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1. RESUMEN

ANTECEDENTES

Los ensayos clinicos a nivel mundialdemuestran que al menos la mitad de las prescripciones de antimicrobianos
no son necesarias. En el ambito hospitalario la prescripcién se calcula que se realiza de forma innecesaria del
20 al 50% de las indicaciones. A nivel mundial los hospitales certificados han incorporado programas de
monitoreo y gestion de antimicrobianos para la mejora en la calidad del uso de antimicrobianos.

En el Hospital General “Dr. Manuel Gea GonzaleZ’ desde el pasado enerode 2015 se implemento la aplicacion
del programa “Uso apropiado de Antimicrobianos” como modelo piloto que utiliza dispositivos méviles para la
gestionyvigilancia en “Tiempo Real” mediante aplicaciones de mensajeria instantanea.

No se conoce el impacto de este programa medido en términos de consumo de antimicrobianos, reduccion de
costos, resistencia antimicrobiana y seleccion de gérmenes multidrogo-resistentes. Aun asi, el equipo que lo
realiza, compuesto por infectologia, epidemiologia hospitalaria, farmacia y cada uno de los servicios
hospitalarios lo implementa suponiendo mejora en los parametros antes mencionados.

OBJETIVO GENERAL

Conocerel impacto de la implementacion del programa “Uso apropiado de antimicrobianos” de enero de 2015
a diciembre de 2017, en términos de monitoreo de prescripciones, consumo de antimicrobianos (Dosis diara
definida), costos calculados anuales, resistencia antimicrobiana, seleccion de gérmenes multidrogo-resistentes
en hemocultivos.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal, en el periodo de enero de 2015 a diciembre de
2017, que incluye los servicios de adultos del Hospital “Dr. Manuel Gea Gonzalez’ en los que se aplica el
Programa de gestion. (Urgencias adultos, Hospitalizacion: Medicina Interna, Cirugia General, Urologia,
Traumatologia y Ortopedia, Ginecologia, Unidad de Cuidados Intensivos adultos, etc.).

RESULTADOS

El total de intervenciones registradas en el programa de mensajeria instantanea a lo largodel periodo de estudio
fue de n=8004, obteniéndose n=1348 para el 1er afio de intervencién (2015), duplicandose en los 2 afios
subsecuentes con un n=3528 en 2016 y n=3128 en 2017. No lograron ser evaluadas un 6.9% (n=93) de las
solicitudesen 2015,10.29% (n=363)en 2016y 6.11% (n=180) parael 2017.

El nimero de Auditorias que autorizaron la prescripciondel esquemaen 2015 fue del 81.75% (n=1026),67 21%
(n=2371)para2016,y 77.04% (n=2271)en el 2017. Larestriccion en el 2015 fue del 18.25% (n=229), 25.09%
(n=794)en 2016y 22.96% (n=677)en 2017.

De los antibiéticos restringidos Vancomicina, Meropenem y Ertapenem ocuparon el 82.87% del total de
intervenciones, extendiendo y mejorando la distribucion de vigilancia al resto de farmacos en 2016 y 2017,
observandose incremento hasta del 400% en el monitoreo de piperacilina/tazobactam, ciprofloxacino y
clindamicina. La proporcion de restriccion llegd a ser hasta del 80% para farmacos como clindamicina y
ciprofloxacino, seguidos piperacilinatazobactam con un 37.5%.

Los servicios donde sellevd a cabo la mayoria de las auditorias fueron Urgencias, Medicina Internay la Unidad
de Cuidados Intensivos, abarcando un 81.4% de la vigilancia para el 2015,un 71.97% para2016 y 70.56% en
2017, monitorizando s6lo un 18.6% en 2015 a los servicios quirurgicos, sin embargo, con mayor inclusion de
estos en2016 conun 28.03% Yy 29.44% para 2017.

Comparando el afio previo al programa (2014) y el consumo durante la aplicacion de este, se observo un
descenso del 87.8% en el consumo de colistina, 85.7% en clindamicina, 33.46% en pip eracilina/tazobactam,
56.19% para ciprofloxacinoy 18.6% en Vancomicina.

Se calculé ahorro o déficit para cada afo, obteniéndose para colistina un ahorro hasta de $2.4 millones de
pesos, seguido de Ertapenem con $1.2 millones, no encontrando incremento global de costo para el periodo de
estudio, en ninguno de los farmacos restringidos.

El nimero de aislamientos de Acinetobacter baumannii en hemocultivos disminuyd progresivamente hasta un
80% y el perfil de susceptibilidadtanto para este germen como para Pseudomonas aeruginosa en hemocultivos
mejoro, disminuyendo las tasas de resistencia para quinolonas, ceftazidima y carbapenémicos.

No se aprecié unincremento en latasa de mortalidad asociada a infecciones nosocomiales.

CONCLUSIONES

La implementacion del programa de vigilancia y gestidn de antibidticos en “Uso apropiado de antibidticos
vigilancia en tiemporeal” mejorade maneraimportante el uso,consumoy gastos generados porla utilizacion
antibiéticos, impactando en la disminucién de resistencias bacterianas, sin repercutir en la mortalidad asociada
a las infecciones intrahospitalarias.



2. INTRODUCCION

El descubrimiento de los antibidticos en el siglo XX transformé dramaticamente el
cuidado de la salud al reducir la morbilidad y mortalidad por infecciones y
permitiendo los mayores avances en medicina. Sin embargo, el aumento de
organismos con resistencia a nuestro armamentario antibiético, combinado con el
desarrollo lento de nuevos farmacos se ha vuelto una amenaza preocupante. La
optimizacién tanto de los antibidticos existentes como de los nuevos es de
importancia critica para asegurar que continuemos con los beneficios de su uso y
proveer el mejor cuidado a los pacientes ['l.

La organizacién mundial de la Salud ha incluido al mal uso de antimicrobianos como
una de las mas grandes amenazas para la salud como especie. En los Estados
Unidos se reportan anualmente 2 millones de infectados pororganismos multidrogo -
resistentes, costando cerca de 8 millones de dias hospitalarios y 23 000 muertes;
acorde al Centro de control y prevencion de Enfermedades (CDC) en los hospitales
de Estados Unidos de América los estudios indican que cerca del 50% de las
prescripciones son inapropiadas 12,

La necesidad de programas de gestidon y vigilancia de antimicrobianos (Antibiotic
Stewardship Programs [ASPs]) dentro del espectro del cuidado de la salud se
reconocidé como parte crucial del plan Nacional para el combate de la resistencia
bacteriana a los antibioticos en marzo de 2015 [3l. Este plan hace llamado para la
instauracion de ASPs en todos los hospitales para el ano 2020, asi como volverlos
participes para el desarrollo de recomendaciones en vias de mejorar cada uno de
estos . Las expectativas son ambiciosas y buscan la expansion de las actividades
de vigilancia a centros de cirugia ambulatoria, centros de didlisis, asilos y hasta de
forma ambulatoria

La asociacién internacional “Alliance for the Prudent use of Antibiotics” en su
capitulo México reportd en el 2014 que existe una falta de acceso a una terapia
apropiada antimicrobiana, regulacion en el uso humano, animal y de agricultura,
falta de vigilancia del uso de antibidticos y su resistencia, falta de actualizacion en

las guias locales de tratamiento, falta de educacion continua entre médicos y



prescriptores, asi como herramientas y capacidad para el diagnostico
microbioldgico [,

A la fecha, las regulaciones para el uso de antimicrobianos en México se han
limitado a la prohibicion de venta y distribucion de este tipo de farmacos sin
prescripcion “médica”, asi como la obligacion de quienes los manufacturan de
agregar la leyenda “este Producto requiere de prescripcion médica para su venta”
(5]

A nivel hospitalario el sistema RHOVE (Red hospitalaria de Vigilancia
epidemioldgica), reportd en el 2016 una alta prevalencia de microorganismos
productores de betalactamasas de espectro extendido, asi como de Pseudomonas
spp resistentes a carbapenémicos y quinolonas, haciendo hincapié en el consumo
responsable de antimicrobianos [©l.

