas debatidos y
prioritarios en la salud publica. Dentro de esta area se ha reconocido que el
uso (en especial el uso inadecuado) de antibacterianos es la principal
presion selectiva que conduce al desarrollo de resistencia contra los
antibacterianos y al aumento del gasto en medicamentos. Los datos sobre el
consumo de antibacterianos son necesarios para identificar las areas de
mayor consumo Yy proporcionar una retroalimentacion a los prescriptores
para analizar las relaciones entre consumo, gasto y resistencia contra los
antibacterianos®.

o Justificacién préctica. Las investigaciones en el campo del consumo de
antibacterianos aun son escasas Yy hasta cierto punto aisladas en nuestro

medio. Por esto, resulta imperativo llevar a cabo mas estudios que permitan
13
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documentar y analizar el consumo de antibacterianos en razén de su
prescripcion. El desarrollo de estudios de utilizacion de medicamentos se
justifica por cuanto resulta una necesidad conocer la magnitud del problema,
en especial el consumo de dosis diarias definidas (DDD), unidad
recomendada por la OMS para poder efectuar comparaciones con otros
hospitales y paises. Tanto el Sistema Peruano de Farmacovigilancia, el
comité farmacoldgico y/o las unidades de farmacia clinica tienen entre sus
objetivos llevar a cabo estos estudios con el fin de desarrollar mejores
politicas de uso y consumo de antibacterianos para ejercer un mejor

control#>.

1.4. Objetivos

1.4.1. Objetivo general

Determinar el consumo y gasto en antibacterianos de reserva en la unidad de
cuidados criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo durante 2012-
2013.

1.4.2. Objetivos especificos

o Identificar los antibacterianos de reserva usados en las unidades de
cuidados criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo, segun la
clasificacién anatémica, terapéutica y quimica (ATC).

o Determinar el consumo cuantitativo de los antibacterianos de reserva
utilizados en las unidades de cuidados criticos e intermedios del Hospital
Nacional Dos de Mayo, segun el tiempo y unidades de consumo.

14
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° Determinar el gasto en antibacterianos de reserva utilizados en las unidades
de cuidados criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo, segun
el tiempo y unidades de consumo.

° Comparar la variacion de consumo de los antibacterianos de reserva en las
unidades de cuidados criticos e intermedios durante 2012-2013.

° Determinar la dosis diaria definida (DDD) para cada uno de los
antibacterianos de reserva utilizados en las unidades de cuidados criticos e

intermedios.

15
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II. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

Antecedentes internacionales

o Galdamez Melara C. y Garcia A. (2013) en la tesis Determinacion de la dosis
diaria definida (DDD) de cuatro antibacterianos parenterales de los
subgrupos de los carbapenémicos y cefalosporinas de Il generacion
utilizados en el Hospital Nacional Rosales en 2010-2011, refieren que el
Hospital Nacional Rosales es un centro de salud de tercer nivel y de gran
complejidad en todos los &mbitos hospitalarios; ademas, por las multiples
especialidades médicas que tiene es el centro de salud de mayor referencia
en El Salvador. En este se cuenta con una amplia variedad de farmacos
antibacterianos para dar tratamiento a las diferentes patologias infecciosas
que se presentan a diario en su medio®.

Cada afio el aumento de la poblacion atendida en dicho nosocomio es
mayor y por ende el consumo de estos farmacos también. Con este estudio
se determind cuéles son los antibacterianos de mayor uso en la institucion y
cuales son las principales causas que generan su consumo. Entre ellas
estan el aumento de la poblacién atendida, el mal uso de los antibacterianos
y la resistencia bacteriana. La investigacion fue desarrollada tomando como
base las tres variables antes mencionadas y a partir de cada una de ellas se
logré identificar qué otras causas conducen directa e indirectamente al

aumento del consumo de los antibacterianos de via parenteral en estudio®.

16
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Esta investigacion tiene por objeto determinar la variacion en el consumo de
cuatro farmacos antibacterianos del grupo de betalactamicos, utilizados en el
Hospital Nacional Rosales en 2010-2011. Para esto, se tomaron dos
subgrupos y dos antibacterianos de cada uno. Carbapénicos: imipenem +
cilastatina (500 + 500) mg y meropenem 1g. Cefalosporinas de Il
generacion: ceftriaxona 1 g y ceftazidima 1 g°.

Después de la obtencion de los resultados, se determiné que existe una
variacion muy significativa en el consumo de los cuatros farmacos entre
2010-2011 por medio del método estadistico de la dosis diaria definida
(DDD) gue se relacion6 con las posibles variables que influyeron directa o
indirectamente en el periodo delimitado®.

Con este método se comprueba que las dosis prescritas por los médicos
dentro de la institucion estan en el rango de dosis diaria definida. Dicho de
otra manera, las dosis prescritas estan dentro del margen de dosis que ha
sido emitida por la OMSS.

El consumo de los cuatro antibacterianos en estudio fue mayor en 2011 que
en 2010. Lo cual se comprob6 con la cantidad de pacientes atendidos y de
recetas de los cuatro farmacos dispensadas para pacientes hospitalizados,
en ambos afos. Se llegd a esta conclusion, gracias a los informes extraidos
del Area de Informatica del Servicio de Farmacia y de los datos emitidos por
el Departamento de Estadisticas y Censos de la institucion (ESDOMED)®.

El estudio se hizo llegar al Comité de Terapéutica y Farmacia (COTEFAR) a
través del jefe de farmacia. Dicho comité es el ente regulador en todo lo
relacionado con el uso de los medicamentos en la institucion. Este aporte es
enviado para que se tome en cuenta y sirva de guia para proponer
mecanismos viables que contribuyan a usar de una mejor manera los

antibacterianos dentro de dicho nosocomio®.

Cabrera Cepero, J. (2011), en Analisis del consumo de inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina en el territorio oeste de la Habana,
2005- 2009, refiere que la planificacion de los recursos es un problema

trascendental en los paises en desarrollo y también en Cuba, por lo que es

17
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de vital importancia hacer el mejor uso de los presupuestos limitados y de
las escasas divisas?. Asimismo, planificar la cantidad de medicamentos
necesarios para lograr garantizar una disponibilidad adecuada de estos en
todos los ambitos de asistencia es una tarea en la cual intervienen un
sinnimero de factores. El objetivo de este trabajo fue demostrar en qué
medida la introduccién del enalapril tabletas influyd en el consumo del
captopril tabletas, mediante el analisis de los patrones de consumo de los
medicamentos inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina en el
territorio oeste de La Habana, entre marzo de 2005 y diciembre de 2009.
Para ello, se llevo a cabo un estudio de utilizacion de medicamentos de
consumo de tipo descriptivo, observacional y retrospectivo. Se calcularon las
dosis por mil habitantes-dia (DHD). Los resultados de este trabajo
demuestran cémo en este grupo se produce un desplazamiento del consumo
hacia el enalapril. Tal comportamiento es légico por la comodidad de la
administracion y la menor incidencia de efectos adversos. Sin embargo, el
captopril se mantiene en valores entre veinte y treinta dosis por mil
habitantes-dia (DHD), ya que hay un grupo de pacientes que contindan con

este tratamiento y porque es de eleccién en la crisis hipertensiva’.

Gbomez P., Herrero A., Mufioz y Ramoén J. (2009), en Estudio de utilizacién
de analgésicos opiaceos en un hospital general universitario, refieren que el
objetivo de este trabajo ha sido efectuar un estudio de utilizacion de
analgésicos opiaceos en el Hospital Universitario La Paz (Madrid) en 2008
para conocer cOmo se estan utilizando este grupo de medicamentos y cual
es la tendencia del consumo. Para ello, se presentaron los datos del uso de
opiaceos en pacientes que ingresaron a hospitales y servicios clinicos. Se
expusieron los datos de consumo de los cinco ultimos afios y se cuantifico el
uso del resto de principios activos empleados como analgésicos en el
hospital. Haciendo uso de la metodologia recomendada por la OMS para los
estudios de utilizacion de medicamentos en hospitales, presentdé datos en
dosis diarias definidas (DDD) por 100 estancias. Los datos de consumo se

obtuvieron del Programa de Gestion de Medicamentos del Servicio de
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Farmacia Farma Tools (Dominion®). Los resultados obtenidos en razén del
valor global de utilizacion de opiaceos en 2008 fueron de 8,1 DDD/100
estancias. Los principios activos mas consumidos resultaron ser la morfina
parenteral y el fentanilo transdérmico, que entre los dos representan el 83 %
del consumo total de opiaceos. En el andlisis por hospitales se observé que
el Hospital General y el de Traumatologia presentan mayor empleo de
opiaceos y siguen el mismo patron de uso que el global. Los servicios mas
representativos del consumo de opiaceos fueron el de reanimaciones del
Hospital General y de traumatologia, oncologia, cuidados paliativos y
hematologia. En estos ultimos cinco afios se ha producido un incremento
global del consumo de aproximadamente el 20 %, en los que se han visto
implicados todos los principios activos. Con relacion al consumo total de
analgésicos, los datos reflejan una amplia utilizacion en el hospital (104
DDD/100 estancias). Los opiaceos representan aproximadamente, el 7,4 %
del consumo total de analgésicos, de los cuales el paracetamol y el

metamizol son los mas utilizados®.

o Regueiro, Mendy, Cafids, Farina y Nagel. (2011), en el Uso de
medicamentos en adultos mayores no institucionalizados, refieren que el
empleo inadecuado de medicamentos en el adulto mayor es un problema de
salud publica en constante progresion. Se llevé a cabo un estudio de
utilizaciébn de medicamentos de tipo transversal, en el que se emple6 una
encuesta autoadministrada para evaluar el uso de medicamentos y la
prescripcion inadecuada en adultos mayores ambulatorios de la ciudad de
La Plata (Argentina) en 2009. El total de personas encuestadas fue de 215.
El promedio de medicamentos usados por persona fue 3,19 + 2,02. La
polimedicacién estuvo presente en 24,1 % de los sujetos. Recibieron
medicamentos potencialmente inapropiados (MPI) el 25,5 %, 31,9 % y 30 %
de los pacientes, segun los criterios Beers, lista PRISCUS, y criterios
STOPP, respectivamente.
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. Esta investigacién constatd que la prescripcion potencialmente inapropiada
es frecuente y que existe una necesidad creciente de contar con un listado
de medicamentos potencialmente inapropiados, adecuada a cada realidad,

que contemple situaciones en las que el tratamiento es sub6ptimo®.

Antecedentes nacionales

. Arnao, L. y Celis, J. (2007), en Consumo, indicacién y prescripcion de
antibacterianos de reserva en los servicios de medicina interna, cirugia
general y cuidados intensivos de adultos del Hospital Edgardo Rebagliati
Martins Essalud, Lima-Peru 2006, plantearon como problema lo siguiente:
¢cuales son las tasas en dosis diarias definidas, las indicaciones y la
prescripcion de antibacterianos de reserva en los servicios de medicina
interna, cirugia general y cuidados intensivos en adultos del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins-Essalud en 2006? Para responder esta
pregunta, establecieron como objetivo general describir el consumo, las
indicaciones y prescripciones de antibacterianos de reserva en el Hospital
Edgardo Rebagliati Martins utilizando la metodologia ATC/DDD de la OMS.
El estudio fue observacional, del tipo descriptivo, retrospectivo y longitudinal.
Ademas, se aplicé la metodologia ATC/DDD para el calculo del consumo de
antibacterianos y una base de datos computarizada para describir las
caracteristicas de las interconsultas y prescripciones de la unidad de
farmacologia clinica. El resultado de este estudio arrojo que el consumo de
antibacterianos de reserva en medicina interna en 2006 obtuvo 38,9
DDD/100 camas-dia; y los antibacterianos con mayor consumo, ceftriaxona y
ciprofloxacino. Los diagnosticos mas frecuentes de infeccion fueron los
urinarios y respiratorios. En cirugia general el consumo total fue de 24,6
DDD/100 camas-dia; y los antibacterianos de mayor uso, ciprofloxacino y
metronidazol. Los diagndsticos mas frecuentes de infeccion tratadas fueron
los intraabdominales y de infecciones de piel y partes blandas. En cuidados
intensivos el consumo total de antibacterianos de reserva fue 91,6 DDD/100

camas-dia; y los antibacterianos con mayor demanda, imipenem/cilastatina y
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cefepime. Los diagnésticos mas frecuentes de infecciones fueron las
neumonias intrahospitalarias. La conclusion a la que se lleg6 fue que en el
Hospital Edgardo Rebagliati Martins se registra un consumo de
antibacterianos de reserva por encima de las referencias internacionales
para antibacterianos de reserva, especialmente, cefalosporinas de tercera

generacion?o,

o Juarez Moreyra, E. (2013), en Estudio de utilizacion de antibacterianos
restringidos en apendicitis aguda en el Servicio de Cirugia Pediatrica del
Hospital San Bartolomé durante el periodo de enero a julio de 2010, refiere
que la apendicitis aguda es la inflamacion del apéndice cecal o vermiforme.
Esta se inicia con obstruccion de la luz apendicular que trae como
consecuencia un incremento de la presion intraluminal por acimulo de moco
asociado con poca elasticidad de la serosa. Clinicamente se divide en
apendicitis complicada: apéndice perforado, gangrenoso o con absceso
periapendicular con posterior compromiso de vecindades; y apendicitis no
complicada: ausencia de perforacion, gangrena o absceso periapendiculart?.
El uso profilactico de antibacterianos incide directamente en la reduccion de
la estadia hospitalaria al ofrecer una proteccién adecuada al enfermo con
una sola dosis de medicamento, la cual evita la permanencia
intrahospitalaria que presuponen los regimenes prolongados de tratamiento;
igualmente, la reduccion en la incidencia de las complicaciones infecciosas y
condiciona una estadia hospitalaria menor*?.

En el tratamiento antibacteriano se utilizaron cefalosporinas (18,8 %),
aminoglucésidos (27,2 %), nitroimidazoles (30,4 %), lincosamidas (15,2 %),
anfenicoles (7,9 %) y penicilinas (0,5 %). El antibacteriano mas usado fue
metronidazol (con un costo de S/ 91,76), que represento6 el 30,4 % del total
de medicamentos antibacterianos'?t.

Los antibacterianos restringidos mas usados fueron metronidazol 500 mg,
ampolla; cefotaxima 500 mg, ampolla; y ceftazidima 1 g, ampolla. Se hizo
una valoracion de los diferentes antibacterianos tanto en monto como en

cantidades. Igualmente, un seguimiento analitico de valoracion de leucocitos
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con el fin de determinar la inflamacion y diagnosticar al paciente de
apendicitis aguda'?.

De un total de 77 pacientes pediatricos atendidos por apendicitis aguda en el
hospital San Bartolomé en el periodo de enero a junio de 2010, segun el
sexo (41 pacientes masculinos y 36 femeninos), se encontré que la
poblacién mas afectada por apendicitis aguda fue la del grupo etario de 6 a

10 afios de edad, que represent6 el 46 % de los casos™.

o Pulido Alfaro J. (2010), en Estudio de utilizacién de antibacterianos en el
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins afio 2008, tiene por objetivo
conocer los patrones y tendencias en el uso de antibacterianos y sus
implicancias econémicas en los servicios de hospitalizacién de este centro
de salud durante 2008. Se utiliz6 un disefio descriptivo de utilizacion de
medicamentos mediante la informacion recabada de la farmacia de
hospitalizacion. El grupo farmacoterapéutico de mayor uso fueron las
quinolonas y el de mayor impacto econémico los carbapenemos. El area de
mayor uso y gasto fue medicina interna: las cefalosporinas de tercera
generacion se utilizaron mas y los carbapenemos fueron los de mayor gasto.
Ciprofloxacino como principio activo, es el de mayor uso en los servicios de
hospitalizacion, pero presenta resistencia bacteriana en infecciones
intrahospitalarias causadas por Escherichia coli, Pseudomona aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus y Staphylococcus coagulasa

negativo?®?.

2.2. Base tedrica

2.2.1. Estudios de utilizacion de medicamentos

La importancia de los estudios estadisticos de utilizacion de medicamentos ha
aumentado considerablemente en los dltimos afios, debido al rapido incremento
del nimero de medicamentos disponibles en el mercado asi como por su

repercusiéon en la economia sanitaria. Esto ha motivado la necesidad de conocer y
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hacer un seguimiento de qué medicamentos se utilizan, en qué cantidad y como
son utilizados para a partir de ello propiciar una aproximacion a una terapéutica

mas racional®3.

Concepto y utilidad

La OMS define la utilizacion de medicamentos como “la comercializacion,
distribucion, prescripcion y uso de medicamentos en una sociedad, con atencion
especial sobre las consecuencias médicas, sociales y econémicas resultantes”.
Por tanto, los estudios de utilizacién de medicamentos se hacen imprescindibles
para poder sopesar la relacion beneficio/riesgo de los principios activos, asi como
para detectar las desviaciones y distorsiones que se presenten Yy, en
consecuencia, tomar las medidas adecuadas para corregirlas®®*4.