Sin embargo, en el pais no se tiene registro de la implementacion como tal de este
tipo de programas, y los estudios realizados se han centrado en la descripcidon
desde el punto de vista farmacoldégico de los antibiéticos, y no han evaluado el
impacto sobre la resistencia antimicrobiana o mortalidad a pesar de haberse llevado

a cabo en hospitales de 2do nivel 7],



3. MARCO TEORICO

A partir del afio 2012 se construyeron guias para la implementacién de este tipo de
programas, que describen una serie de recomendaciones e intervenciones para la
instauracion en el ambito hospitalario.

Este tipo de documentos enfatizan la importancia de las acciones médicas,
farmacéuticas y de laboratorio como componentes criticos de ASPs; asi como la
guia de un experto en el manejo de infecciones para el escenario hospitalario [5].
La ultima actualizacion realizada en el 2016 de estas guias 8l dicta las siguientes
recomendaciones:

a) Instauracidén de intervenciones como Pre-autorizacion o auditoria prospectiva
con retroalimentacion sobre el uso de antimicrobianos, aplicando una estrategia
unica o el combinado de ambas.

b) Uso de materiales educativos y actividades como folletos y lecturas para el
personal hospitalario, asi como la integracion fundamental en la curricula clinica.
C) Establecimiento de guias y estrategias locales de vigilancia y administracion
de antimicrobianos.

d) Aplicacién de antibiéticos de acuerdo a sindromes clinicos.

e) Intervenciones para la disminucion del uso de antimicrobianos que
incrementan el riesgo de infeccion por Clostridium difficile

f) Estrategias para la revisidén rutinaria y mejora de las prescripciones de
antibiéticos, como, por ejemplo: detencién de 6rdenes o limitacion de tiempos de
administracion.

g) Incorporacion de sistemas computacionales para respaldo de las decisiones
clinicas en el momento de la prescripcion.

h) Monitoreo de variables farmacocinéticas de antibi6ticos intravenosos como
aminoglucésidos y vancomicina.

i) Creaciéon e Implementacion de programas para incrementar el uso de
antibiéticos orales o la transicién adecuada de las formas intravenosa a orales.

j) Seleccionar y crear cascadas individualizadas para el reporte de

antibiogramas.



K) Monitoreo de uso de antibidticos en Dias de terapia (DOT) y en dosis diarias
definidas (DDD).

) Medicién de los costos basados en las prescripciones o administraciéon de los
farmacos en vez de los de adquisicion.

m) Creacion de directrices para poblaciones especiales de pacientes, como
neutropénicos, oncoldgicos, quirdrgicos, asi como intervenciones especificas por

area como en unidad de cuidados intensivos [8].

e INTERVENCIONES DE PRE-AUTORIZACION Y AUDITORIA
PROSPECTIVA CON RETROALIMENTACION

La pre-autorizacidén es una estrategia que mejora el uso de antibidticos mediante el
aprobado de ciertos antibidticos previos a la prescripcion. La auditoria prospectiva
es una intervencién que se utiliza posterior a la prescripcion antimicrobiana. Cada
tipo tiene ventajas y desventajas unicas.

La pre-autorizacion se ha asociado a una reduccion significativa de los antibiéticos
que se elige restringir y subsecuentemente reduccion en costos. [>-81Los desenlaces
de los estudios realizados con pre-autorizacion han demostrado la disminucion en
el consumo de estos farmacos, asi como de resistencia antimicrobiana,
principalmente entre bacterias Gram negativas. ["-?1 Asi mismo han mostrado que no
existe incremento en los efectos adversos o mortalidad. -8 White et al [10]
reportaron que la instauracién de esta intervencién disminuyd hasta en 32% (P>0.1)
el consumo de los antibidticos e incrementd la susceptibilidad de los aislamientos
en Gram negativos, todos estos cambios sin un impacto en la duracién de estancia
hospitalaria o sobrevida de los pacientes. Por ejemplo, la susceptibilidad de
Pseudomonas aeuroginosa a imipenem se incrementd en los aislamientos
recuperados en la unidad de cuidados intensivos (el porcentaje de aislamientos
susceptible antes Vs después de la pre-autorizacion 65% vs 85% P>0.1). Las tasas
de sobreviva a los 30 dias no cambiaron en los pacientes con bacteriemia por Gram
negativos (79% vs 75% P=0.49). Ademas, este tipo de intervenciones han

demostrado ser mas efectivas que las estrategias de persuasion o educacién en



reducir las infecciones por C. difficile [CDI], acorde a un metaanalisis de ASPsy CDI
[11]

Existen varios factores a considerar cuando se implementa una intervencion de pre-
autorizacion, ya que las habilidades del personal que aprueba son importantes. La
aprobacién por un equipo de ASPs constituido por un farmacélogo clinico y un
infectdlogo ha demostrado ser mas efectiva que la aprobacion solo por residentes
de infectologia tanto en lo apropiado de los esquemas recomendados (87% vs 47%
P<0.001), tasas de curacién (64% vs 42% P=0.007), y fallas a tratamiento (15 vs
28% P=0.03). ['2

La comunicacion imprecisa del escenario clinico por el prescriptor solicitante al
equipo de ASPsincrementa la posibilidad de recomendaciones inapropiadas.
También es importante el considerar los tratamientos alternativos que los
prescriptores utilizaran cuando se implementen las restricciones ya que los patrones
de uso pueden modificar de igual forma la susceptibilidad bacteriana. Rahal et al
[16] implementd la pre-autorizacidn en un hospital para cefalosporinas, lo que redujo
la alta incidencia de Klebsiella resistente a ceftazidima, sin embargo, increment6é en
un 69% la incidencia de P. aeuroginosa resistente a imipenem.

La pre-autorizacion requiere de la disponibilidad de la evaluacién en tiempo real por
el personal que provee las autorizaciones. Las Instituciones que usan la pre-
autorizacion a menudo permiten la administracion de los farmacos restringidos
durante las noches hasta que la autorizacién se consiga al siguiente dia. Para
proveer la disponibilidad de 24 horas y facilitar la comunicacion sin impedir el flujo
de trabajo habitual, Buising et al ['?l desarrollo un sistema de aprobacion electrénica
que definia indicaciones para los agentes restringidos, demostrando una reduccion

del consumo e incremento de tasas de susceptibilidad en un periodo de 2 afios.



TABLA 1. COMPARACION DE LAS ESTRATEGIAS: PRE-AUTORIZACION Y AUDITORIA PROSPECTIVA CON
RETROALIMENTACION PARA PROGRAMAS DE STEWARDSHIP

Pre-autorizacion Auditoria prospectiva y retroalimentacion

VENTAJAS

. Puede incrementar la visibilidad del programa de

e Reduce ‘el iniciar antbidticos de manera Stew ardship y construir relaciones educativas con los

innecesaria/inapropiada

prescriptores
. Dispone de mas datos clinicos para dar
e  Optimiza las opciones terapéuticas empiricas recomendaciones que pueden extenderse a los
prescriptores
. Promueve la revision de datos clinicos como cultivos e  Tiene gran flexibilidad en el tiempo para otorgar las
previos antes del inicio de la terapia recomendaciones
. Disminuye costos de uso de antibiéticos . Puede realizarse en la medida de recursos limitados
. Provee mecanismos para la rapida respuesta ante la e Provee de beneficios educacionales a los
escasez de antibidticos prescriptores
. Se mantiene la autonomia de los prescriptores
e Tiene control directo sobre el uso de antibiéticos . Puede responder al des-escalado de antibidticos y la
duracién del tratamiento.
DESVENTAJAS
. Impacta sdlo en el uso de los agentes restringidos . E apego a la intervencién es voluntario

. Induce mas el uso empirico de antibidticos que la

RO . Conlleva a una labor intensa
disminucién en el uso deellos.

. Los prescriptores pueden ser reacios al cambio de
tratamiento si la evolucion es favorable en el paciente
. La identificacién de intervenciones puede requerr
. Puede retrasar la administracion de tratamiento informacion adicional por sistemas computacionales o
sistemas de vigilancia electronicos
. La efectividad depende de la habilidad de quien funge | e Puede tomar mas tiempo llegar a reducciones en el
como autorizador uso de los antibiéticos diana.
. Requiere de recursos muy intensos para realizarse en
tiempo real
. Puede simplificar el cambio de agentes antimicrobianos
y selecciona patrones distintos de resistencia.

. Se pierde la autonomia del prescriptor

La efectividad de las intervenciones de auditoria prospectiva depende de la
infraestructura de la institucion. Un estudio multicéntrico de la adicion de este tipo
de auditorias a un ASPs ya existente encontré6 que alrededor del 27.3% de las
prescripciones no estaban justificadas, y que los prescriptores habian aceptado
recomendaciones para el cambio o la suspensidon de antibiéticos en 66.7% de estos.
Enlos 2 sitios donde se cont6é con personal dedicado a la aplicacionde esta medida,
se demostré reduccion significativa del uso de antibidticos, sin embargo, en 3
centros sin la infraestructura adecuada, no se identificé impacto alguno. ['8]

La auditoria prospectiva con retroalimentacion puede ser una labor muy intensa y la
identificacion de los pacientes para tal intervencion puede ser descomunal y
requiere de programas de vigilancia computacionales, sin embargo, donde la
revision diaria o la preautorizaciéon no es factible, una intervencion de auditoria

prospectiva aun puede tener impacto. [

-10 -



Cualquiera que se escoja como medida de Stewardship, debe ser acompanado del
respaldo de la administracién hospitalaria, localizacion, recursos y esfuerzos

persistentes de personal bien entrenado para la comunicacion con los prescriptores.

e USO DE MATERIALES EDUCATIVOS Y ACTIVIDADES COMO
FOLLETOS Y LECTURAS PARA EL PERSONAL HOSPITALARIO, ASi
COMO LA INTEGRACION FUNDAMENTAL EN LA CURRICULACLINICA.

La educacion es una herramienta comun en los programas de Stewardship de
antibioticos. Las estrategias incluyen reuniones con lecturas didacticas y
distribucion de panfletos o materiales educativos. No existen estudios comparativos
para evaluar qué estrategia educativa es mas efectiva.

La distribucion de materiales educativos enfocados en el Stewardship de
antibioticos puede ser exitoso. Por ejemplo, en una revision de Cochrane publicada
en 2013, [0 |g distribucion de materiales educativos impresos y reuniones
educativas se asocio con la mejora en el uso de antibiéticos en 5 de 6 estudios. La
educacion por si sola, sin embargo, no mostr6 mejoras significativas en la
prescripcion antimicrobiana. Esta probablemente sea mas efectiva cuando se
combina con una estrategia como la aplicacion de auditorias prospectivas vy
retroalimentacion.

Las estrategias educativas deberian incluir areas meédicas, farmacéuticas,
enfermeria, y los estudiantes respectivos de cada area. Una encuesta realizada en
estudiantes en E.U.A. 2"l confirmé que el 90% de los encuestados les gustaria
recibir mas entrenamiento sobre el uso adecuado de antimicrobianos, ya que los
resultados de pruebas aplicadas demostraron tener pocos conocimientos en el
topico.

El Consejo de acreditacion para la Educaciéon médica reconocié en el 2015 a los
programas de Stewardship como parte de los recursos y materiales para el

entrenamiento de cursos de posgrado en el ambito hospitalario [221.

-11 -



o INTERVENCIONES PARA LA DISMINUCION DEL USO DE
ANTIMICROBIANOS QUE INCREMENTAN EL RIESGO DE INFECCION
POR CLOSTRIDIUM DIFFICILE (CDI)

Los programas de Stewardship de antibiéticos han mostrado reducir la incidencia
de Infecciones por CDI. Las intervenciones van encaminadas a la restriccion de
farmacos que incrementan el riesgo de CDI, tales como cefalosporinas, quinolonas
y clindamicina. Climo et al [?3! fueron los primeros en reportar que la restriccion de
Clindamicina se asociaba con la disminucion de los casos de CDI, asi como
incremento en la susceptibilidad y los costos atribuibles por la reduccidon en la
incidencia de casos de CDI.

La implementacion de ASPs se ha asociado con caidas subitas o lineales
estadisticamente significativas en las tasas de CDI nosocomiales 24 que se han
sostenido hasta por 7 afios. De hecho, Valiquette et al [2% reportaron que las
medidas de control basicasde CDI no reducen las tasas, sin embargo, sin presentan
una reduccion significativa (P <0.-07) cuando las intervenciones de ASPs
(restriccion de cefalosporinas, clindamicina, macrolidos y fluoroquinolonas) se

anaden a esas medidas.

o ESTRATEGIAS PARA LA REVISION RUTINARIA Y MEJORA DE LAS
PRESCRIPCIONES DE ANTIBIOTICOS, POR EJEMPLO: DETENCION DE
ORDENES O LIMITACION DE TIEMPOS DE ADMINISTRACION, E
INCORPORACION DE SISTEMAS COMPUTACIONALES PARA
RESPALDO DE LAS DECISIONES CLINICAS EN EL MOMENTO DE LA
PRESCRIPCION

El detener las 6rdenes de tratamiento es otra medida para la revision por parte de
los médicos del uso de antibidticos. Un caso que ejemplifica tal medida es el uso de
vancomicina solo por cursos preestablecidos de 3 dias. Gugliel et al [26] reporté que
el uso de esta medida se asocid con menor continuacion de vancomicina en

ausencia de infecciones documentadas por Gram positivos (33/133 [25%] vs 15/142

-12 -



[11%] P=0.002) y menor uso en neutropenia febril (37/133 [28%)] vs 22/142 [15%];
P<0.013). Un mecanismo de seguridad debe de instaurarse ala par de esta medida
dado que pueden darse interrupciones no intencionadas. Estos hallazgos sugieren
que la revisién por los prescriptores puede tener un impacto con los recordatorios
adecuados. 1271

Existen sistemas computarizados que estan disefiados para mejorar el uso de
antibioticos proveyendo de recomendaciones terapéuticas a los médicos a la hora
de prescribirlos 28291 |a implementacion de estos se ha asociado con la reduccion
del uso de antibiéticos de amplio espectro, reduccion de la resistencia antibiética, y
una seleccion mas apropiada, menor cantidad de errores en prescripcion, y
disminucion en la duracion de estancia, asi como de mortalidad hospitalaria.

Sin embargo, entre las potenciales desventajas se encuentran el tiempo y los
recursos financieros para su implementacién, mantenimiento y actualizacion 3031,
Ejemplos de estos sistemas computaciones incluyen TREAT systems™ o Sentri7™,
plataformas que operan para conjuntar la informacién disponible entre los
expedientes clinicos de pacientes, reportes de laboratorio clinico, microbiolégico y
muchos otros que se encuentran disponibles hasta el momento sélo para regiones
de Europa y Estados Unidos de América, requieren de una infraestructura
hospitalaria especifica e integraciéon de recursos fisicos y personales extra-

hospitalarios a menudo costosos.[32:33

e MONITOREO DE USO DE ANTIBIOTICOS EN DIAS DE TERAPIA (DOT) Y
EN DOSIS DIARIAS DEFINIDAS (DDD).