En el ambito hospitalario es especialmente importante conseguir que los
medicamentos disponibles sean adecuados y suficientes, asi como que su
utilizacion sea lo mas correcta y racional. Por tanto, es muy necesaria la
evaluacion del consumo de medicamentos para lograr que la prescripcion y
dispensaciéon se ajusten en lo posible a las necesidades reales de los

pacientes!34,

Objetivos de los estudios de utilizacion de medicamentos!34

Los estudios de utilizacion de medicamentos, en general, tienen por objeto
describir sus resultados en términos cuantitativos y dar un perfil respecto al
tiempo y las tendencias actuales. Este aporte, junto con los conocimientos sobre
la terapéutica, datos de morbilidad, reacciones adversas, etc., pueden servir para
interpretar los datos disponibles y emplearlos en numerosas posibilidades de

aplicacion dentro del campo hospitalario. Otros objetivos son los siguientes:

o Conocer qué medicamentos y en qué cantidad son utilizados en cada
hospital y en cada servicio de este para poder tener informacion especifica
sobre ellos, asi como evaluar, después, la eficacia de dicha informacion.
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o Comprobar el volumen de utilizacion de nuevos medicamentos introducidos
en el hospital.

o Servir de comprobante de determinados efectos adversos cuya incidencia
puede relacionarse con el consumo de un medicamento especifico. A partir
de esto, podria estudiarse, por ejemplo, la aparicion de resistencias a
determinados antibiéticos.

o Encontrar discrepancias importantes entre la utilizacion de farmacos
especificos y su relacion con la incidencia real de determinadas
enfermedades, por ejemplo, la incidencia de cierta infeccion y el consumo de
un antibidtico de eleccion y de indicacion casi exclusiva en esta dolencia.

o Planificar las necesidades reales de suministro y distribucién de
medicamentos dentro del hospital.

o Ayudar a determinar la relacion riesgo-beneficio y costo-eficacia de algunos
medicamentos.

o Determinar el elevado consumo de algunos medicamentos y estudiar la
posibilidad de su preparacion en el mismo hospital.

o Si se dispone de datos de consumo de estudios similares en otros
hospitales, llevar a cabo un estudio comparativo para determinar las
discrepancias.

o Servir de comprobante para determinadas pautas terapéuticas introducidas
en el hospital, como por ejemplo, politicas de antibioticos.

Clasificacion de los estudios de utilizacion de medicamentos

No existe una clasificacion unanimemente aceptada. Diferentes autores han
propuesto clasificaciones que atienden a dos caracteristicas, el tipo de

informacién que se obtiene y el elemento fundamental que describen!?.

Desde el punto de vista de la informacion obtenida, los estudios son dos:

o Cuantitativos. Cuando su objetivo es obtener informacion como la cantidad
de medicamento vendido, prescrito, dispensado o consumido.

o Cualitativos. Cuando valoran la calidad terapéutica del medicamento.
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En funcién del elemento principal que pretenden describir se pueden distinguir:

o Estudios de oferta. Describen los medicamentos disponibles en un pais,
zona geogréfica, centro sanitario, etc.

o Estudios de consumo. Describen qué medicamentos se utilizan y en qué
cantidades.

o Estudios de prescripcion-indicacion. Analizan las indicaciones para las que
se utiliza un medicamento.

o Estudios de indicacion-prescripcion. Analizan los medicamentos utilizados en
una determinada indicacion o enfermedad.

o Estudios sobre la pauta terapéutica. Describen las caracteristicas de la
utilizacion practica de los medicamentos (dosis, monitorizacion de los niveles
plasmaticos, duracion del tratamiento, cumplimiento, etc.).

o Estudios de los factores que condicionan la utilizaciébn (prescripcion,
dispensacion, automedicacioén, etc.). Describen caracteristicas de los
prescriptores, de los dispensadores, de los pacientes, o de otros elementos
relacionados con los medicamentos y la relacion con sus habitos de
utilizacion'4.

o Estudios de las consecuencias de la utilizaciéon de medicamentos. Describen
efectos beneficiosos, efectos adversos o costes reales del tratamiento
farmacologico.

o Estudios de intervencion. Describen las caracteristicas de la utilizacion de
medicamentos en relacion con un programa de intervencion concreto sobre

Su uso.

Generalmente, las medidas de intervencidon pueden ser reguladoras (por ejemplo,
listas restringidas de medicamentos) o educativas (por ejemplo, protocolos

terapéuticos, sesiones informativas, boletines terapéuticos, etc.) > 14,
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Estudios de consumo y de andlisis cuantitativo

La presentacion de los datos obtenidos en los estudios de utilizacion de
medicamentos requiere, para garantizar su calidad y comparabilidad, a) una
clasificacion adecuada de los medicamentos o las especialidades farmacéuticas

y; b) parametros de medida cuantitativos adecuados?!®.

Requisitos para los estudios de utilizacion de medicamentos

Con el fin de garantizar la calidad y la comparabilidad de los resultados obtenidos
en los estudios de utilizacion de medicamentos (EUM), se requiere una
clasificacion adecuada de las enfermedades y de los medicamentos, asi como de

unidades de medida de consumo apropiadas para estos Ultimos?4.
Sistema de clasificacién de enfermedades segun la OMS

La OMS desarrollé la clasificacion internacional de enfermedades (CIE), la cual
permite la codificacion diagnodstica estdndar de las enfermedades y otros
problemas de salud para fines epidemiolégicos generales (Ej.: registro
sistematico, analisis, interpretacion y comparacion de los datos de mortalidad y
morbilidad recolectados en diferentes paises o areas y en diferentes épocas), de
gestion sanitaria y de uso clinico habitual. La revision vigente es la décima (CIE-
10) y fue aprobada por la Cuadragésima Tercera Asamblea Mundial de la Salud
en mayo de 1990 y entré en uso en los Estados miembros a partir de 19941314,

La CIE-10 esta dividida en 21 capitulos. Los capitulos | al XVII se relacionan con
enfermedades y otras entidades morbosas, y los capitulos XVIII al XXI con
sintomas, traumatismos, envenenamientos y algunas otras consecuencias de
causas externas. Los capitulos se dividen, a su vez, en bloques o grupos
homogéneos llamados categorias, las cuales estan compuestas por tres
caracteres alfanuméricos. La mayoria de las categorias estan subdivididas por
medio de un caracter numeérico después de un punto decimal, que permite
identificar el diagnostico CIE-10 especifico. Los cédigos posibles de estos

diagndsticos van, por tanto, de A00.0 a Z99.9%314,
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Ejemplo: leucemia mieloide cronica
Capitulo: Il = tumores (neoplasias)

Categoria: C92 = leucemia mieloide

Subcategoria o diagnéstico CIE-10: C92.1 = leucemia mieloide cronica

Limitaciones de la CIE-10:

o Existen ciertas limitaciones en cuanto el uso de la CIE-10 en estudios de
aspectos financieros, tales como asignacion de recursos o facturacion por
servicios de salud.

o No siempre permite la inclusion de suficientes detalles utiles para algunas

especialidades.

Sistema de clasificacion de medicamentos

La OMS recomienda aplicar la clasificacion anatémica terapéutica quimica
(anatomical therapeutic chemical classification, ATC). En este sistema los
medicamentos son divididos en 14 grupos anatémicos principales (primer nivel de
clasificacion) segun el sistema u 6rgano sobre el que actian. A su vez, estos
grupos se subdividen por subgrupo terapéutico (segundo nivel), subgrupo
farmacologico (tercer nivel), subgrupo quimico (cuarto nivel) y la entidad quimica
especifica (quinto nivel)!314,

Ejemplo: amoxicilina

J antiinfeccioso via general (primer nivel)

JO1 antibioticos sistémicos (segundo nivel)

JO1C penicilinas con efecto incrementado sobre bacilos Gram negativos (tercer
nivel)

JO1CA ampicilina y antibioticos similares (cuarto nivel)

JO1CAO04 amoxicilina (quinto nivel)
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Limitaciones de la clasificacién anatomica, terapéutica, quimica (ATC):

o Un principio activo con distintas indicaciones solo puede estar incluido en un
grupo o subgrupo con un Unico cédigo®314.

o Los principios activos con diferentes formas farmacéuticas y con distintas
indicaciones aparecen en diferentes grupos, es decir, un mismo principio
activo tiene diferentes codigos: anatomico, terapéutico, quimico (ATC).

o Para los medicamentos que son combinaciones de varios principios activos
a dosis fijas la clasificacion es, con frecuencia, compleja. Puede ser dificil
decidir cual es el principio activo que define los niveles superiores de

clasificacion?s.

Sin embargo, no existe ningun sistema de clasificacion ideal que permita obviar

las anteriores limitaciones.

Parametros de medidas cuantitativos

La OMS propuso una unidad técnica internacional de medida de consumo de
medicamentos, denominada dosis diaria definida (DDD), que se define como la
dosis promedio de mantenimiento en adultos (a excepcién de medicamentos
utilizados fundamentalmente en nifios, como la hormona de crecimiento) para la
indicacion principal del principio activo considerado. Se establece de forma
arbitraria, segun las recomendaciones de las publicaciones cientificas, del
laboratorio fabricante y la experiencia acumulada, pero no corresponde
necesariamente a la dosis utilizada por los pacientes. En general, la DDD se
expresa en forma de peso de sustancia activa y suele corresponder a la dosis de
tratamiento (no a la utilizada en prevencion) 3.
. La DDD permite realizar estudios comparativos de consumo en distintas
zonas geograficas y dentro de una misma zona en distintos periodos de

tiempo'314,
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. Los datos de consumo de medicamentos en el @mbito ambulatorio deben
expresarse por 1000 habitantes y por dia. Este parametro puede
proporcionar una estimacion del nimero de pacientes tratados diariamente
con un determinado farmaco (siempre que se trate de tratamientos cronicos)
y se determina asi:

N.° de DDD = medicamento total consumido durante 1 afio (mg) / DDD del
medicamento (mg) 134

N.° de DDD por 1000 habitantes / dia (N.° DHD) = 1000 / t (dias) x N.°
habitantes

o Cuando se trata del consumo de medicamentos en el &mbito
intrahospitalario, se expresa el nimero de DDD por 100 dias de estancia’34
Finalmente, para este estudio se emplea el parametro definido por dosis
diaria definida por 100 camas-dia, que se establece por la siguiente férmula:

DDD dia = unidades dispensadas x concentracién del farmaco 100
100 M T M= hppen mg x # de dias x # de camas x indice de ocupacién X

Limitaciones de las dosis diarias definidas:

La OMS no tiene establecidas dosis diarias definidas para medicamentos de uso
tépico, sueros, vacunas, agentes antineoplasicos, extractos alergénicos,
anestésicos locales o generales, ni medios de contraste, ya que dependen de las
caracteristicas individuales del paciente, como su edad y peso. En este caso la
OMS recomienda la utilizacion de unidades de medida alternativas. Por ejemplo,
el consumo de medicamentos de uso dermatoldgico puede expresarse en gramos

de crema, ungiiento, etct34,
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Limitaciones de los estudios de utilizaciéon de medicamentos:

La principal limitacion de los estudios de utilizacion de medicamentos es la falta
de validez externa (definida como la capacidad de generalizar los resultados del
estudio a otra poblacion distinta de la estudiada, por el lugar o el momento en que
se ha realizado el estudio), causada por las diferencias organizativas de los
sistemas de salud existentes, asi como por las diferencias idiosincraticas entre los
pacientes y los profesionales de la salud. Esto no permite la aplicacion de las
conclusiones de un mismo estudio de utilizacion de medicamentos a otras

poblaciones diferentes de las participantes>14,

2.2.2. Los antibacterianos

Cuando las bacterias superan las barreras cutaneas o mucosas, invaden los
tejidos corporales y se produce una infeccion bacteriana. Con frecuencia, el
organismo elimina las bacterias mediante una reaccion del sistema inmunoldgico
sin que aparezcan signos de enfermedad. Sin embargo, algunos gérmenes han
desarrollado una estrategia refinada para evitar el atague; asi, estos agentes
patégenos son incorporados “como corresponde” por fagocitosis en las células
huésped, pero estos gérmenes impiden la disolucion posterior de los fagosomas
con los lisosomas, de manera que es imposible su destrucciéon. En estas
vacuolas, cuya pared es permeable para los nutrientes que el agente patdégeno
necesita (aminoacidos, azucares), estos gérmenes se multiplican hasta que la
célula muere y los gérmenes liberados comprometen a nuevas células huésped.
Tal estrategia la aplican, por ejemplo, las clamidias, Micobacterium tuberculosis,
Legionella pneumophila, Toxoplasma gondii y tipos de salmonelas y leishmanias.

Es facil entender que en estos casos un tratamiento dirigido con una sustancia
activa es muy dificil porque el farmaco inicialmente debe atravesar la membrana
celular y la membrana de la vacuola antes de alcanzar la bacteria. Entonces,
cuando las bacterias se multiplican mas rapidamente de lo que requieren las
propias defensas corporales para poder ser destruidas, se produce una

enfermedad infecciosa con signos de inflamacion, por ejemplo, infeccién purulenta
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de las heridas o infeccibn de las vias urinarias. Para el tratamiento, son
adecuadas aquellas sustancias que dafien las bacterias y de esa manera
interrumpan su ulterior multiplicacién, pero que no influyan en las propias células
del organismo*®.

Un dafio bacteriano especifico se da, entonces, cuando una sustancia interviene
en un proceso metabodlico que sucede particularmente en las células bacterianas,
pero no en las células humanas. Esto es evidente en el caso de los inhibidores de
la sintesis de la pared celular, debido a que las células humanas no poseen una
pared celular. El punto de ataque de los farmacos antibacterianos se presenta en
una célula bacteriana esquematica fuertemente simplificada®®.

El resultado de la accion de los principios activos antibacterianos puede
observarse in vitro: las bacterias proliferan en un medo de cultivo en condiciones
controladas. Si el medio de cultivo contiene un principio activo antibacteriano,
deben diferenciarse dos efectos: 1) bactericida (las bacterias mueren); 2)
bacteriostatico (sobreviven, pero no proliferan). Aunque en condiciones
terapéuticas también pueden presentarse variaciones, cada uno de los principios
activos puede clasificarse, segun su mecanismo de accion fundamental.

Si la multiplicacion bacteriana no se modifica, a pesar de la accion de un farmaco
antibacteriano, se produce resistencia de las bacterias. Esta resistencia puede
deberse a que un tipo de bacteria, a causa de sus propiedades metabdlicas, es
naturalmente insensible a dicha sustancia (resistencia natural).

Segun si el farmaco activo tiene accion sobre uno o muchos tipos de bacterias,
se habla de un antibiético de “espectro estrecho o reducido” (ejemplo: penicilina
G) o de amplio espectro (ejemplo: tetraciclina). Por otro lado, cepas de bacterias
originalmente resistentes también pueden, debido a la influencia de farmacos
antibacterianos, desarrollar cepas insensibles (resistencia adquirida); ademas,
una transformacion azarosa de la informacion genética (mutacion) produce una
bacteria insensible, de modo que bajo la influencia del farmaco antibacteriano

mueren las otras bacterias, mientras q las mutantes se multiplican sin inhibicion*®.
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Figura 1. Bacteriostaticos y bactericidas?'®.
Fuente: Raffa, R. Netter. Farmacologia ilustrada

Cuanto mas frecuentemente se utilice un principio activo, mas probable es
el desarrollo de cepas bacterianas que se transformen en insensibles (ejemplo:
gérmenes hospitalarios con resistencia mdltiple). La resistencia también puede
heredarse debido a que el acido desoxirribonucleico (ADN), en el que la
insensibilidad reside (el denominado plasmido de resistencia), puede ser

incorporado a otras bacterias resistentes.

Antibacterianos de reserva

Son los que requieren de un manejo especializado para su uso y, ademas, deben
contar con la autorizaciéon del Comité de Control de Infecciones Intrahospitalarias.
Con frecuencia cada vez mayor, se presentan en un pais o localidad importantes
agentes patdgenos que en las pruebas de susceptibilidad muestran resistencia a

todos los medicamentos esenciales normalmente adecuados para combatirlos.
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En estas circunstancias se necesita un antibacteriano de reserva, es decir, un
agente que sirva para una amplia gama de infecciones, pero que, para reducir el
riesgo de que aparezca resistencia y debido también a su costo relativamente
alto, no convenga utilizar sin restricciones®*°.

El concepto de antibacteriano de reserva es util en la practica solo cuando se
dispone de informacion sobre la susceptibilidad de las bacterias patdgenas de
importancia. Al respecto, los medicamentos B-lactamicos, las fluoroquinolonas, la
vancomicina y los nuevos antimicrobianos son sumamente importantes®>1°,

Para los propositos de este estudio, los antibacterianos se definirhn como
antibacterianos de uso sistémico o grupo JO1 en la clasificacion quimica
anatomica terapéutica (ATC) de la OMS, que ademas, estén incluidos como
medicamentos restringidos, segun el Petitorio Nacional Unico de Medicamentos
Esenciales de 2012° (ver anexo 14). Ya que el Hospital Nacional Dos de Mayo no
cuenta con un petitorio de medicamentos propio, a este se le adicionan los
medicamentos que son adquiridos como ‘compras especiales’ por el Sistema
Integrado de Salud (SIS), los medicamentos pertenecientes a compras especiales
deben tener un sustento médico para su prescripcién. Actualmente, este pedido
no tiene un formato especial, tan solo se indica la prescripcion en una receta y se
le adjunta una carta simple justificando dicha prescripcién, segun lo informado por
el médico Jaime Alvarezcano Berroa (presidente del Comité de Prevenciéon y
Control de Infecciones Intrahospitalarias, Manejo de antibiéticos y Bioseguridad

del Hospital Nacional Dos de Mayo).

Criterios de seleccion de antibacterianos

La prescripcibn médica es un proceso que parte de una valoracién diagndstica,
seleccion de medicamentos (necesidad, beneficios, riesgo y costo) y dosificacion
correcta y culmina en asegurar su cumplimiento por el paciente. El logro de los
beneficios del uso de medicamentos en la prevencion y tratamiento de las

enfermedades depende en gran medida de que sean correctamente prescritos.
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El médico se enfrenta en cada oportunidad a la problematica de un programa de
antibacterianos que debe elegir, de acuerdo con una metodologia cientifica que le
permita actuar con eficiencia (Tabla 1). Si bien del razonamiento no siempre debe
esperarse un éxito rotundo, su aplicacion en toda circunstancia soslaya errores

importantes o evita gastos innecesarios.

Tabla 1. Motivos para la prescripcion de antibacterianos y criterios para su

eleccion

Elementos de juicio para determinar el patégeno

Condicién infectante y para la eleccion del antimicrobiano mas
adecuado
El diagnéstico del | o El cuadro clinico
agente responsable se | o Las pruebas bioldgicas
basa en indirectas (tincion Gram,

examenes de orina, etc.)

o La sensibilidad del germen
sospechado
o Gravedad de la infeccion
El germen no se ha y ) »
_ N . Localizacion de la infeccion
identificado .
_ o Factores del paciente:
(tratamiento .
. La eleccion del | o Sexo
empirico) . .
antimicrobiano se | e Edad
realiza en funcién de o Estado inmunoldgico
o Estado de la funcion renal y
hepatica
o Antecedentes (en especial

alérgicos o sensibles)

. Gestacion, lactacion
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o Sensibilidad constante
Naturaleza del germen o _
o Sensibilidad variable
o Gravedad de la infeccion
Naturaleza de Ia L _ y
o Localizacién de la infeccion
enfermedad
El germen esta o Sexo
identificado o Edad
(tratamiento . Estado inmunoldgico
definitivo) . Estado de la funcién renal y
Factores del paciente | hepatica
o Antecedentes (en especial
alérgicos o sensibles)
. Gestacion, lactacion

Fuente: Alvarado, A. Antibiéticos y quimioterapicos?..

Por otra parte, el razonamiento debe apoyarse en la informacién adecuada de la
farmacologia y de la accion del antibiotico (tabla 2), como también de las
diferentes patologias que exigen la aplicacién de dicha droga. Aun asi, el médico
debe recurrir a los datos ofrecidos por los otros profesionales acerca de los
andlisis clinicos, estudios radiolégicos o aquellos directamente vinculados con el
estudio bacteriolégico. Aqui cabe anotar que buena parte de los médicos y las
instituciones sanitarias tienen capacidad restringida para concluir con un estudio
bacteriolégico correcto, pero incluso en estos casos, con minimos datos

(extendido y Gram) es posible razonar con acierto®®.
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Tabla 2. (Qué necesitamos conocer acerca de los antibacterianos?

patos Detalles
; Qué son? Estructura quimica, producto natural o
) | sintético
; Qué hacen? . Dosis diaria
) | ° Mecanismo de accién

cDonde van? (via de

administracion preferencial)

Farmacocinética (absorcion, distribucion,
metabolismo, eliminacién del

antimicrobiano y de sus metabolitos)

) J Espectro de actividad

¢,Cuando se usan? - et )
o Principales indicaciones clinicas
o Toxicidad
o Reacciones adversas

¢, Qué problemas plantean? o Interacciones
o Contraindicaciones
o Precauciones

¢,Cuanto cuestan?

El costo de los distintos farmacos es muy
variable, pero constituye una seria
limitacién para la mayoria de los pacientes.
Sin embargo, los medicamentos esenciales
cuyos costos son comparativamente
reducidos, pueden constituir una alternativa
apropiada para estos casos.

Fuente: Alvarado, A.
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Principios del tratamiento antibacteriano

Siempre que sea posible obtener muestra del material infectado para el analisis
microscépico y el cultivo. La muestra expondrd al germen causante y su
susceptibilidad y resistencia ante los diversos antibiéticos. Luego se elegira el
régimen con el espectro antibacteriano mas estrecho?®.

La eleccién del agente antibacteriano estara guiada por los siguientes aspectos:

o La farmacocinética (via de administracion, mecanismo de accion, etc.)

o Las posibles reacciones adversas

o El sitio de la infeccion

o El estado y caracteristicas propias del huésped

o La evidencia de la eficacia, documentada en ensayos clinicos controlados

. Elegir, con estos elementos, el réegimen menos costoso

En 2012 se implementé en el Hospital Dos de Mayo la Guia para el uso de
antimicrobianos de reserva y profilaxis quirdrgica, elaborado por el Comité de
Prevencion y Control de Infecciones Intrahospitalarias, Manejo de Antibiéticos y
Bioseguridad. La Guia se basa en la realidad nacional y en el perfil microbioldgico
institucional, incluye consensos y guias nacionales e internaciones, asimismo, la
opinion de expertos. Fue presentada en varios departamentos y servicios del
Hospital Dos de Mayo??, como la unidad de cuidados criticos e intermedios.

Su objetivo es apoyar el uso O6ptimo de antimicrobianos, reducir el costo
terapéutico por el abuso de antibioticos de reserva, disminuir los perfiles de
resistencia microbiana y empezar a considerar antimicrobianos que no se
encuentran en el Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales?2. Sin
embargo, el uso de esta guia no se ha extendido.

En ella se considera la prescripcion basada en los siguientes puntos:

e  Guia de uso de antimicrobianos, segln tipo de infeccién??
e  Guia de uso, segln tipo de agente??

e  Guia de antibiéticos en profilaxis quirtrgica??
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Ademads, incluye las categorias de riesgo en el embarazo y el perfil
microbiolégico intrahospitalario en la unidad de cuidados criticos e Intermedios?2.

Cabe destacar que, ante la prescripcion de antibacterianos de reserva, el médico
tratante acompafiara en la historia clinica, la hoja de monitoreo de pacientes con
antibiéticos de uso restringido (anexo 12), el cual es un instrumento que ayuda al
seguimiento del paciente y sobre todo al comportamiento farmacologico de dichos

medicamentos.

Antibiogramas

El antibiograma es el estudio in vitro del comportamiento de los antibacterianos
frente a los diferentes microorganismos. Las pruebas de sensibilidad
estandarizadas in vitro que puedan reproducirse dia a dia y de laboratorio en
laboratorio han sido y deben seguir siendo un objetivo importante de los
microbidlogos, ya que sin ellas no hay bases cientificas para la terapia
antimicrobiana®®18,

La apropiada seleccion y uso de un agente antimicrobiano estan basados en las
caracteristicas del organismo etiolégico y en el patrén de susceptibilidad, asi
como en el huésped y el farmaco.

Los antibiogramas son reportes de test de susceptibilidad hechos a los agentes
antibacterianos y estan indicados para cultivos bacterianos clinicamente
relevantes (por ejemplo: fluidos normalmente estériles o sitios clinicamente
infectados) cuando la susceptibilidad no puede ser predicha®®18,

Uso racional de antibi6ticos

Para el manejo adecuado y racional de antibiéticos se requiere una serie de
conocimientos: 1) la farmacologia y farmacocinética de los diversos antibioticos;
2) las indicaciones de primer orden y las alternativas en las diversas

enfermedades infecciosas; 3) los efectos adversos y las contraindicaciones?.
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En los establecimientos de mayor complejidad de salud que manejan pacientes
hospitalizados, se deben formar los comités de control de enfermedades
infecciosas; realizar de forma obligatoria las vigilancias epidemioldgicas locales,
regionales y nacionales de los gérmenes implicados en infecciones hospitalarias;
efectuar estudios de sensibilidad antibidtica; y aplicar las normas de prevencion
de control de las enfermedades infecciosas. Ademas, se requiere de campafias
de educacion a todo nivel, de lo contrario habrd un preocupante aumento de los
gérmenes resistentes a uno o mas antibiéticos tanto en la comunidad como en los
servicios de hospitalizacion?.

Si bien el manejo de los antibiéticos sigue siendo un arte, no debe ser
considerado como una simple receta de cocina; el médico y el personal de salud
deberan estar en constante actualizacion a fin de evitar problemas de resistencia
y reacciones adversas a los medicamentos. Asi, se permitira un mejor manejo de

diversas patologias que afectan al ser humano?.

Clasificacion de antibacterianos

Esta clasificacion se da en razén de su mecanismo de accion.
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Figura 2. Clasificacion de antibacterianos, seglin su mecanismo de accién?®.
Fuente: Raffa, R. Netter. Farmacologia ilustrada.

Antibacterianos que actuan sobre la sintesis de la pared celular

. B-lactamicos
Todos los B-lactdmicos tienen en comun un anillo B-lactdmicos en su
estructura. Las diferencias en el anillo y en las cadenas laterales de la
estructura basica influyen en las propiedades farmacoldgicas, la actividad y
el espectro. Inhiben la sintesis de la pared bacteriana y promueven la
activacion de enzimas autoliticas que producen la lisis de la bacteria. Su
eficacia terapéutica se relaciona especialmente con el tiempo que

permanecen en cantidades suficientes por encima del nivel terapéutico.
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Este grupo comprende las penicilinas, las cefalosporinas, los
carbapenemos, los monobactamicos y los inhibidores de B-lactamasas,

entre otros1>16
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Figura 3. Mecanismo de inhibicién de la sintesis de la pared celular®®

Fuente: Lorenzo, P. Farmacologia béasica y clinica

- Penicilinas

El nucleo béasico de la penicilina es el acido 6-aminopenicilanico, formado
por un anillo B-lactamico asociado a otro tiazolidinico, que lleva una cadena
lateral de estructura variable con un grupo amino secundario. Las cadenas
laterales determinan las caracteristicas antibacterianas y farmacoldgicas.
Estas son bactericidas y se fijan a los receptores celulares, que son
proteinas de fijacibn a penicilinas (PBP) localizadas en la membrana
citoplasmatica y encargadas de producir la transpeptidacion para dar lugar a
la lisis de la pared bacteriana®®6.
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La forma més frecuente de resistencia antibidtica que presentan las
bacterias contra estos agentes [-lactamicos es la produccion de B-
lactamasas. Estas enzimas producen la rotura del anillo B-lactamico e
inactivan el antibidtico. Otra forma de resistencia contra estos
antibacterianos es la alteracion de las proteinas de fijacion a las penicilinas
(PBP), como ocurre con los estafilococos resistentes a la meticilina y los
neumococos resistentes a la penicilina. Del mismo modo puede alterarse la
permeabilidad de la membrana, de modo que impida la unién del anillo 3-
lactamico con las proteinas de unién a las penicilinas (PBP)*516

Las penicilinas de reserva méas usadas en la unidad de cuidados criticos y
en la unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo

son las siguientes:

Amoxicilina + acido clavulanico?

La combinacion de amoxicilina y acido clavulanico se usa para tratar ciertas
infecciones causadas por bacterias, incluyendo de los oidos, pulmones,
senos, piel y vias urinarias. La amoxicilina pertenece a una clase de
antibiéticos llamados medicamentos similares a la penicilina y trabaja
deteniendo el crecimiento de las bacterias. El acido clavulanico pertenece a
una clase de medicamentos llamados inhibidores de beta-lactamasa. Se
encarga de evitar que las bacterias destruyan la amoxicilina. Los antibioticos

no tienen ningun efecto sobre los resfrios, la gripe y otras infecciones virales.
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Ampicilina + sulbactam?

La combinacién de ampicilina y sulbactam elimina las bacterias que causan
muchas clases de infecciones, incluyendo las ginecoldgicas, de la piel y del
estdmago. Este medicamento también puede ser prescrito para otros
usos. Interfiere con la sintesis de la pared celular bacteriana durante la
replicacion activa y lleva a cabo actividad bactericida contra organismos
susceptibles. Alternativa a la amoxicilina cuando no se puede tomar
medicacion por via oral. Cubre la piel, flora entérica y anaerobios. No es
ideal para los patégenos nosocomiales.

Piperacilina + tazobactam20

La combinacion de piperacilina y tazobactam elimina las bacterias que
causan muchas clases de infecciones, incluyendo la neumonia, infecciones

de la piel, del aparato digestivo e infecciones ginecoldgicas.

- Cefalosporinas

Estos agentes se parecen quimicamente a las penicilinas, pero difieren de
ellas en que el anillo tiazolinico de cinco miembros ha sido sustituido por un
anillo dihidrotiazolidipinico de seis miembros con un grupo sulfuro. Estas
modificaciones estan dirigidas a aumentar el espectro, mejorar las
propiedades farmacolégicas e incrementar la resistencia a B-lactamasas.
Las cefalosporinas atraviesan las membranas y la pared celular inhibiendo la
accion de las proteinas de unién a las penicilinas (PBP) que intervienen en el
proceso biosintético de la sintesis de la membrana®®>16,

En general, la resistencia bacteriana contra las cefalosporinas es menos
frecuente que contra las penicilinas. Puede producirse por alteraciones en la
afinidad de las proteinas de union a las penicilinas (PBP) por parte de las
cefalosporinas o incluso puede estar relacionada con la incapacidad para
atravesar la pared celular, debido a la alteracién de la permeabilidad de la

membrana externa.
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No obstante, el mecanismo mas importante es la produccién de -
lactactamasas especificas, denominadas cefalosporinasas, que producen la
rotura del anillo B-lactdmico y, con ello, la pérdida de la actividad
antimicrobiana?®®.

Las cefalosporinas usadas en la unidad de cuidados criticos y la unidad de

cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo, son las siguientes:

Ceftazidima?t® 1920

Es una cefalosporina de tercera generacion con actividad Gram-negativa de
amplio espectro, incluyendo las pseudomonas. Tiene menor eficacia frente a
microorganismos Gram-positivos y mayor eficacia frente a microorganismos
resistentes. Detenciones de crecimiento bacteriano mediante la unién a una
0 mas proteinas de union a penicilina, con lo que, a su vez, inhibe el paso
final de la transpeptidacion, la sintesis del peptidoglicano en la sintesis de la
pared celular bacteriana y la inhibicién de la biosintesis de la pared celular.
Se usa para tratar ciertas infecciones causadas por las bacterias, como la
bronquitis y las infecciones de los oidos, la garganta, los senos y la piel. La
ceftazidima pertenece a una clase de medicamentos llamados antibiéticos
de cefalosporina. Funciona al detener el crecimiento de las bacterias.
Cefoperazona + sulbactam?®

Esta indicada para el tratamiento de las siguientes infecciones cuando estas
son causadas por organismos susceptibles: infecciones del tracto
respiratorio (superior e inferior), infecciones del tracto urinario (superior e
inferior),  peritonitis,  colecistitis, colangitis, y otras infecciones
intraabdominales; septicemia, meningitis, infecciones de la piel y tejidos
blandos, infecciones de huesos y articulaciones, procesos inflamatorios

pelvianos, endometritis, gonorrea, y otras infecciones del tracto genital.
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Terapia combinada. Debido al amplio espectro de actividad de
cefoperazona + sulbactam, la mayoria de las infecciones pueden tratarse en
forma adecuada solo con este antibiético. Sin embargo, también se puede
usar en forma concomitante con otros antibidticos si tales combinaciones
estan indicadas. Si se usa un aminoglucésido, debera monitorearse la
funcion renal durante el curso del tratamiento.

Cefotaximatl® 19 20

El tiempo de vida medio de este antibacteriano es de 1-1,5 horas y su
metabolito activo va de 1-1,9 horas. Se distribuye ampliamente en los tejidos
y fluidos corporales, incluyendo el humor acuoso, ascitico, fluidos prostaticos
y hueso; penetra en el liquido cefalorraquideo cuando las meninges estan
inflamadas. Se  metaboliza parcialmente en el higado. El
desacetylcefotaxime es su metabolito activo y se excreta por la orina. La
cefotaxima elimina las bacterias que provocan distintos tipos de infecciones,
incluyendo las que afectan el pulmon, piel, huesos, articulaciones, estomago,
vias urinarias, ginecologicas y la sangre.

Ceftriaxona (como sal sédica) #1920

Es una cefalosporina de tercera generacion con actividad sobre Gram
negativos y es de amplio espectro. Tiene menor eficacia frente a
microorganismos Gram positivos, pero es altamente estable en presencia de
betalactamasas (penicilinasa) y cefalosporinasa de bacterias gram-
negativas, y gram-positivas resultado de la actividad bactericida de la
inhibicion de la sintesis de la pared celular por el enlace a una o mas
proteinas de unidbn a penicilina. La ceftriaxona se usa para tratar
determinadas infecciones ocasionadas por bacterias, como la gonorrea
(infeccién de transmision sexual), enfermedad inflamatoria pélvica (infeccion
de los oOrganos reproductores femeninos que puede causar infertilidad),
meningitis (infeccion de las membranas que rodean el cerebro y la médula
espinal) y las infecciones de pulmones, los oidos, la piel, las vias urinarias, la
sangre, los huesos, las articulaciones y el abdomen. A veces, también se
aplica ceftriaxona antes de determinados tipos de cirugia para prevenir las

infecciones que pueden presentarse después de la operacién. Ejerce efecto
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antimicrobiano al interferir con la sintesis de peptidoglicano (componente
estructural principal de la pared celular bacteriana); sin embargo, ocurre lisis
bacteriana porque la actividad de las enzimas autoliticas de la pared celular

continla mientras el montaje de la pared celular se ha detenido.