Los Dias de terapia (DOT) y la dosis diaria definida (DDD) son métodos
estandarizados para la medicion del uso de antimicrobianos. Ambos son utiles para
el monitoreo y comparacion en tiempo y espacio hospitalario. Cualquier método
puede ser usado para evaluacion en general o por unidad. 134

La dosis diaria definida es una medida estadistica creada artificial y arbitrariamente
que se usa para fines de investigacién en la comparacién de la utilizacion de

medicamentos. La definicion formal de DDD es “la supuesta dosis promedio de
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mantenimiento diario para cualquier medicamento que se usa para su indicacion
principal en adultos”. [3% Se asigna DDD Unicamente para medicamentos a los que

ya se ha dado una clave ATC (Clasificacion quimica terapéutica Anatdémica). [36]

Los DOT representan los dias de terapia antibiética a los que estda sometido un
paciente y evitan algunas de las limitaciones de las DDD. Sin embargo, las DOT no
estan exentas de limitaciones, principalmente las derivadas de los calculos
procedentes de aquellos pacientes que reciben terapia combinada con mas de un
antibiético. Todo ello se complica aun mas cuando se trata de calcular los diversos
indicadores de densidad de uso de antimicrobianos. En este caso se han utilizado
diferentes denominadores que incluyen, entre otros, estancias, ingresos, altas,
pacientes tratados, lo cual dificulta aun mas el objetivo de que puedan efectuarse
comparaciones entre los valores obtenidos para estas variables procedentes de

diferentes hospitales. 371
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las politicas de mejora continua, y la preocupacion de aparicion de Cepas

multidrogo-resistentes llevaron al equipo de infectologia y epidemiologia

Hospitalaria del Hospital General “Gea Gonzalez’ a la instauracion de estrategias

de Gestion y Vigilancia, basadas en guias internacionales.

Medidas como la auditoria prospectiva con retroalimentacion que se llevaba a cabo

desde al menos el 2009 en los diferentes servicios hospitalarios, asi como la

implementacion de directrices para el tratamiento por sindromes infecciosos,

mejoraba a una velocidad menor a la esperada el consumo de antibioticos,

resistencia antimicrobiana y otros parametros que por multiples factores llevaron a

la proposicidén de implementar estrategias como la restriccion antimicrobiana.

La infraestructura hospitalaria impedia la coordinacién logistica entre los diferentes

servicios del hospital para llevar a cabo tal propuesta.

Todo lo anterior descrito llevd a la construccién de un programa piloto a inicios de

2015 llamado “Uso apropiado de antibiéticos”.

El programa inicié el 5 de enero de 2015, y se encuentra fundamentado en la

coordinacion de Farmacia intrahospitalaria y el equipo de infectologia.

Opera 16 horas al dia (07:00 a 23:00 horas) de los 365 dias del afio, almacenando

en todo momento las solicitudes de uso de antibioticos auxiliado de recursos de

telefonia y mensajeria instantanea.

Los recursos humanos incluyen:

¢ 3linfectélogos adscritos en el turno matutino y 1 en el turno vespertino —nocturno.

e 1 a 3 residentes de Infectologia distribuidos en los servicios hospitalarios de
Urgencias, Medicina Interna, Unidad de cuidados intensivos y Quirurgicos en
general.

e 3 quimicos farmacobidlogos con especialidad en vigilancia hospitalaria.

Las reglas de restriccion incluyen el uso de colistina, piperacilina/tazobactam,

meropenem, imipenem, ertapenem, vancomicina, ciprofloxacino, clindamicina,

linezolid, tigeciclina, asi como antifungicos y antivirales de alto costo como

caspofungina, anidulafungina, anfotericina B y ganciclovir.
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La operacidon de este proceso se describe a continuacion:

1.

Paciente adulto hospitalizado en cualquier area del hospital es sujeto de la
prescripcion de algun esquema de antimicrobianos.

Mediante vales electronicos el personal de enfermeria solicita el farmaco a
DIMESA (Distribuidora internacional de medicamentos y equipos médicos S.A
de C.V.).

DIMESA notifica a farmacia intrahospitalaria via WhatsApp™ sobre la solicitud.
Farmacia intrahospitalaria envia un mensaje que incluye Nombre del paciente,
ubicacion hospitalaria, servicio prescriptor y farmaco por auditar a un grupo de
WhatsApp™ llamado “Uso racional de ATBs”.

El equipo de Infectologia en un lapso no mayor a 120 minutos contesta esta
solicitud, posterior a valorar al paciente con auditoria prospectiva y
retroalimentacion, autorizando o restringiendo el farmaco. En todos los casos se
comenta el caso con el servicio prescriptor y se asienta por escrito en las
indicaciones médicas la resolucion de la auditoria y en ciertos casos se consigna
con nota médica de seguimiento.

En caso de no responderse el mensaje dentro de los 120 minutos subsecuentes
a la solicitud, el farmaco se libera por parte de DIMESA para su administracion.
Durante el turno nocturno no se restringen antimicrobianos, sin embargo, existen
directrices para el tratamiento sindromatico como lo es en caso de Choque
Séptico y/o sospecha de neuroinfeccion.

Durante el horario del programa el equipo de infectologia ajusta el tratamiento
de la prescripcion nocturna con auditoria prospectiva y retroalimentacion, de

acuerdo a diagnéstico clinico, cultivos, tasas de resistencia antimicrobiana, etc.

En el caso de restricciones el equipo de infectologia sugiere el tratamiento alterno,

asi como el mejor protocolo diagndstico para el paciente en cuestion, mismo que se

continua en monitoreo diariamente hasta su alta hospitalaria.

Actualmente se reconoce como una herramienta invaluable la coordinacion lograda

con la operacién del programa dentro del Hospital, sin embargo, no se ha
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dimensionado su impacto en términos de monitoreo, restricciéon antibidtica,
resistencia bacteriana, ahorro en costos, etc.

Las cifras que por separado se obtienen porlos servicios de vigilancia en el hospital,
no se han conjuntado para concluir su eficacia, posibles defectos y mejoras en caso
de existir.

En nuestro pais no hay publicaciones de los sistemas de gestidn hospitalaria de
antibioticos.
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5. JUSTIFICACION

Los ensayos clinicos a nivel mundial demuestran que al menos la mitad de las
prescripciones de antimicrobianos no son necesarias. A pesar de las
recomendaciones, la mayor parte de médicos realizan prescripciones que caen en
el abuso, siendo del 50 al 80% de las infecciones virales quienes reciben estos
tratamientos.

En el ambito hospitalario la prescripcion se calcula que se realiza de forma
innecesaria del 20 al 50% de las indicaciones. A nivel mundial los hospitales
certificados han incorporado programas de monitoreo y gestion de antimicrobianos
para la mejora en la calidad del uso de antimicrobianos.

En el Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez” desde el pasado enero de 2015
se implemento la aplicacion del programa “Uso apropiado de Antimicrobianos” como
modelo piloto que utiliza dispositivos méviles para la gestidn y vigilancia en “Tiempo
Real” mediante aplicaciones de mensajeria instantanea — con conectividad a
Internet, gestién que no se reporta hasta el momento en la literatura médica.

No se conoce el impacto medido en términos de consumo de antimicrobianos,
reducciéon de costos, resistencia antimicrobiana y seleccién de gérmenes
multidrogo-resistentes.