- Carbapenemos

Son antibacterianos biciclicos relacionados estructuralmente con los -
lactamicos, cuya estructura bésica presenta un grupo metileno que
reemplaza el azufre endociclico del anillo 3-lactdmico, y adquiere un amplio
espectro de accion. El imipenem y el meropenem son antibiticos que
pertenecen a este grupo de antibacterianos y presentan el mayor espectro
de actividad conocido. Son muy estables frente a la mayoria de las B-
lactactamasas y son bactericidas de accion rapida. Debido a sus
caracteristicas estructurales y moleculares atraviesan facilmente las paredes
bacterianas de los microorganismos, para inhibir la accion de las proteinas
de union a las penicilinas (PBP).

Los carbapenemos de reserva usados en la unidad de cuidados criticos y la
unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo, son los

siguientes:

Imipenem + cilastatina'® 19 20

Imipenem inhibe la sintesis de la pared celular bacteriana uniéndose a las
proteinas de union a la penicilina. La cilastatina impide el metabolismo renal de
imipenem. Es distribuida rapida y ampliamente en la mayoria de los tejidos y
fluidos, incluyendo esputo, liquido pleural, liquido peritoneal, liquido intersticial,
la bilis, el humor acuoso, o6rganos reproductivos y hueso; se halla en mayores
concentraciones en el liquido pleural, liquido intersticial, liquido peritoneal, y los
organos reproductivos; en bajas concentraciones en el liquido cefalorraquideo.
Ademas, atraviesa la placenta y se presenta en la leche materna. La combinacion

de imipenem y cilastatina elimina las bacterias que causan muchas clases de

infecciones, entre las que se incluyen la neumonia, las infecciones a los
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huesos, estbmago, piel, articulaciones, sangre, infecciones ginecolégicas, de
las vias urinarias y de las valvulas cardiacas. Este medicamento también

puede ser prescrito para otros usos.

Meropenem?8:19.20

Inhibe la sintesis de la pared celular mediante la unién a proteinas de union
a la penicilina. Es resistente a la mayoria de las betalactamasas y penetra
bien en la mayoria de los fluidos y tejidos del cuerpo; las concentraciones en
el liquido cefalorraquideo se aproximan a las del plasma. El meropenem
elimina las bacterias que causan muchas clases de infecciones, incluyendo

neumonia e infecciones de las vias urinarias, piel, huesos y del estbmago.

- Monobactamicos

Este grupo carece de estructura biciclica y solo presenta un anillo B-
lactAmico monociclico en su estructura al cual se unen diferentes radicales.
El aztreonam es el Unico agente antimicrobiano perteneciente a este grupo
de uso clinico. Su mecanismo de accién es similar al de los B-lactamicos.
Atraviesan la pared y la membrana celular para llevar a cabo una interaccion
con las proteinas de union a las penicilinas (PBP) necesarias en las ultimas
etapas de la transpeptidaciéon. Presentan un alto grado de resistencia contra
este grupo las B-lactamasas?®16.

No se utilizan monobactamicos de reserva en la unidad de cuidados criticos

y la unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo.

- Inhibidores de B-lactactamasas

El primer inhibidor de B-lactactamasas fue el acido clavulanico, cuya
introduccion provoco el desarrollo de otras moléculas como sulbactam y
tazobactam. Este grupo de compuestos presentan el anillo B-lactamico en su

estructura, pero tienen muy baja actividad antibacteriana.
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Son capaces de unirse de forma irreversible a las [B-lactactamasas e
inactivarlas. Producen inhibicion competitiva de las B-lactamasas de

diferentes especies bacterianas y se metabolizan con ellas*>16,

- Glucopéptidos

Son sustancias polipeptidicas de una estructura quimica compleja. Se
incluyen en este grupo la vancomicina y la teicoplamina. Interfieren en la
sintesis de la pared celular bacteriana por unirse al extremo terminal D-
alanina-D-alanina de las cadenas polipeptidicas. La resistencia adquirida
contra estos agentes se ha presentado en enterococos, mediada por
plasmidos, pero no se conoce con exactitud su mecanismo de accién*>1®,

El glucopéptido de reserva usado en la unidad de cuidados criticos y la
unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo es el

siguiente:

Vancomicina'® 1% 20

Inhibe la biosintesis de la pared celular; bloques de polimerizacion de
glicopéptido mediante la unién con fuerza a la porcion D-alanil-D-alanina de
la pared de célula precursora. La vancomicina se usa para tratar la colitis
(inflamacién del intestino causada por ciertas bacterias) que podria ocurrir
después del tratamiento con antibiéticos. La vancomicina pertenece a una
clase de medicamentos llamados antibioticos glucopéptidos. Se encarga de
matar las bacterias en los intestinos. Si se toma por via oral, la vancomicina

no matara las bacterias ni tratara infecciones en otras partes del cuerpo.
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Antibacterianos que inhiben la sintesis proteica

° Macroélidos

Estos agentes antibacterianos se caracterizan por tener en su estructura
quimica un anillo lactonico macrociclico, de 14 a 16 atomos de carbono, al
cual se unen diversos desoxiazucares. El nimero de atomos de carbono que
tiene su anillo lactonico permite clasificarlos: en macrélidos de 14 atomos de
carbono, como eritromicina, roxitromicina, claritromicina y diritromicina; de 15
atomos de carbono, azitromicina; y de 16 atomos de carbono, josamicina,
espiramicina y midecamicina. Generalmente, presentan accion
bacteriostatica, pero en dosis altas pueden ser también bactericidas. Actdan
inhibiendo la sintesis de proteinas por fijacién al sitio P de la subunidad
ribosomal 505151,
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Figura 4. Mecanismo de inhibicién de la sintesis de proteinas4

Fuente: Lorenzo, P. Farmacologia basica y clinica
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Los macrolidos de reserva usados en la unidad de cuidados criticos y la
unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo son los

siguientes:

Azitromicinal8:19.20

Se une a la subunidad 50S ribosomal de microorganismos susceptibles y
bloques de disociacion del peptidil ARNt de los ribosomas, de modo que
provoca la sintesis de proteinas dependientes de ARN para arrestar, pero no
afecta a la sintesis de acidos nucleicos. Esta concentrada en los fagocitos y
los fibroblastos, como se ha demostrado mediante técnicas de incubacion in
vitro.

Estudios in vivo sugieren que la concentracion en los fagocitos puede
contribuir a la distribucion de medicamentos a tejidos inflamados. La
azitromicina se utiliza para tratar ciertas infecciones bacterianas, como
bronquitis, neumonia, enfermedades de transmision sexual (ETS) e
infecciones de los oidos, pulmones, senos nasales, piel, garganta y 6rganos
reproductivos.

La azitromicina también se usa para tratar o prevenir la infeccion por
complejo de Mycobacterium avium (MAC) diseminada, que es un tipo de
infeccion pulmonar que con frecuencia afecta a las personas con el virus de

inmunodeficiencia humana (VIH).
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Claritromicina®®
Antibiético macrélido semisintético que se une reversiblemente a P, sitio de
50S ribosomal subunidad de organismos susceptibles y puede inhibir la
sintesis de proteinas dependientes de ARN mediante la estimulacion de la
disociacion del peptidil t-RNA de los ribosomas, asi inhibe el crecimiento
bacteriano. Altamente estable en presencia de acido gastrico (a diferencia de
la eritromicina); el alimento retrasa, pero no afecta el grado de absorcién. La
claritromicina se utiliza para tratar ciertas infecciones bacteriales, tales como
neumonia (infeccion pulmonar), bronquitis (infeccién de los conductos que
van hacia los pulmones), e infecciones de los oidos, senos nasales, la piel y
garganta. También se utiliza para tratar y prevenir la infeccion con

Mycobacterium avium complex (MAC).

° Lincosamidas

La estructura basica de las lincosamidas se compone de un aminoacido
unido a un aminoazucar. El primer compuesto fue la lincomicina, de la que,
mediante modificaciones en su estructura, se obtuvo una serie de derivados,
entre ellos, la clindamicina. Tales sustancias intervienen en la inhibicién de la
sintesis proteica por unién a la subunidad 50S del ribosoma y bloqueo de la
transpeptidacion® 16,

No se utilizan lincosamidas de reserva en la unidad de cuidados criticos ni
en la unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo.

) Tetraciclinas

Estos compuestos estan constituidos por un nudcleo policiclico comun
formado por cuatro anillos bencénicos unidos. Por sustitucion de los
diferentes radicales en estos anillos, se desarrollan varios miembros de este
grupo: doxiciclina, minociclina, tetraciclina, oxitetraciclina y clortetraciclina,

que difieren principalmente en sus propiedades farmacoldgicas. Actlan
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inhibiendo la sintesis de proteinas al unirse de forma reversible a la
subunidad 30S del ribosoma bacteriano, por lo que bloquean la fijacién del
aminoacil-ARNTt al sitio aceptor en el complejo ribosémico y, de esta manera,
impiden la adicibn de nuevos aminoacidos a la cadena peptidica en
crecimiento!®16, No se utilizan tetraciclinas de reserva en la unidad de
cuidados criticos ni en la unidad de cuidados intermedios del Hospital

Nacional Dos de Mayo.

. Aminoglucésidos

Estos farmacos contienen en su estructura una base nitrogenada y dos o
mas aminoazucares por medio de enlaces glucosidicos a un grupo hexosa.
Los aminoglucésidos clinicamente mas utilizados son estreptomicina,
neomicina, gentamicina, kanamicina y tobramicina. Estos son agentes
bactericidas activos sobre células bacterianas en crecimiento. Su efecto se
debe a su unién irreversible con las subunidades ribosémicas 30S y 50S, por
lo que inhiben la sintesis proteica y provocan errores de lectura del cédigo
genético; sin embargo, no se ha establecido cual es exactamente el
mecanismo bacteriano. La resistencia contra estos agentes puede
presentarse por diferentes mecanismos, de estos el mas frecuente es la
inactivacion enzimatica. Otros mecanismos de resistencia son el fallo en la
penetracion y la alteracion del sitio de unién al ribosomat®16,

No se utilizan aminoglucésidos de reserva en la unidad de cuidados criticos

ni en la unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo.

° Anfenicoles

En este grupo se encuentra el cloramfenicol, que es un antibidtico
bacteriostatico, pero que en altas concentraciones tiene accién bactericida,
es de amplio espectro y su mecanismo de accién consiste en unirse a la
fraccion 50S del ribosoma bacteriano para impedir la sintesis de proteinas

por la bacteria.
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Actualmente, el uso del cloramfenicol se encuentra limitado a algunas
infecciones muy especificas y es de uso alternativo cuando no se dispone de
otros antibioticos. Estd demostrado que produce depresion de la médula
0sea, lo cual ocasiona aplasia medular. En el nifio puede ocasionar un
cuadro grave, denominado sindrome del nifio gris. Ademas, alcanza altas
concentraciones en el sistema nervioso central (25 a 50 %)*>16,

No se utilizan anfenicoles de reserva en la unidad de cuidados criticos ni en

la unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo.

° Isoxazolidinonas

Son compuestos policiclicos de sintesis con elevada actividad
bacteriostatica que interfieren en el inicio de la sintesis de proteinas
enzimaticas inducibles. Como representante de este grupo destaca la
linezolida, compuesto por un Unico enantiomero de centro asimétrico en el
anillo de oxazolidinona, que ejerce su accién a través de la inhibicién de la
formacion del complejo 70S —complejo de iniciacién esencial en el proceso
de sintesis proteica— por union al sitio 23S del acido ribonucléico ribosomal
bacteriano de la subunidad 50S. La resistencia a la linezolida se produce con
escasa frecuencia por mutaciones en multiples etapas. Debido a su diferente
mecanismo de accibn no presenta resistencia cruzada con otros
antibiéticos® 1,

La isoxazolidinona de reserva usada en la unidad de cuidados criticos y en
la unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo es la

siguiente:
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Linezolida?®

Enlaza la 23S rRNA bacterianas de la subunidad 50S para evitar la
traducciéon de proteinas. También provoca la inhibicion de las MAO no
selectivas. La linezolida se usa para tratar infecciones, como la neumonia,
infecciones de la piel y la sangre. La linezolida pertenece a una clase de
antibacterianos llamados oxazolidinonas. Actla deteniendo el desarrollo de
las bacterias.

Antibacterianos que inhiben la sintesis de acidos nucleicos

° Quinolonas

Las quinolonas presentan una estructura basica biciclica compuesta de un
anillo tipo piridona con un &cido carboxilico libre en posicion 3 y un dtomo de
nitrégeno en posicion 1; ademas, un segundo anillo, que puede ser
bencénico. Uno de los primeros compuestos fue el &cido nalidixico; la
incorporacion de un atomo de flor en posicion 6 dio lugar a la aparicion de
las fluoroquinolonas y permitié el desarrollo de nuevos derivados quimicos
con mejor actividad antimicrobiana, como ciprofloxacino, levofloxacino,
moxifloxacino, entre otros. Estos agentes interfieren en la sintesis del acido
desoxirribonucléico (ADN) y producen un efecto bactericida, debido a que
inhiben la actividad del ADN- girasa, lo que impide el enrollamiento del
cromosoma bacteriano. La resistencia que presentan estos antibacterianos
puede ser producida por cambios en la estructura de las subunidades de
ADN-girasa, con lo que disminuye la afinidad por el farmaco o por
alteraciones en la permeabilidad de la pared celulart>16,

Las quinolonas de reserva usadas en la unidad de cuidados criticos y en la
unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo son las

siguientes:
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Ciprofloxacinat® 1920

Inhibe la relajacion del ADN y la girasa DNA en los organismos
susceptibles; promueve la rotura del ADN de doble hebra. Esta distribuida
ampliamente en todo el cuerpo ylas concentraciones tisulares a menudo
exceden las concentraciones séricas, sobre todo en los rifiones, la vesicula
biliar, el higado, los pulmones, el tejido ginecoldgico y el tejido prostatico.
La concentracion (LCR) de liquido cefalorraquideo es del 10 % en las
meninges no inflamadas y 14-37 % en las meninges inflamadas. Cruza la
placenta y entra en la leche materna. La ciprofloxacina se usa para tratar o
prevenir determinadas infecciones bacterianas. También se usa para tratar o
prevenir el antrax (una infeccion grave que se puede propagar en forma
intencional como parte de un ataque bioterrorista) en quienes han estado
expuestos a los gérmenes del antrax suspendidos en el aire. Las tabletas de
ciprofloxacina de liberacion prolongada (accién prolongada) se usan para
tratar determinados tipos de infecciones de las vias urinarias. La
ciprofloxacina actta eliminando las bacterias que causan las infecciones.
Levofloxacina?®

Es un L-esterecisdmero del ofloxacino, el D-isbmero es inactivo. Este
compuesto inhibe la actividad de la ADN girasa, que a su vez promueve la
rotura de hebras de ADN. Es bueno en la monoterapia con cobertura
extendida contra pseudomonas spp, asimismo, presenta excelente actividad
contra el neumococo. La levofloxacina se usa para tratar determinadas
infecciones, como la neumonia, la bronquitis cronica, las que afectan los
senos paranasales, las vias urinarias, los rifiones, la préstata (una glandula
reproductora masculina) y la piel. . La levofloxacina también se usa para
prevenit el antrax en quienes han estado expuestos a los gérmenes

suspendidos en el aire.

La levofloxacina actua eliminando las bacterias que causan las infecciones.
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° Nitroimidazoles

Son antibacterianos sintéticos con actividad inicialmente antiparasitaria
(protozoarios) que se obtuvieron de la azomicina (2-nitroimidazol). Luego de
su uso clinico, en 1959, se descubrieron propiedades bactericidas ligadas a
microorganismos anaerobios. En la actualidad, el metronidazol (5-nitro-
imidazol) es uno de sus mas importantes representantes y es considerado
uno de los antibioticos mas valiosos de uso humano. Los nitroimidazoles son
compuestos heterociclicos sintéticos relacionados con los nitrofuranos y se
obtienen a partir de la nitrificacion del anillo imidazélico. Todos los
nitroimidazoles actuan por medio de la reduccion del grupo nitro para formar
compuestos intermedios inestables y toxicos. El proceso de reduccién
requiere seis electrones y ocurre con potenciales rédox muy bajos, que solo
tienen las bacterias anaerobias. Esto produce metabolitos (radical nitro) que
dafian el acido desoxirribonucléico (ADN) bacteriano mediante oxidacion y
causan muerte celular. Tal fendmeno se produce independientemente de la
fase de crecimiento bacteriano, situacion que explica la actividad de los
nitroimidazolicos en contra de microorganismos sin division celular. El
principal mecanismo de resistencia se da por alteracion de las enzimas
implicadas en la activacion intracelular del farmaco, necesarias para la
produccion de sus metabolitos activos. La resistencia al metronidazol por
parte de los microorganismos anaerobios (bacteroides) parece ser debida a
una disminucién de las bacterias, a su capacidad para reducir el grupo nitro
del anillo imidazélico a su forma microbiolégicamente activa; asi como a una
disminucion de la penetracion en el interior de la célula bacteriana. Son
resistentes las bacterias aerdbicas y anaerObicas facultativas y la mayor
parte de Actinomyces, Arachnia y Propionibacterium; Mobilincus,
Bifidobacterium y Lactobacillus spp*®-1®.
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El nitroimidazol de reserva usado en la unidad de cuidados criticos y en la
unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo es el

siguiente:

Metronidazol181920

Inhibe la sintesis de acidos nucleicos mediante la interrupcion de ADN y
causa la rotura de cadenas; ademas, es amebicida, bactericida y elimina
tricomonas. El metronidazol elimina las bacterias y los microorganismos de
otro tipo que causan infecciones en el area del sistema reproductivo, aparato
digestivo, piel, vagina y en otras partes del cuerpo.