Aun asi, el equipo que lo realiza, compuesto por infectologia, epidemiologia
hospitalaria, farmacia y cada uno de los servicios hospitalarios lo implementa

suponiendo mejora en los parametros antes mencionados.
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6. PREGUNTADE INVESTIGACION

¢ Cudl el impacto de la implementacion del programa “Uso apropiado de
antimicrobianos” de enero de 2015 a diciembre de 2017, en términos de vigilancia
de prescripciones, consumo de antimicrobianos (Dosis diaria definida), costos
calculados anuales, resistencia antimicrobiana, seleccién de gérmenes multidrogo-

resistentes y mortalidad relacionada a infecciones nosocomiales.?
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7. HIPOTESIS

No aplica por ser un estudio descriptivo

8. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL.

v Describir el impacto de la implementacion del programa “Uso apropiado de
antimicrobianos” de enero de 2015 a diciembre de 2017, en términos de
vigilancia de prescripciones, consumo de antimicrobianos (Dosis diara
definida), costos calculados anuales, resistencia antimicrobiana, seleccion de
gérmenes multidrogo-resistentes y mortalidad relacionada a infecciones

nosocomiales.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1.

Conocer la cantidad de intervenciones registradas en el registro de telefonia
(Auditoria Prospectiva con retroalimentacion y Restriccion antimicrobiana)
durante el periodo de estudio).
a) Servicios hospitalarios con mayor cantidad de intervenciones de
vigilancia.
b) Servicios hospitalarios con mayor cantidad de autorizacion de
prescripciones.
c) Servicios hospitalarios con mayor restriccién de prescripciones.
Conocer el consumo anual en términos de dosis diaria definida (DDD/Egresos)
en 2014, y durante el periodo de estudio (2015 a 2017) de los antimicrobianos
que se restringen por el programa.
Conocer el costo total de los antimicrobianos que resulten en mayor uso, del
periodo 2014 a 2017.
Conocer las tasas de resistencia antimicrobiana durante el periodo de estudio y
el perfil de susceptibilidad para los aislamientos en hemocultivo de
Pseudomonas aeuroginosa, Acinetobacter baumannii, Klebsiella spp.

Conocer la incidencia anual de infecciones por Clostridium difficile.
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9. METODOLOGIA

9.1 Tipo de estudio: Observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal.

9.2 Universo de trabajo:

Periodo: enero de 2015 a diciembre de 2017.

Lugar: Servicios de adultos del Hospital “Dr. Manuel Gea Gonzalez” en los
que se aplica el Programa de gestion. (Urgencias adultos, Hospitalizacion:
Medicina Interna, Cirugia General, Cirugia Plastica, Urologia, Traumatologia
y Ortopedia, Unidad de atencién al paciente con alto riesgo perioperatorio,

Ginecologia, Unidad de Cuidados Intensivos adultos).

9.3 Muestra.

Sin calculo de muestra. Se incluyd a todos los registros de la base de datos del

programa “Uso correcto de antibidticos”.

9.3.1 Criterios de seleccion:

Registro de auditoria o solicitud de auditoria realizada durante el periodo de
estudio, archivada en el documento electronico generado por la aplicacién de
mensajeria instantanea diariamente.

Aislamientos en sangre reportados en el periodo de estudio para
Pseudomonas aeuroginosa, Acinetobacter baumannii, Klebsiella spp.
Casos confirmados de infeccién por Clostridium difficile en el periodo de

estudio.

9.3.2 Criterios de Inclusiéon

Registro de auditoria o solicitud de auditoria realizado durante el periodo de
estudio, que incluya: Nombre de farmaco por auditar, via de administracion,
Nombre del paciente y servicio hospitalario de Ubicacion.

Registro de auditoria o solicitud de auditoria para los farmacos que restringe

el programa (Colistina, Piperacilina/tazobactam, Meropenem, Imipenem,
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Ertapenem, Vancomicina, Ciprofloxacino, Clindamicina, Linezolid,
Tigeciclina).

e Aislamientos en sangre reportados en el periodo de estudio para
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii y Klebsiella spp. con
respectivo reporte de susceptibilidad.

e Casos confirmados de infeccion por Clostridium difficile en el periodo de

estudio.

9..3.3 Criterios de eliminacion

e No aplica

9.4 Definicion de variables

Variable Esc.ala (inter\_lalo, Escala
ordinal, nominal)
e Monitoreo de Prescripcion (Auditoria)
e Auditorias solicitadas por farmacia Cuantitati
e Auditorias sin solicitud Lé?:clr:t;\’a # intervenciones por ano
e Autorizacion de prescripcion
o Restriccién de prescripcion
-Cirugia General
e Senicio hospitalario méas auditado -Cirugia Plastica
-Ginecologia
Hospitalizacion:
¢ Senicio hospitalario con mas autorizacion -Medicina Interna
de prescripciones Cualitativa nominal | ~Traumatologia y Ortopedia
-Unidad de atencion al paciente
con alto riesgo perioperatorio
- . . . L -Unidad de Cuidados
. Ser\AC|_o hospltalarlo con mas restriccion de Intensivos adultos
prescripciones -Urgencias adultos
-Urologia
-Ciprofloxacino
e Antibiético mas auditado -Clindamicina
—— - - - -Colistina
. Ant|b|t_ot|(_:§> mas auditado y autorizado para -Ertapenem
prescripcion Cualitativa nominal | -Linezolid
-Meropenem
e Antibitético mas auditado y restringido para -Piperacilina/tazobactam
prescripcion -Vancomicina
-Tigeciclina
o . Cuantitativa
o Dosis diaria definida /100 Altas continua Gramos
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e DDD definida por ATC (Anatomical
Therapeutic Chemical)

e Consumo anual de antibidticos en el Cuantitativa Gramos
Hospital continua
. o Cuantitativa .
e Costo anual de farmacos restringidos discreta Pesos Mexicanos
e Numero de aislamientos en hemocultivos Cuantitativa ~
por afio discreta # casos por afio
. Suscephbﬂ@ad de microorganismo aislado Cualitativa nominal —Sus_ceptlble
en hemocultivo -Resistente
. . . - Cuantitativa o -
e Tasa de mortalidad hospitalaria por afo discreta Y% por ano
e Caso confirmado de infeccion por Cuantitativa # casos por afo
Clostridium difficile continua

9.4.1 Descripcion de cada variable:
e Monitoreo de Prescripciéon (Auditoria)
Aplicacion de auditoria prospectiva y retroalimentacion o Restriccion
antimicrobiana, con solicitud registrada en el archivo electrénico de mensajeria
instantanea.
¢ Auditorias solicitadas por farmacia
Solicitud de Auditoria registrada en el archivo electronico de mensajeria
instantanea, prescrita por alguno de los servicios hospitalarios.
e Auditorias sin solicitud
Auditoria registrada en el archivo electronico de mensajeria instantanea,
prescrita por el equipo de vigilancia del Programa (Infectologia).
e Autorizacion de prescripcion
Auditoria que permite el abasto y aplicacion del farmaco solicitado.
¢ Restriccidon de prescripciéon
Auditoria que restringe el abasto y aplicacion del farmaco solicitado.
e Servicio hospitalario mas auditado
Servicio hospitalario con mayor registro de auditorias con vy sin solicitud
e Servicio hospitalario con mas autorizacion de prescripciones
Servicio hospitalario con mayor registro de auditorias que permiten el abasto y
aplicacion del farmaco en cuestion.

e Servicio hospitalario con mas restricciéon de prescripciones
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Servicio hospitalario con mayor registro de auditorias que restringen el abasto y
aplicacion del farmaco en cuestion.

e Antibiético mas auditado

Farmaco que se restringe por el programa, con mayor # de solicitudes de
auditoria.

¢ Antibiético mas auditado y autorizado para prescripcion

Farmaco que se restringe por el programa, con mayor # de solicitudes de
auditoria que permiten su abasto y aplicacion.

¢ Antibidtico mas auditado y restringido para prescripcion

Farmaco que se restringe por el programa, con mayor # de solicitudes de
auditoria que restringen su abasto y aplicacion.

e Dosis diaria definida /100 Altas

Férmula para la obtencion de la dosis promedio de mantenimiento por
egresos/ano para cualquier medicamento que se usa para su indicacion principal

en adultos. Férmula: Consumo

anual en
Qgramos. 100

Num DDDMA 00 A= X
DD -ATC Altas anuales

an gramaos

e DDD definida por ATC (Anatomical Therapeutic Chemical)

Dosis de farmaco expresa en gramos o unidades que otorga el Sistema de
clasificacion internacional de farmacos en los estudios de consumo.

¢ Consumo anual de antibiéticos en el Hospital

Cantidad de antibiotico expresada en gramos consumida por afio en el hospital
e Costo anual de farmacos restringidos

Costo obtenido de la multiplicacion del precio unitario de cada antibidtico por el
consumo en gramos/ano en el hospital, Expresado en Pesos mexicanos.

e Numero de aislamientos en hemocultivos por aifo

Cantidad de aislamientos reportados en hemocultivos para Pseudomonas
aeuroginosa, Acinetobacter baumanniiy Klebsiellaspp. en el periodo de estudio.
e Susceptibilidad de microorganismo aislado en hemocultivo
Interpretacion del antibiograma de cada microorganismo aislado en hemocultivo

en el periodo de estudio.
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e Tasa de mortalidad hospitalaria por afio

Tasa de muertes calculada por afio, reportada por Epidemiologia hospitalaria.

e Caso confirmado de infecciéon por Clostridium difficile
Cuadro de diarrea nosocomial con prueba confirmatoria detectada para toxina

AB de Clostridium difficile.
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9.5 Descripcion de procedimientos.

El impacto del programa se medira en términos de:

A) Vigilancia de prescripciones

1.

Conteo por dia, mes y afio de las intervenciones registradas en el archivo del

grupo de WhatsApp™, mediante el formato de captura incluido (Hoja de

recoleccion de datos), de enero 2015 a diciembre 2017.

Se obtendra la cantidad de:

a.

J-

k.

b
c
d
e.
f
9
h

Auditorias totales

. Auditorias solicitadas por farmacia

Auditorias realizadas por infectologia sin solicitud de farmacia.

. Auditorias autorizadas

Auditorias restrictivas

Servicio hospitalario mas auditado

Servicio hospitalario con mas autorizacion de prescripciones
Servicio hospitalario con mas restriccion de prescripciones
Antibiético mas auditado

Antibidtico mas auditado y autorizado para prescripcion

Antibiético mas auditado y restringido para prescripcién

B) Consumo de antibidticos restringidos:

1.

Se realizara calculo de dosis diaria definida de cada farmaco restringido por

altas/afio, en un periodo pre-implementacion del programa (afio 2014) y

durante el periodo de estudio.

a.

Los codigos ATC — Index 2018 establecidos por la OMS que se

utilizaran para el calculo son:

CODIGO ATC DDD (GR)
JO1DH02 Meropenem 2
JO1DHO03 Ertapenem 1
JO1XA01 Vancomicina 2
JO1CR05 Piperacilina/tazobactam 14
J01XX08 Linezolid 1.2
J01XB01 Colistina 0.1
JO1MA02 Ciprofloxacino 0.5
JO1FFO01 Clindamicina 1.8
JO1AA12 Tigeciclina 0.1
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Para el caso de colistina se utilizara la conversién (adecuacion de la
constante) correspondiente de millones de unidades a gramos.

b. Con la férmula:

Consumea

anual en

gramos 104
Num DDOY100 A= X

DDD -ATC Altas anuakes

€n ramos

2. Serealizara calculo de costo anual del consumo de cada farmaco restringido,
en un periodo pre-implementacién del programa (afio 2014) y durante el
periodo de estudio, Expresado en pesos mexicanos y con el costo de

adquisicion en el 2017.

C) Resistencia antibiética de gérmenes asociados a infecciones
intrahospitalarias:

a. Se obtendra la cantidad anual de hemocultivos con aislamiento de

Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumannii. de enero de

2014 a diciembre de 2017, asi como la Susceptibilidad de
Pseudomonas aeruginosay Acinetobacter baumannii.

b. Se obtendra la cantidad anual de infecciones asociadas a Clostridium

difficile comprobadas por PCR (técnica realizada en el Instituto

Nacional de Ciencias médicas y Nutricién “Salvador Zubiran” y/o en
INER).

D) Mortalidad asociada a infecciones intrahospitalarias.
1. Se describira la tasa de mortalidad anual del reporte oficial de la institucién,

otorgado por Epidemiologia Hospitalaria en el periodo enero de 2014 a
diciembre de 2017.
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10.ASPECTOS ESTADISTICOS
Estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y dispersion: rango, media,
mediana, moda, desviacidon estandar, proporciones o porcentajes, frecuencias y

tasas.

11.ASPECTOS ETICOS

"Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento
de la ley General de Salud en Materia de Investigacién para la Salud.

Titulo segundo, capitulo |, Articulo 17, Seccion |, investigacién sin riesgo, no
requiere consentimiento informado.

Titulo Segundo, Capitulo Il. De la investigacion en comunidades

Articulos 28-33

Titulo tercero Capitulo Il De la investigacion farmacologica, Articulos 65-71
12.RECURSOS Y FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Los recursos materiales (registro de telefonia movil), computadoras, etc., fueron

proporcionados por el investigador principal
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13. RESULTADOS

A) Vigilancia de prescripciones

El total de intervenciones registradas en el programa de mensajeria instantanea a
lo largo del periodo de estudio fue de n=8004, obteniéndose n=1348 para el 1er afio
de intervencién (2015), duplicandose en los 2 afios subsecuentes con un n=3528
en 2016y n=3128 en 2017.

La intervencién del equipo de infectologia por si solo fue del 41.7% en general, con
39.54% para el 2015, 39.96% en 2016 y 45.62% para 2017.

No lograron ser evaluadas dentro del periodo establecido (2 horas) un 6.9% (n=93)
de las solicitudes en 2015, 10.29% (n=363) en 2016y 6.11% (n=180) para el 2017.
El numero de Auditorias que autorizaron la prescripcion del esquema: en 2015 fue
del 81.75% (n=1026), 67.21% (n=2371) para 2016, y 77.04% (n=2271) en el 2017.

Tabla 1. Vigilancia de Prescripciones (Auditoria prospectiva con retroalimentacion y Restriccion de farmacos)

2015 2016 2017
o Auditorias totales registradas en
“Uso racional de ATBs” grupo de 1348 3528 3128
WhatsApp™
. - . 53.56 % 52.75 % 54.38%
» Auditorias solicitadas porfarmacia (n=722) (n=1861) (n=1603)
o Auditorias realizadas por 39 549 39.96% 45.62%
infectologia sin solicitud de (n:.533°) (n='130:1) (n='134g)
farmacia.
o Auditorias no completadas en 2 6.9% 10.29% 6.11%
horas (n=93) (n=363) (n=180)
« Auditori torizad 81.75% 74.91% 77.04%
uditorias autorizadas (n=1026) (n=2371) (n=2271)
o _ 18.25% 25.09% 22.96%
e Auditorias restrictivas (n=229) (n=794) (n=677)

Larestricciéon en el 2015 fue del 18.25% (n=229), 25.09% (n=794) en 2016y 22.96%
(n=677) en 2017.
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De los antibidticos restringidos en el inicio del programa tanto Vancomicina,
Meropenem y Ertapenem ocuparon el 82.87% del total de intervenciones,
extendiendo y mejorando la distribucion de vigilancia al resto de farmacos,

observandose incremento hasta del 400% en el monitoreo de

piperacilina/tazobactam, ciprofloxacino y clindamicina.