Antibacterianos que interfieren en vias metabdlicas

° Sulfamidas

Son antibacterianos obtenidos por sintesis quimica, derivados de la
sulfanilamida. Presentan en su estructura un grupo peraamino esencial para
la actividad. Las distintas modificaciones de la cadena lateral del acido
sulfénico han determinado el surgimiento de un gran namero de derivados
relacionados. Al ser analogos estructurales del acido paraaminobenzoico
(PABA), esencial para la sintesis de acido félico en las bacterias, actian por
inhibicion competitiva con el &cido paraaminobenzoico (PABA) por la
dihidropteroato-sintetasa, enzima esencial en la sintesis del acido
tetrahidrofélico, que es necesario para la sintesis de purinas y pirimidinas, y
por consiguiente para la sintesis de &cidos nucleicos y la inhibicion del
crecimiento bacteriano!®16.

No se utilizan sulfamidas de reserva en la unidad de cuidados criticos ni en

la unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo.
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Figura 5. Mecanismo de interferencia en las vias metabélicas4
Fuente: Lorenzo, P. Farmacologia basica y clinica

Antibacterianos que actian sobre la membrana citoplasmaética

° Polimixinas

Son antibidticos polipeptidicos que presentan una cola liposoluble (que se
une a los fosfolipidos de la membrana) y una cabeza hidrofila. Se designan
con las letras A, B, C, D y E, pero solo la polimixina B y la polimixina E (o
colistina) estan disponibles para uso clinico. Se comportan como
detergentes cationicos que desorganizan la superficie externa de la
membrana celular modificando sus propiedades osmoticas —debido a la

alteracion de los sistemas de transporte activo y la barrera de permeabilidad
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selectiva— que determinan la pérdida de los componentes citoplasmaticos y
la posterior destruccion de la bacteria®®®.

La polimixina de reserva usada en la unidad de cuidados criticos y en la
unidad de cuidados intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo es la

siguiente:

Colistina (polimixina E)?°

Estructuralmente, es similar a la polimixina B; el colistimetato hidroliza a la
colistina in vitro o in vivo. Es un emulsionante catiénico que dafa la
membrana citoplasmatica bacteriana y causa la muerte celular. Puede ser
usada para tratar infecciones intestinales o para suprimir la flora colonica. La
colistina parece ser menos nefrotoxica que la polimixina B; sin embargo, al
precisar una dosis superior, tal diferencia se ve compensada, al menos en
parte. Por tanto, en la practica clinica, cabe esperar una nefrotoxicidad

similar.

2.3. Terminologia bésica

Antibacterianos: sustancia que previene el crecimiento de bacterias; puede ser
bactericida o bacteriostatico®16:17,

Atencion: actividad en la cual un proveedor de salud proporciona determinados
tipos de servicios a una persona que requiere de ellos?’.

Dimension de variable: las dimensiones vienen a ser subvariables o variables
con un nivel mas cercano al indicador.

Dispensacion: acto profesional farmacéutico de proporcionar uno 0 mas
medicamentos a un paciente, generalmente como respuesta a la presentaciéon de
una receta elaborada por un profesional autorizado. En este acto, el farmacéutico

informa y orienta al paciente sobre el uso adecuado de dicho medicamento.
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Son elementos importantes de esta orientacion, entre otros, el énfasis en el
cumplimiento del régimen de dosificacion, la influencia de los alimentos, la
interaccion con otros medicamentos, el reconocimiento de reacciones adversas
potenciales y las condiciones de conservacion del producto?’.

Disponibilidad: existencia de medicamentos en un establecimiento
farmacéutico'’.

Dosis diaria definida: dosis de mantenimiento promedio en la principal indicacién
de un farmaco en pacientes adultos. Se usa para cuantificar el consumo de
medicamentos, sobre todo, cuando se compara el consumo de diversos farmacos
de un mismo grupo, o cuando se efectian comparaciones internacionales. En
estas ultimas, la dosis diaria definida no se ve afectada por diferencias de precios
o de tamafio de las presentaciones, diferencias que pueden sesgar las
comparaciones efectuadas en términos monetarios o en términos de unidades
vendidas o consumidas. El consumo se suele expresar en numero de dosis diaria
definida por 1000 habitantes por dia. Esta medida da una idea del numero
promedio de personas tratadas diariamente con un farmaco o grupo de farmacos
en una region o pais*4.

Estadistico: valores que expresan una determinada informacion de una
muestral4.

Estimacion: célculo de un estadistico con un margen de error que caracteriza al
parametro4.

Estudio piloto: aplicacion inicial, a pequefia escala, de un protocolo de estudio,
con el fin de comprobar si el disefio es adecuado, establecer su viabilidad o
recabar informacién que permita determinar el tamafio de la muestra del estudio
definitivo!*

Estudio retrospectivo: estudio que se basa en la seleccion y analisis de
elementos a partir de un momento dado, pero dirigidos hacia atras.

Estudio longitudinal: estudio que se basa en el analisis del estado de
determinadas variables en dos 0 mas momentos determinados.

Formulario de medicamentos: documento que reune la lista de los
medicamentos que han sido seleccionados para ser utilizados en el pais con

informacién farmacolégica para promover su uso seguro y efectivo!®,
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Indicador: se define como una medicion cuantitativa de variables o condiciones
determinadas, a través de los cuales es posible entender o explicar una realidad o
un fendbmeno en particular y su evolucion en el tiempo, de la que se reconoce que
los procesos y sus relaciones son cambiantes en el tiempo y que es posible
observarlos y determinar su evolucién.

Pardmetro: son valores que resumen una determinada informacion referente a
una poblacion.

Unidad de cuidados criticos: se define como una organizacién de profesionales
sanitarios que ofrece asistencia multidisciplinar en un espacio especifico del
hospital, que cumple unos requisitos funcionales, estructurales y organizativos, de
forma que garantiza las condiciones de seguridad, calidad y eficiencia adecuadas
para atender pacientes que, siendo susceptibles de recuperacion, requieren
soporte respiratorio 0 que precisan soporte respiratorio basico junto con soporte
de, al menos, dos 6rganos o sistemas; asi como todos los pacientes complejos
gue requieran soporte por fallo multiorganico. La UCC también puede atender a
pacientes que requieren un menor nivel de cuidados?’.

Unidad de cuidados intermedios: esta unidad es para personas que requieren
un control mas detenido que el que se proporciona en las unidades médica y
quirtrgica generales. Muchos pacientes en la unidad de cuidados intermedios
(UCIN) requieren un catéter intravenoso o un heparin lock (catéter intravenoso
heparinizado), aparatos de vigilancia continua de telemetria, electrocardiogramas
en serie y enzimas en serie para permitir a enfermeras y meédicos especialmente
capacitados controlar detenidamente su enfermedad?’.

Variables: son todos aquellos factores, eventos o sucesos susceptibles de
cambio.

Variable cualitativa: es la que hace referencia a caracteristicas o cualidades y no
puede ser medida con nimeros.

Variable cualitativa nominal: es la que presenta modalidades no
numéricas que no admiten un criterio de orden.

Variable cuantitativa: es la que se expresa mediante un nimero, por tanto, se

pueden realizar operaciones matematicas con ella.
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Variable de intervalo: es la variable numérica cuyo valor representa magnitud y
la distancia entre los numeros de su escala es igual.

Variable de razén: posee las mismas caracteristicas de las variables de intervalo,
con la diferencia de que cuenta con un cero absoluto.

Variable dependiente: hace referencia a las caracteristicas de la realidad que se
ven determinadas o que dependen del valor que asuman otros fenbmenos o
variables independientes.

Variable independiente: los cambios en los valores de este tipo de variables

determinan cambios en los valores de otras (variables dependientes).

2.4. Hipotesis

El consumo y gasto en antibacterianos de reserva en las unidades de cuidados
criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo aumenté en 2013 con
respecto a 2012.

2.5. Variables e indicadores

o Variables independientes: antibacterianos de reserva, camas, dosis diarias
definidas, indice de ocupacion, unidades dispensadas y dias.

o Variables dependientes: consumo de antibacterianos de reserva (DDD/100
camas-dia) y gasto.

2.6. Operacionalizaciéon de variables

Tabla 3. Cuadro de operacionalizacion de variables (anexo 10)
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I1l. DISENO METODOLOGICO

3.1. Tipo deinvestigacion

Es un estudio de utilizacion (consumo) de medicamentos, de tipo observacional
descriptivo y de corte longitudinal, con recoleccion de la informacion retrospectiva,

gue describe la cantidad y gastos directos de la prescripcion de antibacterianos.

3.2. Poblacion y muestra

Kardex de antibacterianos de reserva dispensados y los precios de adjudicaciéon

de estos, proporcionados por el Departamento de Farmacia.

3.3. Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos

Se empled la técnica observacional estructurada, en la que se limitaron diversos
aspectos para aumentar la objetividad y exactitud del estudio. Se utiliz6 para ello
una lista control con los datos de los pacientes respecto a sus prescripciones
(véase la tabla del anexo 6), apoyados en el Programa de Gestién de Stocks de
Medicamentos del Departamento de Farmacia del Hospital Nacional Dos de
Mayo. En esta lista se registré la frecuencia de dispensacion o expendio de
medicamentos, los datos de camas, indices de ocupacion, nimero de dias; datos
gue se obtuvieron a partir de la informacioén proporcionada por el Departamento

de Informatica y Estadistica del Hospital Nacional Dos de Mayo.
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Los instrumentos que se utilizaron fueron cuadernos de campo, cuadros de
trabajo, herramientas digitales, como grabadoras, laptops, tablets y camaras
fotogréficas, ademas de softwares diversos para el procesamiento de datos.

El estudio se llevd a cabo en cuatro etapas. Inicialmente, se seleccionaron
los antibacterianos de reserva que se estudiarian. Posteriormente, se recolectaron
los datos, se calcularon las dosis diarias definidas (DDD) y las DDD/100 camas-
dia, ademés de los gastos asociados al consumo de antibiéticos. Finalmente, se

efectud el analisis de datos.

3.4. Procesamiento de datos y analisis estadisticos

Para el procesamiento de datos, se emplearon los siguientes programas:

o IBM SPSS Statistics 19: es un sistema global para el analisis de datos.
SPSS Statistics puede adquirir datos de casi cualquier tipo de archivo y
utilizarlos para generar informes tabulares y graficos, asi como diagramas de
distribuciones y tendencias de tipo estadistico y descriptivo, ademas, analisis
estadisticos complejos. Las pruebas ejecutadas fueron las siguientes:

- Andlisis de frecuencias. Con el fin de determinar la cantidad de veces que se
utiliza cada antibacteriano de reserva.

- Test de normalidad. Se realizé esta prueba con el fin de determinar la
normalidad de la muestra, asi se determind que la muestra es “no
paramétrica”.

- Prueba de Shapiro-Wilk. Se practico esta prueba para determinar el valor p
de las muestras y con ello afirmar o negar la hipotesis nula.

- Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon. Se llevé a cabo con el fin de
determinar el valor T de las muestras.

- Pruebas de correlacion y regresion. Se efectuaron estas pruebas con el fin

de determinar la significancia de las muestras.
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o Microsoft Excel 2013. Esta hoja de calculo virtual se empleé para la
elaboracion de tablas y graficos estadisticos utilizando las diversas
herramientas para la construccién de formulas.

o Microsoft Word 2013. Este programa se utilizé para redactar la tesis.

. Prezi. Plataforma virtual con la que se llevd a cabo la presentacion

interactiva de la investigacion ante el jurado calificador.
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IV. RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. Resultados

Tabla 3. Consumo promedio anual de antibacterianos de reserva, expresado
en DDD/100 camas-dia para 2012-2013

2012 2013

Grupo terapéutico DDD/100 camas-dia DDDll(;Oi:amas-

Penicilinas 0,00869 5,00 % 0,08005| 11,38 %
Cefalosporinas 0,04091, 23,54 %|0,08516| 12,11 %
Carbapenemos 0,06981 40,17 % |0,34393| 48,91 %
Macrolidos 0,00101 0,58 %  0,00474 0,67 %
Fluoroquinolonas 0,00557 3,20 % | 0,00560 0,80 %
Glucopéptidos 0,03885, 22,36 % 0,15086 21,46 %
Nitroimidazoles 0,00614 3,53 % |0,02723 3,87 %
Oxazolidinonas 0,00088 0,51 % | 0,00092 0,13 %
Polimixinas 0,00193 1,11 % 0,00464 0,66 %
TOTAL 0,17378 | 100,00 % 0,70312| 100,00 %

66

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




TESIS | UNIVERSIDAD WIENER

Grafico N° 01: Porcentaje de Antibacterianos de reserva
utilizados en las Unidades de Cuidados Criticos e
Intermedios, durante los afios 2012 y 2013
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En 2012, se observa que el grupo de los carbapenemos esta en primer lugar y de
ellos el meropenem es el mas utilizado. En segundo lugar, las cefalosporinas,
grupo del que la ceftazidima es la mas empleada. En tercer lugar, los
glucopéptidos, que tienen la vancomicina como Unica representante. En cuarto
lugar, las penicilinas, de las cuales se usa mas la amoxicilina + acido clavulénico.
En quinto lugar, los nitroimidazoles, que tienen el metronidazol como unico
representante. En sexto lugar, las fluoroquinolonas y de ellas el ciprofloxacino es
el més utilizado. En sétimo lugar, las polimixinas, que tienen como Unica
representante a la colistina. En octavo lugar los macrélidos, de cuyo grupo la
azitromicina es la mas utilizada. Finalmente, las oxazolidinonas, grupo del cual el

linezolid es el Unico representante.
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En 2013, se observa que el grupo de los carbapenemos esta en primer lugar,
de los que el imipenem + cilastatina se utiliza mas. En segundo lugar,
los glucopéptidos y de ellos la vancomicina es el Unico representante. En tercer
lugar, las cefalosporinas, de las que la ceftazidima es la mas utilizada. En cuarto
lugar las penicilinas, de cuyo grupo la ampicilina + sulbactam se emplea mas. En
quinto lugar, los nitroimidazoles, que tienen el metronidazol como Unico
representante. En sexto lugar, las fluoroquinolonas, de las que el ciprofloxacino se
usa mas. En sétimo lugar, los macrdlidos, de cuyo grupo la azitromicina es la mas
utilizada. En octavo lugar, las polimixinas y de ellas la colistina como Unica
representante. Finalmente, las oxazolidinonas y de ellas el linezolid como Unico

representante.
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Tabla 4. Consumo de antibacterianos de reserva para el periodo de estudio

comprendido entre 2012 y 2013

DDD/100 | DDD/100
Cddigo . camas- | camas-
e Medicamento FF i dia
(2012) (2013)

JO1DH51 | Imipenem + cilastatina Iny 0,03459 | 0,17682
JO1DHO2 | Meropenem Iny 0,03522| 0,16711
JO1XAO01 | Vancomicina Iny 0,03885| 0,15086
J01DDO02 | Ceftazidima Iny 0,02342| 0,05170
JO1CRO1 | Ampicilina + sulbactam Iny 0,00358 | 0,04696
JO1CROS5 | Piperacilina sodica y tazobactam Iny 0,00107 | 0,03309
J01DDO04 | Ceftriaxona sodica Iny 0,01323| 0,03029
JO1XDO01 | Metronidazol Iny 0,00614 | 0,02723
JO1MAO2 | Ciprofloxacino Iny 0,00557 | 0,00753
JO1XBO01 | Colistina Iny 0,00193| 0,00464
JO1FAO09 | Claritromicina Tab 0| 0,00337
JO1DD62 | Cefoperazona + sulbactam Iny 0,00426 | 0,00310
JO1FA10 | Azitromicina Tab 0,00098 | 0,00138
JO1XX08 | Linezolid Tab | 0,00088| 0,00092
JO1MA12 | Levofloxacino Tab 0| 0,00031
J01DDO01 | Cefotaxima Iny 0| 0,00008
JO1CRO2 | Amoxicilina+ac.clavulanico Tab 0,00404 0
JO1FA10 | Azitromicina Sus 0,00003 0

El consumo global de antibacterianos de reserva por periodo de estudio se
muestra en la tabla anterior. Para 2012 los tres antibacterianos de reserva mas
usados son la vancomicina en primer lugar, el meropenem en segundo lugar
y el imipenem + cilastatina en tercer lugar. Para 2013, los tres antibacterianos de
reserva mas usados se invierten en rango: el imipenem + cilastatina, el primer

lugar, el meropenem en segundo lugar y, finalmente, la vancomicina en tercero.
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Grafico N° 02: Consumo total de 18 antibacterianos de
reserva por aino, en DDD/100 camas - dia. Linea de
tendencia, ecuacion de regresion, pendiente de la rectay
coeficiente de determinacion de la linea.
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En los dos afios, luego de un andlisis del consumo total de antibacterianos de
reserva se observa un incremento significativo, como se muestra en la linea de
tendencia ascendente. La tendencia tiene un coeficiente de determinacion de
0,8883, el cual es muy significativo; el coeficiente de regresion es de +4,2064,
esto quiere decir que en cualquier periodo dado de estudio, entre este y el anterior
hay un incremento promedio de 4,2064 DDD/100 camas-dia. Es necesario
destacar que en 2012 la claritromicina, el levofloxacino y la cefotaxima no fueron
utilizados y en 2013 la amoxicilina + &cido clavulanico y la azitromicina en
suspension no se usaron, lo que puede afiadir sesgo en la curva de tendencia,

pero dado su valor se asume que no es significativo.
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Tabla 5. Relacion de coeficientes de regresion individuales y niveles de
significacidn estadistica (prueba de los rangos con signo de Wilcoxon) de
los diferentes antibacterianos de reserva para el periodo de estudio,
expresado en DDD/100 camas-dia