Tabla 2. Vigilancia de Prescripciones por antibiético

2015 2016 2017
Antibiéti . ditad Vancomicina 35.54% Vancomicina 26.67% Vancomicina 28.74%
o Antibiético mas auditado (1=446) (1=844) (1=696)
o Antibiético mas autorizado Ertapenem 85% Vancomicina 87.09% Linezolid 86.96%
para prescripcion (n=334/393) (n=735/844) (n=60/69)
YT : i Piperacilina/tazobactam Clindamicina 81.12% Clindamicina 59.05%
o Antibidtico mas restringido 37.5% (r=12/32) (=116/143 (n=62/105)

para prescripcion

# de Restricciones

2015 2016 2017
=-Meropenem =>-Ertapenem =\Vancomicina
-#-Piperacilina/Tazobactam -s-Linezolid -e-Colistina
==Ciprofloxacino =+ Clindamicina *3-Tigeciclina

Grafico 1: Tendencia restrictiva para cada antibiotico en el periodo de estudio.
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El registro de la vigilancia para otros antibiéticos como linezolid y tigeciclina de igual
manera se duplico, y la proporcion de autorizaciones o restricciones de prescripcion

demostrdé un incremento en su uso, principalmente por el equipo de infectologia.

21.71%
r

0.85% /!
1.99% / \
\ \ 26.67%
17.44% |
Meropenem H Ertapenem El Vancomicina El Piperacilina/tazobactam
H Linezolid H Colistina El Ciprofloxacino I'1Clindamicina
B Tigecicilina B Resto de farmacos

Grafico 2: Distribucion anual de las auditorias que se realizaron por cada farmaco
restringido.

2015 2016 2017
Autorizacion Restriccion Autorizacion Restriccion Autorizacion Restriccion
(n) (n) (n) (n) (n) ()
e Meropenem 153 48 295 102 302 73
o Ertapenem 334 59 592 95 577 119
e Vancomicina 375 71 735 109 605 93
o Piperacilina/Tazobactam 20 12 355 197 298 157
e Linezolid 21 8 52 11 66 9
e Colistina 49 10 22 5 22 5
o Ciprofloxacino 2 1 45 143 121 127
e Clindamicina 2 4 27 116 43 62
o Tigeciclina 11 2 29 3 32 5
e Otros antibioticos,
antifungicosy 73 233 238
antivirales

n = nimero de auditorias para cada antibiético
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Como se muestra en los graficos (3 a 5) a continuacion, la proporcién de restriccion

llegé a ser hasta del 80% para farmacos como clindamicina y ciprofloxacino,

seguidos piperacilina/tazobactam con un 37.5%.

Tigeciclina
Clindamicina
Ciprofloxacino
Colistina
Linezolid

2015

Piperacilina/Tazobactam
Grafico 3. Vancomicina
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Los servicios donde se llevd a cabo la mayoria de auditorias fueron Urgencias,
Medicina Interna y la Unidad de Cuidados Intensivos, abarcando un 81.4% de la
vigilancia para el 2015, un 71.97% para 2016y 70.56% en 2017, monitorizando sélo
un 18.6% en 2015 a los servicios quirurgicos, sin embargo, con mayor inclusién de
estos en 2016 con un 28.03% y 29.44% para 2017.

Tabla4.Vigilancia de Prescripciones en los servicios hospitalarios

2015 2016 2017
1 0, 1 0, 1 0,
o Servicio hospitalario mas auditado Urgenzzz 4%;'7% Urger;;gsﬁ%%ﬁ Urger(1r<;|=a11sogg).gm
¢ Servicio hospitalario con mas Urgencias 82.41% Urgencias 77.62% Urgencias 80.64%
autorizacion de prescripciones (n= 370/449) (n=940/1211) (n=879)
« Servicio hospitalario con més Unidad de Cuidados ¢, v General 27.50%  Cirugia General 31.7%
restriccion de prescripciones Intensivos 22.67% (n=104/377) (n=129/407)
prescrip (n=51/225)
2015 2016 2017

3.35%.
1.04% /)
2.31%/ |
1.59% ! T N 27.33% N.23.24%
10.28%
E Urgencias B Medicina Interna ElCirugia General  ElCirugia Plastica B Urologia
M Anestesiologia IZ1 Ginecologia 1-1UTI H Ortopedia

Grafico 6: Distribucion anual de las auditorias que se realizaron por cada servicio hospitalario.
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B) Consumo de antibiéticos restringidos:
A continuacién, se expone el consumo de farmacos expresada en dosis diaria

definida/egresos-ano.

| Tabla5. ConsumoDDD poregresos/Afio

2014 2015 2016 2017
Egresos 12 369 11848 12113 11818
e Meropenem 14.87 9.15 11.91 18.51
e Ertapenem 34.49 28.65 15.88 34.04
e Vancomicina 2542 23.34 24.67 20.68
e Piperacilina/tazobactam 29.52 36.78 19.64 16.11
e Linezolid 2.34 1.38 1.52 2.67
e Colistina 11.04 2.87 1.39 4.09
e Ciprofloxacino 32.28 32.87 14.82 14.14
e Clindamicina 37.79 34.03 5.38 5.69

Comparando el afio previo al programa y el consumo durante la aplicacion del
mismo, se observo un descenso del 62.9% al 87.8% en el consumo de colistina,
hasta del 85.7% en clindamicina, del 33.46% en piperacilina/tazobactam, 56.19%

para ciprofloxacino y 18.6% en Vancomicina.

Grafico 7: Consumo en DDD de los farmacos restringidos

CONSUMO DE ANTIBIOTICOS POR DDD
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No asi para los carbapenémicos, en donde el consumé mostré una reduccidn
durante el 2015 del 38.4% para Meropenem y del 16.93% en Ertapenem, que se
mantuvo en 2016 con 19.9% en Meropenem y 53.9% para Ertapenem, pero
practicamente el mismo consumo durante el 2017, e incremento en el uso de

Meropenem hasta del 24.4%

El costo de los farmacos restringidos se obtuvo con los precios de adquisicion del
2017, y tomando como parametro el 2014, se calcularon ahorro o déficit para cada
afo, obteniéndose para colistina un ahorro hasta de $2,441,420.00 pesos, seguido
de Ertapenem con $1,219,345.92 pesos.