Coeficiente
Medicamento de Valor T | Valor P
regresion
Amoxicilina + ac.clavulanico No aplica | -1,3416% | > 0,05
Ampicilina + sulbactam +0,532 | -2,4895" | <0,05
Azitromicina (SUS) No aplica | -1,0000* | > 0,05
Azitromicina (TAB) - 0,196 -0,3651° | >0,05
Ceftazidima -0,511 -1,8043 | >0,05
Cefoperazona + sulbactam - 0,043 0,0000° | >0,05
Cefotaxima No aplica | -1,3416° | >0,05
Ceftriaxona sodica + 0,219 -2,8241° | <0,05
Ciprofloxacino - 0,551 -0,5491° | >0,05
Claritromicina No aplica | -1,8257° | >0,05
Colistina +0,913 | -0,5345" | >0,05
Imipenem + cilastatina -0,778 -2,6672° | <0,05
Levofloxacino No aplica | -1.6036° | >0,05
Linezolid +0,150 | -0,3145° | >0,05
Meropenem - 1,544 -2,2749° | < 0,05
Metronidazol +0.944 -2.9025° | <0.05
Piperacilina sodica y tazobactam -4.210 -2.5471° | <0.05
Vancomicina - 0.690 -2.9025 | <0.05
a. Basado en los rangos positivos
b. Basado en los rangos negativos
C. La suma de rangos negativos es igual a la suma de rangos positivos

Para cada uno de los antibacterianos de reserva, se consideran 24 meses, que
es la duracion del estudio, excepto para la amoxicilina + 4cido clavulanico y para
la azitromicina en suspensién, que no se usaron en 2013; y para la cefotaxima, la

claritromicina y el levofloxacino, que no se usaron en 2012.
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La tabla nos muestra los antibacterianos de reserva, segun el valor del
coeficiente de regresion en el tiempo; dicho dato permite evaluar el grado de
variacion en la intensidad de uso de los diferentes antibacterianos de reserva, en
el que el valor del coeficiente de regresion expresa el aumento (o disminucién)
promedio, en este caso, anual en el consumo. Se expresa en DDD/100 camas-
dia.

El andlisis de dicha tabla sugiere que el valor del coeficiente de regresiéon es
variable, ya que presenta aumento y disminucion en la intensidad de uso de los
diferentes antibacterianos de reserva. Existe un pequefio sesgo en la
investigacion por la falta de stock de antibacterianos de reserva en algunos lapsos

de tiempo del estudio.
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Tabla 6. Relacion de coeficientes de correlacidén pareados entre las lineas de

tendencia de los diferentes antibacterianos de reservay lalinea de

tendencia correspondiente al indice de ocupacioén, para el periodo de

estudio, expresado en ponderacion unitaria

Coeficiente
Medicamento de Valor | valor
correlacion ! i

Amoxicilina + ac.clavulanico No aplica |-3,059%| < 0,05
Ampicilina + sulbactam 0,01 -3,0592 | < 0,05
Azitromicina No aplica |-3,0592 | < 0,05
Azitromicina No aplica |-3,0592 | < 0,05
Ceftazidima 0,256 -3,0592 | < 0,05
Cefoperazona + sulbactam 0,480 -3,0592 | < 0,05
Cefotaxima No aplica |-3,0592 | < 0,05
Ceftriaxona sodica 0,170 -3,0592 | < 0,05
Ciprofloxacino 0,695 -3,0592 | < 0,05
Claritromicina No aplica |-3,0592 | < 0,05
Colistina 0,135 -3,0592 | < 0,05
Imipenem + cilastatina 0,268 -3,0592 | < 0,05
Levofloxacino No aplica |-3,0592 | < 0,05
Linezolid 0,149 -3,0592 | < 0,05
Meropenem 0,544 -3,0592 | < 0,05
Metronidazol 0,361 -3,0592 | < 0,05
Piperacilina sodica y tazobactam 0,480 -3,0592 | < 0,05
Vancomicina 0,171 -3,0592 | < 0,05

a. Basado en los rangos negativos
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En esta tabla se muestra el analisis individual de los coeficientes de correlacion
pareados entre la linea de tendencia y el indice de ocupacion de camas durante el
periodo de estudio. Dicho andlisis revela que la variacion en el consumo de
antibacterianos de reserva no se correlaciona estadisticamente con la variacion
gue muestra la linea de tendencia del indice de ocupacion de camas para ninguno
de los antibacterianos evaluados. Debe considerarse que para este andlisis se
han ponderado todos los estimados a la unidad, es decir, se han convertido las
variaciones en fracciones unitarias, de modo que puedan ser estadisticamente

comparables.

Tabla 7. Consumo y gasto total por afio de estudio para 2012-2013

Consumo (DDD/100
, 0,00965 0,03919
dias-cama)
Gasto total (S/) S/ 39 369,884 S/ 165 690,753
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Grafico N° 03: Consumo y gasto total por ano
de estudio, para el ano 2012y el ano 2013
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Se puede observar que el consumo de antibacterianos de reserva en las unidades
de cuidados criticos e intermedios se incrementd en 406,114 % en 2013 respecto
a 2012. Asimismo el gasto total se increment6 en soles en 420,857 % respecto a
2012, lo que implica que se cuadriplico para ambos casos el gasto y el consumo.
Este dato confirma que la correlacion entre indice de ocupacién de camas,
consumo en unidades de antibacterianos de reserva y gasto por estos no guardan
correlacién. En un trabajo posterior se puede dar mayor informacion de los
hébitos de prescripcion de los médicos.
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Grafico N° 04: Comparativo en los gastos (S/.) inviduales
por cada antibacteriano de reserva utilizado durante el afio
2012 y el afio 2013
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En 2012 el antibacteriano de reserva que demandd mayor gasto fue la colistina
(polimixina E); sin embargo, su consumo (DDD/100 camas-dia) estuvo ubicado en
el décimo segundo lugar, esto porque el precio unitario es bastante elevado
(S/ 355,00 c/u). El segundo lugar en cuanto a gasto lo ocupdé el meropenem.
El tercer lugar lo ocupd la imipenem + cilastatina. En 2013, el antibacteriano de
reserva que demandd mayor gasto fue nuevamente la colistina (polimixina E),
pero su consumo solo mejord una posicion respecto al afio anterior; el segundo
lugar en gasto lo ocupé el meropenem, y en tercer lugar imipenem + cilastatina, al

igual que el afo anterior.
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Grafico N° 05: Porcentaje de los antibacterianos de reserva
con mayor gasto durante el periodo de estudio
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Como se puede observar en el gréfico, la colistina es el antibacteriano de reserva
con mayor gasto, representa el 42 % del gasto total del periodo de estudio. En
segundo lugar se encuentra el meropenem con el 22 %. En tercer lugar, imipenem
+ cilastatina con el 14 %. En cuarto lugar, la vancomicina con el 10 %. En quinto
lugar, la piperacilina + tazobactam con el 5 %. En sexto lugar, el linezolid con el
3%. En sétimo lugar, ceftazidima con el 2 %. En octavo lugar, la ampicilina +
sulbactam y la cefoperazona + tazobactam con 1 %. El resto de antibacterianos

de reserva no tiene mayor significancia estadistica.
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4.2. Discusion

El problema del sobreconsumo de antibacterianos de reserva en la practica
clinica se ha convertido en un problema de salud publica de importancia global.
Podemos observar que el gasto en antibacterianos de reserva aumenta cada vez
mas, por lo que se convierte en un problema presupuestal y por ende de
abastecimiento.

Una herramienta importante y actual para medir el uso de medicamentos son los
estudios de utilizacién de medicamentos y dentro de estos tenemos los estudios
de consumo. En la actualidad destaca la metodologia recomendada por la OMS:
el sistema ATC/DDD, este se ha convertido en el estandar internacional que
permite hacer comparaciones, a nivel local, nacional o supranacional. En este
estudio de consumo de antibacterianos de reserva se incluyeron las unidades de
cuidados criticos e intermedios como una unidad. Ademas, con el fin de obtener
resultados mas significativos, se evaluaron 18 antibacterianos de reserva, algunos
de ellos incluidos en el Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales y
otros que fueron adquiridos por medio de compras especiales (gestionadas por el
Sistema Integrado de Salud). Al obtener los valores DDD/100 camas-dia para
cada antibacteriano de reserva, se pudo llevar a cabo la reunion por grupo
terapéutico, por gasto y por afo; asi se obtuvieron diferencias marcadas durante
el periodo de estudio.

En 2012 se consumieron 0,00965 DDD/100 camas-dia, lo que implica que, al
menos, en 1 % de probabilidad una persona recibié tratamiento con
antibacterianos de reserva por dia. Sin embargo, en 2013 hubo un cambio
dréstico y el consumo fue de 0,03919 DDD/100 camas-dia, dato que implica que
al menos en 4 % de probabilidad una persona recibié tratamiento con

antibacterianos de reserva.
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La tendencia al aumento afio tras afio se puede observar en el estudio de
Galdamez, C. y Garcia, A., que refieren acerca de un aumento de las DDD/100
camas dia en 2011 respecto a 2010. También, segin Arnao, L. y Celis, J.,
el consumo total de antibacterianos de reserva en la unidad de cuidados
intensivos del Hospital Edgardo Rebagliati Martins fue de 91,6 DDD/100 camas-
dia, cifra mucho mayor que la obtenida en nuestra investigacion, lo que llevar a
pensar que la frecuencia de consumo de antibacterianos de reserva en el Hospital
Dos de Mayo es aun reducida.

Es obvio que el solo hecho de calcular el consumo permite obtener informacion
sobre el porqué de estas diferencias; sin embargo se pueden inferir diferentes
aspectos, sobre todo, los concernientes a los habitos de prescripcion del médico
tratante o incluso del stock disponible en los almacenes de la farmacia, entre
otros. Ahora bien, sobre el consumo en general, se observan notables diferencias
al analizar el consumo por grupo terapéutico y mas aun por cada antibacteriano
en particular.

Tal como observamos en los resultados, el grupo terapéutico mas utilizado fue el
de los carbapenemos, en segundo lugar los glucopéptidos, en tercer lugar las
cefalosporinas, en cuarto lugar las penicilinas, y después otros grupos
terapéuticos. Sin embargo, la peculiaridad respecto al gasto es que siendo las
polimixinas poco empleadas, con una DDD/100 camas-dia, estas constituyan el
grupo mas costoso, a pesar de tener a la colistina (polimixina E) como Unico
representante. Estos resultados contrastan con los obtenidos por Arnao, L. y
Celis, J. en los que las cefalosporinas son el grupo terapéutico mas utilizado,
resultado semejante al de Pulido J., pero diferente del que obtuvo Juarez, E. y
gue refiere a los nitroimidazoles como grupo terapéutico de mayor consumo.
Ademas se pudo observar que existen correlaciones variadas en cada
antibacteriano de reserva. El aumento en cuanto al uso no necesariamente
implica una regresion positiva porque, como vemos, en las pruebas de
significancia el valor p resulta mayor al nivel de confianza (95 %). Esto implicaba
gue se aceptara la hipétesis nula que referia que no habia un cambio significativo
en el patron de consumo de los antibacterianos de reserva; también debemos

considerar que el consumo y el indice de ocupacién no guardan correlacion
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significativa y desechar el hecho de que por un mayor indice de ocupacion
necesariamente deba verse afectado el consumo de antibacterianos de reserva. A
comparacién de la investigacion efectuada por Cuevas y Linares en el Hospital
Nacional Dos de Mayo en 2002, se puede observar que se introdujeron nuevos
farmacos, como colistina (polimixina E) y linezolid, que aument6 seriamente el
gasto. Si bien el estudio de estos dos autores abarcé el Servicio de Medicina
Interna, podemos extrapolar que la tendencia en el consumo de antibacterianos
de reserva principalmente se basa en cefalosporinas y quinolonas en aquella
época, por lo que el gasto no fue tan alto como el de ahora en el que, al margen
del linezolid y de la colistina (polimixina E), los carbapenemos y los glucopéptidos
son los de mayor consumo y gasto.

Durante la préactica clinica, se pudo observar que en la mayoria de los casos los
medicos prescribieron antibacterianos de reserva sin la aprobacion del Comité
Farmacoldgico y como primera opcion en pacientes con infecciones en el tracto
urinario o en pacientes con infecciones pulmonares intrahospitalarias en su
mayoria. Ademas, el uso de antibiogramas era poco frecuente en pacientes con
infecciones respiratorias sensibles a las penicilinas (segun el antibiograma) en
muchos casos ya estaban recibiendo terapia con glucopéptidos o incluso
carbapenemos. A pesar de la evidencia, los médicos tratantes en muchos casos
no modificaron sus indicaciones, por lo que el antibiograma quedé como una
prueba de rutina y anecdotica. Si este proceder pudiese controlarse de mejor
forma, el ahorro en compra de antibacterianos seria muy importante, sobre todo
por el hecho de evitar el desabastecimiento y el sobregasto; asi, mejoraria la
atencioén al paciente.

En el documento del Ministerio de Salud del Peri (MINSA) Estrategias y
metodologias de intervencién en el uso de los antimicrobianos en el &mbito
hospitalario (2007) se explica que el alto costo de los medicamentos contribuye a
los niveles de baja adherencia por parte de los pacientes. Algunos estudios han
estimado que 90 % de las personas que consumen antibacterianos los toman
durante tres dias 0 menos, por lo que no completan los cursos de tratamiento. Si
el consumo de antibacterianos continda incrementandose, el gasto también lo

hara de manera proporcional.
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En un estado critico podria haber desabastecimiento, lo que para una unidad de
cuidados criticos o intermedios seria grave. Por ende, hace falta llevar a cabo
mas estudios de andlisis de consumo y asi realizar una proyeccion de la
necesidad de cada servicio hospitalario, a nivel local, regional y nacional.

Segun la OMS, se debe promover eficazmente el uso apropiado de los
antimicrobianos, que se define como “el uso eficaz en relacién con el costo de
antimicrobianos, con el cual se obtiene el maximo efecto clinico-terapéutico vy,
simultaneamente, se minimiza la toxicidad del medicamento y el desarrollo de

resistencia microbiana”.
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V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

1. El consumo y gasto en antibacterianos de reserva en las unidades de cuidados
criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo se cuadruplicé en
2013 respecto a 2012.

2. Se identificaron 17 antibacterianos de reserva del subgrupo terapéutico JO1
(segun clasificacion ATC), de los cuales tres fueron penicilinas, cuatro
cefalosporinas, dos carbapenemos, dos quinolonas, dos macrdlidos, un
imidazol, una isoxalidinona, un glucopéptido y una polimixina.

3. El consumo cuantitativo promedio de los 17 antibacterianos de reserva, medido
en DDD/100 camas-dia para el periodo 2012 fue de 0,00965 DDD/100 camas-
dia y para el periodo 2013 fue de 0,03919 DDD/100 camas-dia.

4. El gasto para los 17 antibacterianos de reserva durante el 2012 fue de
S/ 39.369,884, el que casi se cuadruplicé para 2013 a S/ 165.960,753 de gasto
total.

5. La variacion en el consumo de antibacterianos de reserva, basicamente, se da
por el aumento de consumo de cefalosporinas, carbapenemos, glucopéptidos y
polimixinas, los que a su vez modifican drasticamente el gasto en 2013
respecto a 2012.

6. La dosis diaria definida (DDD) es una unidad estandar establecida por la OMS
para cada farmaco —en este caso para los antibacterianos de reserva
presentes en el estudio— que no es mas que la dosis media supuesta para un

farmaco segun su indicacion.
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5.2. Recomendaciones

1. Diseflar y elaborar estudios de utilizacion de antibacterianos de reserva y de
otros grupos terapéuticos de elevado costo y de frecuencia anual en los
diferentes servicios, a fin de conocer los patrones de consumo y de gasto, y asi
poder realizar proyecciones que prevengan posibles desabastecimientos en la
farmacia.

2. Evaluar estrictamente los casos donde se prescriban carbapenemos,
glucopéptidos o antibacterianos de novo; en los que se incluird un reporte de
sensibilidad bacteriana para asegurar una correcta prescripcion y uso, ademas
de evitar su consumo innecesario en la institucion.

3. Coordinar con el personal médico con el fin de que se practiquen antibiogramas
al paciente que ingresa a la unidad de cuidados criticos e Intermedios, con el
fin de evaluar la eficacia de los antibacterianos de primera linea y evitar el
sobregasto en antibacterianos de reserva.

4. Realizar estudios de utilizacibn de antibacterianos de reserva que midan
factores cualitativos, ademas de los cuantitativos; como por ejemplo, la
asociacion de resistencias antibacterianas con el consumo de estos
antibacterianos de reserva.