No se encontré incrementé global de costo para el periodo de estudio, en ninguno

de los farmacos restringidos

2014 2015 2016 2017
e Meropenem $1,569,557.00 $925,302.40 $1,231,104.60 $1,866,823.20
e Ertapenem $1,505,130.12 $1,197,823.90 $678,825.68 $1,419,394.86
e Vancomicina $363,533.10 $319,691.80 $345,499.50 $282,526.40
¢ Piperacilina/tazobactam $657,120.24 $784,194.72 $428,016.00 $342,702.00
¢ Linezolid $245,918.67 $138,886.71 $156,725.37 $268,004.63
e Colistina $1,073,800.00 $267,860.00 $132,160.00 $379,960.00
¢ Ciprofloxacino $103,812.80 $101,254.40 $46,675.20 $43,451.20
e Clindamicina $121,710.96 $105,001.96 $16,969.40 $17,507.56

| Tabla. 7. Acumulado de ahorro del Periodo de estudio 2015 a 2017

e Meropenem $685,440.80
e Ertapenem $1,219,345.92
e Vancomicina $142,881.60
o Piperacilina/tazobactam $416,448.00
e Linezolid $174,139.30
e Colistina $2,441,420.00
o Ciprofloxacino $120,057.60
e Clindamicina $225,653.96
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C) Resistencia

antibiotica de

gérmenes

intrahospitalarias:

asociados a

infecciones

El numero de aislamientos en hemocultivos de Acinetobacter baumannii disminuyo

progresivamente hasta un 80% y el perfil de susceptibilidad mejord tanto para este

germen como los aislamientos de Pseudomonas

disminuyendo las

carbapenémicos.

tasas de

resistencia para

Tabla 8. Hemocultivos reportados porafo

quinolonas,

2014 2015 2016 2017
o Acinetobacter baumannii 15 7 4 3
e Pseudomonas aeruginosa 9 14 14 21
e Candidaspp 16 29 28 24

Casos comprobados por PCR de infeccion por C. difficile
Clostridium difficile 3 23

73

34

Tasas de resistencia de hemocultivos:
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Quinclonas Carbapenémicos Piperacilina//tazobactam

2017

Ceftazidima

aeruginosa en hemocultivos,

ceftazidima vy
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D) Mortalidad asociada a infecciones intrahospitalarias.

La Tasa de Mortalidad por infecciones asociadas a cuidados de la Salud en el
periodo de estudio se reportd 21.7% en 2014, 13.5% en 2015, 8.2% en 2016y 9.6%
en 2017.

-37-



14.DISCUSION

Como se muestra en los resultados, la implementacion del programa de vigilancia
permite conocer de forma detallada el uso de antibidticos dentro del hospital.

La aplicacion de mensajeria instantanea como dinamica de vigilancia en “tiempo

real’, permitié obtener datos especificos para cada uno de los objetivos planteados.

El analisis del registro diario en el primer afio de implementacion demostrdé que el
uso de auditoria prospectiva con retroalimentacion como principal técnica de
vigilancia, heredada del periodo previo a la aplicacion del programa, representa en
mas del 80% de las ocasiones una autorizacion del tratamiento propuesto por los
prescriptores.

Se observo un inclusidn creciente en este tipo de técnica por parte de infectologia,
ya que en el 2017 ocup6é hasta 45% de indicacion de esquemas, y que
probablemente este crecimiento sea en la actualidad mayor, dadas las mejoras en
el registro de sus intervenciones.

La prescripcion restrictiva puede llegar a representar hasta el 25% de las auditorias,
que, en términos de uso apropiado, esto representaria que 1 de cada 4
prescripciones dentro del hospital no es correcta, comprobandose lo descrito

previamente en la literatura meédica previa.

Se observd un agregado constante a la informacién dentro del registro, tales como
ingresos y egresos de pacientes, cambios de cama, disponibilidad de farmacos,
presentacion de los mismos, fechas préximas de caducidad, sindromes infecciosos
que justificaban la administracién del farmaco, sugerencias diagnésticas, resultados
de cultivos, antibiogramas, si el paciente habia sido sometido ya a tratamientos
previos, la duracion y dosis del mismo; que aunque no son objetivo de esta revision,
da a suponer que la dinamica puede emular a los sistemas de soporte de decision

clinica y expedientes electronicos

El monitoreo del servicio de urgencias que ocupa hasta el 40% de las auditorias,

deriva de la premisa “Tiempo real’” que ofrece el programa, otorgandose la
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valoracién y administracion optima de tratamiento en las primeras horas de estancia
hospitalaria. Del mismo modo y en subsecuente orden; los pacientes en los servicios
de medicina interna y unidad de cuidados intensivos de adultos que suponen
estados graves de enfermedad son los que en su mayoria se benefician de la

inmediata valoracion.

Las medidas para el control de un brote de infeccion por C. difficile que acontecio
durante el 2016 y la continuidad a estas medidas durante el 2017, explican que
vancomicina ocupe el lugar como principal causa de auditoria; y la preocupacién por
la aparicion de cepas resistentes a este farmaco, el uso de Linezolid que se mostro
en el 2017. De estas medidas de prevencion para infeccion por C. difficile se
desprende que tanto quinolonas como clindamicina aparezcan como los farmacos
de mayor restriccion para su prescripcion.

Es importante sefialar que en el hospital ocurren periodos de desabasto de
antimicrobianos (por ejemplo, ertapenem que es sustituido por meropenem) y esto
refleja un aumento en su consumo independiente de las estrategias de restriccion,
por lo cual es fundamental que las areas administrativas o con decision de compra
de antimicrobianos formen parte del equipo de los sistemas de vigilancia y gestion

de antibiodticos.

Con respecto del comportamiento observado en los costos por consumo anual, el
parrafo anterior explica una de las determinantes del incremento visto para
meropenem, no obstante, para Ertapenem se atribuye en gran medida al inicio del
programa de administracién ambulatoria de antimicrobianos en el hospital.

Claro que el mayor beneficio se aprecia para medicamentos de alto costo como

colistina, y su dramatico descenso de consumo.

El perfil de susceptibilidad de Acinetobacter baumanniiy Pseudomonas aeruginosa
en hemocultivos, muestra una evidente disminucion de la resistencia en:
piperacilina/tazobactam y ciprofloxacino que son de los antibidticos que

evidenciaron mayor restriccion en el periodo de estudio.
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La susceptibilidad a meropenem en el caso de Acinetobacter baumannii enalgunos
periodos del estudio no fue posible obtener el dato por lo que no se graficé.

En el caso de Acinetobacter baumannii y Clostridium difficile, el descenso en el
numero de casos, si bien puede estar en relacioén a las politicas de restriccion de
antibidticos, es innegable el papel de las medidas de prevencidén de diseminacion
establecidas por epidemiologia y que durante los ultimos 3 afos se le ha dado

seguimiento estrecho.

Cadaintervencidon se revisé por un infectélogo, que en su mayoria quedd plasmada
en notas médicas, misma que genero retroalimentacion tanto para el prescriptor
como para los residentes de infectologia, demostrando educacién médica continua,
mismo que da cabida a pensar que puede ser utilizado como instrumento de

evaluacion y formacion de personal prescriptor.

Finalmente, no se aprecidé un incremento en la tasa de mortalidad asociada a

infecciones nosocomiales, reportada por epidemiologia hospitalaria del hospital.
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15.CONCLUSIONES

Este es un el primer reporte en el pais de la implementacién de un programa de
vigilancia y gestion de antibidticos en tiempo real que involucra un equipo de
farmacia intrahospitalaria e infectologia, y que demuestra que el uso, consumo vy
gastos generados por la utilizacion antibidticos, mejora de manera importante, con
impacto directo en la disminucion de resistencias bacterianas y sin repercusion en
la mortalidad asociada a las infecciones intrahospitalarias.
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ANEXO

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
Documento que incluye

a) 22 farmacos (13 antibidticos, 2antiviralesy 5antifungicos)

b) 9 apartados para cada servicio hospitalario
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1* ‘ Celda de Auditoria restrictiva ‘

‘ Celda de Autorizacion de prescripcion POR solicitud de farmacia ‘

‘ Celda de Autorizacion de prescripcion SIN solicitud de farmacia ‘

- 45 -



	Portada 

	Índice
	1. Resumen
	2. Introducción
	3. Marco Teórico
	4. Planteamiento del Problema
	5. Justificación
	6. Pregunta de Investigación
	7. Hipótesis   8. Objetivos
	9. Metodología
	10. Aspectos Estadísticos   11. Aspectos Éticos   12. Recursos y Financiamiento y Factibilidad  
	13. Resultados
	14. Discusión
	15. Conclusiones
	16. Referencias
	Anexos