83

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




TESIS | UNIVERSIDAD WIENER @WIE—NER

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Maguiia-Vargas, C., Ugarte-Gil, C. y Montiel, M. (2006). Uso adecuado y
racional de antibidticos. Acta Médica Peruana 23(1). [Revista en
internet]. [Citado el 23 de julio de 2014]. Recuperado de
http://www.scielo.org.pe/scielo.php?pid

2. Direccién General de Medicamentos, Insumos y Drogas. (2007). Estrategias y
metodologias de intervencibn para mejorar el uso de los
antimicrobianos en el &mbito hospitalario. [Citado el 12 de agosto de
2014]. Recuperado de
http://www.digemid.minsa.gob.pe/UpLoad/UpLoaded/PDF/Publicacione
s/URM/P22_2007-01-01_Estrategias_hospitalario.pdf

3. Direccion General de Medicamentos, Insumos y Drogas. (2008). Protocolo de
estudio sobre las caracteristicas de la prescripcion, disponibilidad y
expendio de antimicrobianos en establecimientos de salud del primer
nivel de atencion. [Citado el 1 de agosto de 2014]. Recuperado de
http://www.minsa.gob.pe/dgsp/observatorio/documentos/infecciones/Pr
otocolo%20De%20Estudio%20Sobre%20Las%20Antimicrobianos.pdf

4. Ministerio de Salud. (2004). Politica nacional de medicamentos. [Citado el 2
de agosto de 2014]. Recuperado de
ftp://ftp2.minsa.gob.pe/destacados/archivos/65/RM1240-2004.pdf

5. Ministerio de Salud. (2012). Petitorio nacional Unico de medicamentos
esenciales (PNUME). [Citado el 2 de agosto de 2014]. Recuperado de
http://apps.who.int/medicinedocs/documents/s20160es/s20160es.pdf

84

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




TESIS | UNIVERSIDAD WIENER @;’ME—NER

6. Galdamez, C. y Garcia, A. (2013). Determinacion de la dosis diaria definida
(DDD) de cuatro antibioticos parenterales de los subgrupos de los
carbapenémicos y cefalosporinas de Il generacidon utilizados en el
Hospital Nacional Rosales en el periodo 2010-2011 (tesis en linea).
[Citado el 12 de julio de 2014]. Recuperado de
http://core.kmi.open.ac.uk/display/11228545

7. Cabrera, J. (2011). Analisis del consumo de inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina en el territorio oeste de La Habana,
2005-2009. Revista Cubana de Farmacia 45(4): 524-535. [Revista en
Internet]. [Citado el 19 de julio de 2014]. Recuperado de
http://www.bvs.sld.cu/revistas/far/vol45_4 11/far07411.htm

8. Gomez, P., Herrero, A., Mufioz, J. y Ramon, J. (2009). Estudio de utilizaciéon
de analgésicos opiaceos en un hospital general universitario. Revista
de la Sociedad Espafiola del Dolor 16(7). [Revista en Internet]. [Citado
el 1 de agosto de 2014]. Recuperado de
http://scielo.isciii.es/scielo.php?pid=S113480462009000700002&script=
sci_abstract

9. Regueiro, M., Mendy, N., Cafas, M., Farina, H. y Nagel, P. (2011). Uso de
medicamentos en adultos mayores no institucionalizados. Revista
Peruana de Medicina Experimental y Salud Publica 28(4): 643-647.
[Revista en Internet]. [Citado el 19 de julio de 2014]. Recuperado de
http://www.scielo.org.pe/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1726-4634
2011000400012
Arnao, L. y Celis, J. (2007). Consumo, indicacion y prescripcion de
antibiéticos de reserva en los servicios de medicina interna, cirugia
general y cuidados intensivos de adultos en el Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins, ESSALUD (tesis de especialidad). Lima:

Universidad Nacional Mayor de San Marcos.

85

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




TESIS | UNIVERSIDAD WIENER @WIE—NER

10. Juarez Moreyra, E. (2013). Estudio de utilizacion de antimicrobianos
restringidos en apendicitis aguda en el servicio de cirugia pediatrica del
Hospital San Bartolomé durante el periodo de enero a julio de 2010
(tesis de pregrado). Lima: Universidad Privada Norbert Wiener.

11. Pulido Alfaro, J. (2009). Estudio de utilizacién de antibiéticos en el Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins afio 2008 (tesis de pregrado).
Lima: Universidad Privada Norbert Wiener.

12. Vallano, A. (2002). Estudios de utilizacion de medicamentos. [Citado el 13 de
julio de 2014]. Recuperado de
http://www.icf.uab.es/eums/docs/revisioneum.doc

13. WHO. (2013). Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology. ATC/DDD
Index 2013. [Citado el 16 de noviembre de 2013). Recuperado de
http://www.whocc.no/atc_ddd_index/

14. Lorenzo, P., Moreno, A., Lizasoain, |., Leza, J., Moro, M. y Portolés, A. (2008).
Velazquez. Farmacologia Basica y Clinica (18.2 ed.). Editorial Médica
Panamericana.

15. Raffa, R., Rawls, S. y Portyansky, E. (2008). Netter. Farmacologia ilustrada.
Madrid: Elsevier.

16. Ministerio de Sanidad y Politica Social. (2010). Unidad de cuidados intensivos:
estandares y recomendaciones. [Citado el 23 de julio de 2014].
Recuperado de
http://www.msssi.gob.es/organizacion/sns/planCalidadSNS/docs/UCI.p
df

17. Direccién General de Medicamentos, Insumos y Drogas. (2008). Formulario
Nacional de Medicamentos Esenciales [Citado el 3 de agosto de 2014].
Recuperado de
http://www.digemid.minsa.gob.pe/UpLoad/UpLoaded/PDF/Publicaciones/URM/P22

_2008-01-01_Formulario_esenciales.pdf

86

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




TESIS | UNIVERSIDAD WIENER

18. Ministerio de Salud. (2014). [Base de datos en linea]. Lima: Direccién General
de Medicamentos, Insumos y Drogas [Citado el 3 de agosto de 2014].
Recuperado de
http://www.digemid.minsa.gob.pe/Main.asp?Seccion=444

19. Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad. (2014). [Base de datos
en linea]. Madrid: Agencia espafiola de Medicamentos y Productos
Sanitarios [Citado el 3 de agosto de 2014]. Recuperado de
http://www.aemps.gob.es/cima/fichasTecnicas.do?metodo=detalleForm

20. Alvarado, A. (1997). Antibi6ticos y quimioterapicos. Lima: Apuntes Médicos
del Perd.

21. Hospital Nacional Dos de Mayo. (2012). Guia para el uso de antimicrobianos

de reserva y profilaxis quirargica. Lima.

87

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




@ Universidad
J/WIENER

TESIS | UNIVERSIDAD WIENER

ANEXOS

Anexo 1. Codigo de almacén (farmacia Dos de Mayo), clasificacidon

anatomical, therapeutic, chemical classification system (ATC) y dosis diaria
definida para los antibacterianos de reserva usados en el presente estudio

Cbédigo = Cddigo : DDD

. . Medicamento FF (ma)
47788 | JO1CRO2 | Amoxicilina + ac. clavulanico Tab | 1000
47790 | JO1CRO1 | Ampicilina + sulbactam Iny | 6000
51609 | JO1FA10 | Azitromicina Sus | 300
47804 | JO1FA10 | Azitromicina Tab | 300
47873 | JO1DDO02 | Ceftazidima Iny | 4000
47871 | JO1DD62 | Cefoperazona + sulbactam Iny | 4000
47872 JO1DDO01 | Cefotaxima Iny | 4000
47874 | JO1DDO04 | Ceftriaxona sédica Iny | 2000
47884 | JO1IMAO2 | Ciprofloxacino Iny | 500
51499 | JO1FAQ9 | Claritromicina Tab | 500
52143 JO01XBO1 | Colistina Iny | 300
50112 | JO1DH51 | Imipenem + cilastatina Iny | 2000
48115 | JO1MA12 | Levofloxacino Tab | 500
50180 | JO1XXO08 | Linezolid Tab | 1200
48162 | JO1DHO2 | Meropenem Iny | 2000
48171 | JO1XDO1 | Metronidazol Iny | 1500
48298 | JO1CRO5 | Piperacilina sodica + tazobactam Iny | 14000
48599 | JO1XAO01 | Vancomicina Iny | 2000
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Anexo 2. Precio promedio por unidad de los diferentes antibacterianos
de reserva, informacién enviada por farmacia Central del Hospital

Nacional Dos de Mayo

s | i | Cdsod | Deemmeiel g
DIRESA | ejecutora (S/.)
20 | 06206F01 00750 ggz’ggi'::; ; ;‘C clavulanico 500 0,433025
20 | 06206FO01 00822 f‘l\ﬂpicmna +sulbactam 1 g + 500 mg 2,200000
20 06206F01 00939 Azitromicina 200mg/5mL susp. x 60 ml 3,754170
20 06206F01 00947 Azitromicina 500 mg tab. 0,357201
20 06206F01 01682 Ceftazidima 1 g iny. 2,271692
20 06206F01 01651 Cefoperazona + sulbactam 19 +500mg |, 54
iny. 1,59
20 06206F01 01657 Cefotaxima 500 mg/10 ml iny. 1,850000
20 06206F01 01684 Ceftriaxona sodica 1 g iny. 1,385852
20 06206F01 01837 Ciprofloxacino 200 mg x 100ml 1,287000
20 06206F01 01930 Claritromicina 500 mg tab. 0,384000
20 06206F01 19514 Colistina 100 mg / 2 ml 355,000000
20 06206F01 01800 Imipenem + cilastatina 500 mg / 500 mg 11,092082
20 06206F01 04365 Levofloxacino 500 mg tab. 0,680000
20 06206F01 04455 Linezolid 200 mg /100 ml iny. 300 ml 83,900000
20 06206F01 04666 Meropenem 500 mg 8,909200
20 06206F01 04776 Metronidazol 500 mg /100 ml iny. 1,210000
20 06206F01 05443 g,igegracilina sodica y tazobactam 4 g + 13,900000
20 06206F01 06471 Vancomicina 500 mg/ml iny 4.130000
89

Tesis publicada con autorizacion del autor

Citar la tesis




TESIS | UNIVERSIDAD WIENER

Universidad
y WIENER

Anexo 3. Cantidad de unidades dispensadas de cada antibacteriano de

reserva en la unidad de cuidados criticos e intermedios del Hospital

Nacional Dos de Mayo, durante el periodo de estudio

Cantidad de | Cantidad de
Cddigo unidades unidades
MEDICAMENTO FF _ _ Total
ATC dispensadas | dispensadas
2012 2013

JoicRoz | Amoxiciina o+ ac |, 33 0 33

clavulanico
JO1CRO1 | Ampicilina + sulbactam Iny. 73 1228 1301
JO1FA10 | Azitromicina Sus. 1 0 1
JO1FA10 | Azitromicina Tab. 5 9 14
JO01DDO02 | Ceftazidima Iny. 478 1352 1830
J01DDe2 | Cefoperazona Ty, 58 54 112

sulbactam
JO1DDO01 | Cefotaxima Iny. 0 4 4
JO1DDO04 | Ceftriaxona sodica Iny. 135 396 531
JO1MAO2 | Ciprofloxacino Iny. 71 123 194
JO1FAQ9 | Claritromicina Tab. 0 22 22
JO1XBO1 | Colistina Iny. 59 182 241
JO1DH51 | Imipenem + cilastatina Iny. 353 2312 2665
JO1MA12 | Levofloxacino Tab. 0 24 24
JO1XX08 | Linezolid Tab. 27 36 63
JO1DHO2 | Meropenem Iny. 719 4370 5089
JO1XDO01 | Metronidazol Iny. 96 534 630
J01CRos | iperacilina sodica y 17 673 690

tazobactam
JO1XA01 | Vancomicina Iny. 793 3945 4738
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Anexo 4. indice de ocupacién de camas en las unidades de cuidados

criticos e intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo

Porcentaje de indice de ocupacion de camas en las
unidades de cuidados criticos e intermedios
durante los afnos 2012y 2013.

diclembre 81.77%

97.49%

noviembre 56.03%

83.70%

octubire 58.06%

78.14%

74,74%

septiembre 72.78%

76.92%

agosto 30.46%

83.13%

julio 91.04%

junio 68.36%

100.00%

72.95%
heyo 93.91%

. 66.67%
abril 72.59%

marzo 55.46%

64.69%

febrero 65.80%

56.70%

o/
enero 66.75%

40.50%
0.00% 20.00% 40.00% 60.00% 80.00% 100.00% 120.00%

MUCCYUCIN2013 wmUCCYUCIN2012

Fuente: Tarjetas de resumen de hospitalizacion

Elaborado por la Oficina de Estadistica e Informética del HNDM
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Anexo 5. Niumero de camas en las unidades de cuidados criticos e

intermedios del Hospital Nacional Dos de Mayo

Numero de camas en las Unidades de Cuidados
Criticos e Intermedios del Hospital Nacional Dos de
Mayo
30
25
20

15

10

wn

2012 2013

Fuente: tarjetas de resumen de hospitalizacion

Elaborado por la Oficina de Estadistica e Informéatica del HNDM
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Anexo 6. Formato para larecoleccion de datos

CONSOLIDADO DE FARMACOTERAPIA ANTIBACTERIANA DE RESERVA

SERVICIO: FECHA: INVESTIGADOR:
: _ _ _ . N.°© | DDD/100
Cddigo | Codigo _ Unidades Costo Gasto |Concentracion DDD | N.° de Indice de
5 Medicamento | FF @ . de | camas-
almacén ATC dispensadas (ShH (ShH (mg) (mg) camas @ ocupaciéon - i
ias ia
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Anexo 7. Solicitud de autorizacién y aprobacion para realizar estudio de

investigacion en el Hospital Nacional Dos de Mayo

Misistorio de Sabud '
‘ &%'tflg'.}f.f:?%“hi‘%
22 0CT 2014

Y“AEWSuocwenlmo
m' T

e ———

SOLICITO: Autorizacién y Aprobaclbn 7
Realizar Estudio de Investigacién

SENOR DIRECTOR DEL HOSPITAL NACIONAL “DOS DE MAYO"
Sr. Dr.

Mediante la presonte el (los) auum(es) Estudiante ( ) Medico( )
Resittente ( ) Otros Profesionales () do Ia Institueién de ..\ JnNersided,

Brovada Nodeert Weever - Taeutiad diTarmaca
MAM&A

mo dldjo {nos dirigimos) a Usted. para solicitar autorizacién y aprobocw\
del !rabajo de Investigacién titulado “

STy

Los resultados de éste estudio serdn usados para : (marque con un
Circulo) :

B 1.-Tesis : Universidad

0 2.-Tarea de un Curso de Universidad

0O 3.-EnsayoClinico:Patrocinado por Laboratorio : R
(=] &-PmmtaclénaCongmo-Publlcadén SRR 1
0 5.- Otros : e

Asimismo; entiendo que para la aprobacién del estudio en menci6n, éste
sera revisado por-el Area de Investigacion de la Oficina de apoyo a Ia
Docencia e Investigacién, el Comité de Bioética (st asi lo amerita) y la
Jefatura del Departamento donde el estudio se realizars para cual”
adjunto el pfotooolo del estudio.

'mos) coordlmdo con elfia), Dr{a), (Lic), Q.. Mowue | H‘-”“"?-
Wf% ........ profesional del Hospital ‘Dos de Mayo para que nos
ye y monitorice durante la ejecucién de nuestro estudio (No necesario

si el investigador es intrahospitalaric). s ot

CRT NS

__e.qumaﬁmm- s/, Al . Cdra. 13 Re, Gras ~ ma;..» TR e
CT 323-00-28, Telefax; 128-14-'4, RUC 20160388570
E-mall: hdosdcmyo@hetmull om
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e ———
..
E! estudio seré financiado por : ( Marcar con un Aspa)
0 Laberatorio
O Asociacién
2 Autofinanciado
3-ONG u Otros
Departamento y/o servicios on los que se realizard el estudic y con los
uo se ha coordinado viamente, N
Eff venasa o V(\fm J
o &\M L. C!JS)’E\(\’A
‘Se Requerira Usar Historlas Clinicas del Hospital: O Si X No |
So Utllizara Equipos del Hospitai : sl Ja No
Detallar : 5
Atentamente,
............ n U264
Fir tigador Principal e
ig rincip <)
Autores:
t
l;\dv::‘p ,, 5 ,,,, Q; j;m pbmh (’arlpvww«o Plowdiv
Telof . S2642550. ... . Emall : g0 00l 0 nia L fouh
ln tig ndarigs
e %rm‘“ T i
2 wmgm e 22
Lima, 20 de celobre _200° 2004
J
\' .
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Anexo 8. Autorizacion y aprobacion para realizar estudio de investigacion en

el Hospital Nacional Dos de Mayo

P ; P B USSR "ARO DE LAPROMOCION DE LA
sga PERU |:Ministerio® ST TN INDUSTRIA RESPONSABLE Y DEL
de Salud = s R ] COMPROMISO CLIMATICO™

CARTA N¢ ,/Q} - 2014 -OACDI-HNDM

Lima, 30 de diciembre 2014

Bachiller:
CARLOMAGNO COLAN RAMOS
Investigador Principal

Presente.-
ASUNTO  : AUTORIZACION Y APROBACION PARA REALIZAR ESTUDIO DE INVESTIGACION

REF. : REGISTRO N%019757

De mi mayor consideracién;

Es gralo dirigirme a usted, para saludarle cordialmente y al mismo tiempo comunicare que el Jefe del
Departamento de Farmacia, informa que no existe ning(n inconveniente, para poder desarrollar el trabajo de
investigacion titulado:

“ESTUDIO DE UTILIZACION DE ANTIBACTERIANOS DE RESERVA EN LA UNIDAD DE
CUIDADOS CRITICOS E INTERMEDIOS DEL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO: ARO 2012
ANO 2013"

Siempre y cuando se cumpla con el compromiso (hoja adjunta), que debera firmar en la oficina del Area ce
Investigacion de este hospital.

Sin olro particular, me suscribo de usled

Atentamente,

Carta N70142-A1
NES/CGG/eb.
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Anexo 9. Compromiso para realizar estudio de investigacion en el Hospital
Nacional Dos de Mayo

COMPROMISO FIRMADO POR EL INTERESADO PARA REALIZAR
TRABAJO DE INVESTIGACION EN EL HOSPITAL NACIONAL
“DOS DE MAYO”

° -,
Mediante cl presente documento, %&me‘jwua{w Rt”““- .......
ado

inves!rlgadgr princi
o~

jestigacion li(&

gt e

Que realizar: en el Hospital Nacional “Dos de Mayo™, asume ¢l siguiente compromiso:

1.- Seguir estrictamente el protocols sin alterar su estructura ya acordada mientras el
Proyecto se realice:

2.-Si hubiein que hacer alguna variacion, ¢l autor deberd comunicar a la Oficina  de
Investigacién y al Comité de Etica, el cambio propuesto para poder ser evaluado
desde el punto de vista metodolégico y ético :

3.- Considerar como coautor, cuando el estudio se publique, al profesional de este
Hospital que apoye v monitorice la ejecucion del estudio.

4.- Reportar mensualmente a la Oficina de Apoyo a la Docencia e Investigacion - Area
de Investigacion los avances del proyecto, tratando de respetar el cronograma; de esta
manera, la Oficina de Investigacion, extenderd una constancia de haber realizado el
Estudio ¢] finalizar éste,

5. Este Compromiso rige por un aiio. en caso de continuar el estudio, deberd solicitar Ja
renovacion de la autonizacion con por lo menos un mes (30 dias Wtiles) la renovacion de
la autorizacién, debiendo firmar un nuevo compromiso

5.~ Dejar una copia del informe final conlos resultados dela investigacion.
Estin exce; de esta cl I i i
£S exceptuados cliusula los ecstudios qu; mwmku precisen
.‘:.I\‘\_“‘

confiden ialidad de los resultados. P e
b2 s SR
. " Jefe #el Area de investigacion

S, O A

=) %o,

T s

é

A

»

w10
b
oo,

b

Director de Ia oficina de Apoyo a la Capacitacion,
Docencia e Investigacion
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Anexo 10. Operacionalizacién de variables

los dias del afio.

Variable Definicién conceptual Dimensidn Tipo Escala Indicador Valores
) L . Distribucion
Es aquel que requiere autorizacion del Comité de ) i )
] ) y ] ) ) ey W Nomina | segun grupo Listado del
Antibacteriano de reserva | Prevencién y Control de Infecciones Intrahospitalarias, Clinica Cualitativa e
] & . ) ] I terapéutico y anexo 1
Manejo de Antibidticos y Bioseguridad, para su uso )
unidades
) b . NUmero de
Es aquella dispuesta para el alojamiento de un .
] ] i - camas habiles
paciente internado durante las 24 horas del dia, Cuantitativ | Interval
Camas i i ) en los 1-50
proporcionando comodidad, por tanto debe reunir a 0 o
) . ) s servicios de
ciertos requisitos para evitar complicaciones.
UCC y UCIN
Razén del
ndmero de
camas entre el
Grado de utilizacién de las camas censables en las o namero de
P » ] i ] il i . Cuantitativ 3 o
Indice de ocupacion unidades hospitalarias del sector publico en razén a Clinica Razén | camas habiles; 0 %-100 %
a

por servicio
durante el
periodo de

estudio
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o tiempo en los
i ) Cuantitativ | Interval
Dias Periodo de 24 horas que se 1-365
a o]
desarrolla la
investigacion.
Cantidad de
farmacos
) ) 4 entregados
Farmacos entregados al paciente por el profesional o
) ) o . AN e Cuantitativ i por el personal
Unidades dispensadas guimico farmacéutico o por el personal técnico con Clinica Razon ] 0-5200
¥ a profesional y/o
supervision de este. o
técnico del
Servicio de
Farmacia
Unidad de ]
) Cantidad en
medida
; gramos o
) s ) estandar N
Es la dosis de mantenimiento promedio supuesta por o miligramos
o o i h e de Cuantitativ | Interval ) 0,05 mg -
Dosis diarias definidas dia de un farmaco cuando se usa en su indicacion establecida
o consumo a 0 ) 2000 mg
principal en adultos. 4 por el sistema
e
y ATC/DDD de
medicame
la OMS.
ntos
Consumo de Es la dosis media definida para cada antibacteriano de | Unidad de | Cuantitativ Razd Parametro 0 DDD/100
azon
antibacterianos de reserva reserva por cada 100 camas-dia medida a comparativo camas-dia-
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Universidad

diarias
definidas por
cada 100

camas por dia.

camas-dia

Gasto

Cantidad de dinero que se destina para la adquisicién

de un bien o servicio.

Econdémico

Cuantitativ

o

Interval

o

Dinero en
nuevos soles
(S/) gastado

en compra de
antibacteriano

s de reserva

S/0,001- S/
700 000.00

100
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Anexo 11. Formato para la notificacion de sospecha de reacciones adversas

a medicamentos para profesionales de la salud

CENTRO NACIKONAL DE FARMACOVIGILANCIA

REPORTE DE SOSPECHA DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

CONFIDENCIAL
DATOS DEL PACIENTE
NOMBRE DEL PACIENTE
EDAD e SINX Mo To  MINO e JESTORIA CLINKCA
ESTABLICTMIINTO DX SAILD

[FLRNVONA QUE NOTIRICA

AMIDXD ¢ COONTIROGO @ OHSTETRIZ ¢ FARMACILTICD o INITREMIRA G OTRO
NOMDRE

pDaRICOION
TIIIoNG o

MEDICAMENTO(S) SOSPECHONO)

NOMBRE COMERC TAL O TABORATORID | LOTE | Dosis VIA DT TECHA | TECHA
CENTRKO peants | apsesaste | oo | rsar

-
MOUTIVO DE LA FRESCRIFCTON

REACCIONES ADVERSAS SOAFECHADAS

REACCION ADVIASA TICIA LIS LN EVOLUCION (marad,

OTROS MIDICAMINTOS LTILIZADOS EN LOS LLTTVOS 3 MESEX INCLUYENDO AUTOMEDICACTION

NUMBRE COMERCIAL O Do VIA D2 recna oA ENIACACION
DIARIA | ADMINISTR]  INK'KO TINAL TIRAPIUTXCA
— — — LA AARLA

OBMRVACIONES ADIBONALLS RELEVANTEN

INTRLCTIVO:

1. hm&mmamm

2 Se (RAM), b rog nocva y m intencosal qee ecure 3
b-uwhh“wm‘nmtlwm-

AL

de wea fy 0
El abuso, La dependencia ¢ 3 paoden ser aderacs como RAML

Notifaqee todas ks RAM, pencipal las ecanieada por med de rocenee mredaccos o o
“yhmm.-&

-

o quc commiders que b peoducide b RAM.
&d-&:—u--,-ham-‘qt& » o kb w0 fabex
Para cascs de maormacioncs congcrtae mtifagee bos £ dom & b
h&p&—fupw-’-hhm“u-&m

No deje de indicar w kehéforo y & o pany com Ud m ox nooosana,

l o

rNPAr
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Anexo 12. Hoja de monitoreo de pacientes con antibioticos de uso
restringido HNDM

HOJA DE MONITOREO DE PACIENTES CON ANTIBIOTICOS DE USO RESTRINGIDO
HNDM

F.EVAWACION | | cooico | J

APELLIDOS ¥ NOMBRE | | we | |

| oumenosmcor |- | 4

l DIAGNOSTICOT l ]

DIAGNOSTICO4

DIAGNOSTICOS

FECHA CULTIVO RESULTADO I

|
L
I
]
TIPODECULTIVO | | resistenca |
L
]

|

|

RESISTENCIA |
FECHA CULTIVO1 Resutrapor | |
TIPODE CULTIVOL | | messtencia | |
RESISTENCIAL |
ANTIBIOTICOS PREVL | | oosspva | |ovracion[ |
ANTIBIOTICOS PREV2 | | osisyva [ Jovmacion[ |
AnTinioTICOS PREVE | | vosis/via | | ouracion :
ANTIBIOTICO SOUCITADO: motivo | =

anmsiorico | | wva |:] oosis [

|
FRECUENCIA [_—_] F.NICIO | | F. TERMINO | |
DURACION [ | DURACION PREVISTA | |
antiioncoz | | w2 I::] posisz | |
mecumciz [ | oo | | mremino | |
DURACION2 | | DURACION PREVISTA2 [ ]
OBSERVACIONES
RESULTADOFINAL  CUNICO: | E€XITO | FRACASO | BAcTemiooGico: | €xio | FRacaso |

CONDICIONEGRESO | ALTA | FALLECIDO | TRANSF. | RETIRADO | F. EGRESO |

—

MEDICO EVALUADOR |
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Anexo 13. Portada de la Guia para el uso de antimicrobianos de reservay

profilaxis quirdargica

A
FI Iﬂ HOSPITAL NACIONAL
DOS DE MAYO

GUIA PARA EL USO
DE
ANTIMICROBIANOS
DE RESERVA Y
PROFILAXIS
QUIRURGICA

PRIMERA EDICION
2012
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Anexo 14. Lista de antibacterianos incluidos en el Petitorio Nacional Unico

de Medicamentos Esenciales y sus restricciones de uso

Peoitono Naoonal Onico de Madicamentos Esenaales para el Sector Salid

6.1.4 Restricciones de uso

El Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales
contempla restricciones de uso para aquellos
medicamentos que requieren de un manejo especializado,
Ias mismas que se describen a continuacion:

Restriccion Descripadn

R1 Anestesiologla en pediacria

AUTOnzacion por & Comité c2 Control de Infacciones
Intranospitaiaras O en su gefelto por e Comite
Farmacccerapeutico

R3 Manejo por 13 Estracegha Sanitara Nacional 02 ITS/VIH-SIDA

Manejo por 13 Estrategla Sanitaria Nacional ge Salud
Sexual y Reprocuctiva

R Medicamento Conwroiato Con Receta Especdl -
Decreto Supremo N* 023-2001-SA

= S0l0 para uso en gastreenterioga y radiicgla
R11 Uso concrolado para neonatologla

UsO por espacialista en base a Culas ge Pracuca Clinica
0 Nomma Tecnica o2 Salug

rR14 UsO en unigad ge terapia del aoior

UsO exclusivamente hospiidlano a paror o2
Establiacimiento de Salud de i Caregora -1

R18  Eajo Farmacovigiancia intensiva
R19  Parausoen i3 prevencion y concrol 0e Infecciones

UsO exclusivo por la Estrategia Sanitaria Nacional
R20 de Prevencion y Control de la Tubercuiosls y con
a2probacion previa por Ia Unidad Tecnica de T8 MDR

Informes pericaicos de 12 Unidad Tacnica ce T8 MOR
2 12 Direccion Ceneral c2 Salud o2 s Personas (DCSP)

R21 ¥ 2 la Direccion General g2 Madicamentos, Insumos y
Drogas IDIGEMID) con @ evaluacion comesponaiente
respacto 2 su utliizacion

k4

rR13

R16
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R.M N°599 - 2012 7 MINGA
Foma ResTION
PrincEio A0 Comenracon o 0TV Preseman Tl
6.2.1 Betalactamicos
6.2.1.1 Penicliinas
Amaoxiciing 125mg/SmL L0 ORAL
Amoxiciiina 250mg/SmL L ORAL
Amaoxiciiing 500Mg/SML LI ORAL
Amoxiciina 250mg TA3
Amoxiciiina 500mg T8
Amoxiciling + acldo ...
clavul2nico (0omo szl ;f’z".’g tem  UOORAL g;’
potasica) 25mMg/5
Amoxiciling + acico
clavulznico (como szl ggzmg wmL  UOORAL R2
potasica) SmQ/s
Amoxicliina + acigo
clavul2nioo (como sal 22929 + TAB R2
potasica) >y
Ampiciing tcomo sal
soaical 500mg INY
Ampiciiina icomo sal
soaical 19 INY
Benciipeniciiing ‘1?%%% SRR
sodica genciipeniclina
genciipanicilina ﬁ%%% Gemd
procainica Benciipenicliina
genciipeniciiina oo SN
benzatina genciipenicilina
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Retitono Naoonal Onico de Madicamentos Esenaales para el Sector Sabid

Foma ResTICON
Princio Koo concentracon Fammactska Presemacin ce Uso
aquN
g:r"gg’ng"'“m 240000001  INY
genciipenicliina
Dicioxadlling Icomo
Dicioxadlling Icomo
<al saaica) 250mg/smL LUQ ORAL
Dicioxadiing lcomo
i 500mg TAS
Fenoximetiipenicliing
(comosalpotasicay 1 000000UN  TA3
Fenoxmatiipenicliina
(cOmo 531 PoTasica) 300 COOUKYSML L0 ORAL
Oxacling 19 INY
Oxacling 500mg INY
Ampiciing Icomo sal
sogical + sulbactam 19 + 500mg INY rR2
(como sal s6dica)
Piperzciciina (como
sal s00Kca) + R2, R13
tazopactam (como <9 +500mMg  INY yR16
sal s0aica)
6.2.1.2 Cefalosporinas
Cefalexina 500mg TAS
Cefalexina 250mg/smL L0 ORAL
Cefazolina (como sal
soaical 13 INY
Cefazolina (como sal
soaical 250mg INY
Cefuroxima (como
axati 250mg/smL L0 ORAL R2
Cefuroxima (como
e 500mg TA3 R2
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R.M N©599 - 2012 7 MINSA
PPl Ao T Dk ™
Ceforaxima Icomo R2Y
) 500mg INY R11
Ceftazioima 19 INY R2
Ceftriaxona (Ccomo
<3l s001ca) 19 INY R2
Ceftriaxona (como
<3l S3dX) 250mg INY R2
6.2.1.3 Carbapenems
Imipanem +
cllastating Icomo sal ggmg + INY
soaical g
Meropenem 500mg INY R2
|6.2.2 Otros antibacterianos
6.2.2.1 Macrélidos y lincosamidas
Azitromicina 200mg/smL L0 ORAL R2
Azitromicing 500mg 18 R2
Claritromicing 250mg/smL L0 ORAL R2
Claritromicing 500mg A8 R2
Clindamicina icomo
paIMICICo) 75ma/smL L0 ORAL
Clindamicina icomo
oS 300mg A8
Clindamicina icomo
fodkaion 150mg/mL INY amL
Ertromicina
(COmO estearato 0 200-250mg/SmL  LIO ORAL
etlisuccinato)
Ertromicina
(como estearatoo0  500mg A8
etlisuccinato)
Ertromicing
(COMO estearato 0 125mg/sml L0 ORAL
etlisuccinato)
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Retitono Naoonal Unico de Madicamentos Esenaales para el Sector Salbid
Fama ResTOON
AR COREM000  orocacg Peen@fl g ey
6.2.2.2 Aminogluc6sidos
Amikacina (como
o 250mg/mL INY 2mL
Amiiacing (como
e 50mg/mL INY 2mL
Centamicina (como
iz 10ma/mL INY 2mL
Centamicina (como
s 40ma/mL INY 2mL
Centamicina (como
it 80mag/mL INY 2mL R13
6.2.2.3 Sulfonamidas con diaminopirimidinas
Sufametoxazol +  200mg +
trimetoprima somgsm. WRORAL
Sufametoxazol +
i £400mg + BOmg TAS
Sufametoxazol +  800mMg + o
trimetoprima 160mg
Sufamecoazol +  80mg + 16MQ/
trimetoprima mL
6.2.2.4 Quinoionas
Clprofioxacing 250mg/SmL L0 ORAL <
Clprofioxacing (como
i 2ma/mL INY 00mL R2
Clprosioxacing (como
cloriarato) 500mg TA8 R2
6.2.2.5 Tetraciciinas
Doxkiclina (como
clorhidrato o hicace)  100Mg TA8
6.2.2.6 Anfenicoles
Clorznfenicol 250mg T8
Clorznfenicol 500mg T3
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R.M N° 553 - 2012 7 MINEA
Foma ResTIONN
Princpio AR Cocenacen OO Presemakn ol
Cloranfenical (como
paimitaco) 250mg/smL L0 ORAL
Clorznfenicol (como
SUCCINato S0aKC0) 19 INY
6.2.2.7 Misceldnea
Furazolicona 100mg TAB
Furzzolicona SOmQ/SmL L0 ORAL
Metronidzzol (como
benzoatol 250mg/smL L0 ORAL
Metronidzzol Sma/mL INY 100mL  R2
Metronidazol 500mg TA8
NItrofurancoina 100mg 7A8
NItrofuranzoina 25mg/SmL L0 ORAL
vancomicina (como
cloriarato) s00mg INY R2
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