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RESUMEN

Introduccion: El desarrollo de resistencia bacteriana es el responsable de
infecciones mas severas y mortales, esto debido al uso inadecuado de
antimicrobianos, el cual aumenta cuando la prescripcion es empirica.! La eleccion
del tratamiento empirico debe ser con base en los patrones de
resistencia/sensibilidad local de cada hospital, debido a que la flora patogena y la
susceptibilidad a los antibiéticos referidos en las guias internacionales pueden ser

diferentes.?

Objetivos: Comparar la prescripcion antimicrobiana empirica con el patron de
resistencias bacterianas en pacientes con un proceso infeccioso urinario o
respiratorio documentado en la unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital
General Zona Norte de Puebla (HGZNP).

Material y métodos: Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal,
realizado en la UCI del HGZNP de julio 2018 a junio 2019. De 195 muestras de
cultivo, se seleccionaron las de origen respiratorio y urinario, siendo un total de 127,
eliminando 21 por criterios de exclusion, para un final de 106 muestras.

Método estadistico: El analisis fue con IBM SPSS V. 24. Para las variables
cuantitativas se realizaron pruebas de normalidad, para los datos con distribucion
normal se reportan medias * desviacion estandar. El analisis de las variables
cualitativas se realizé mediante Chi cuadrada de tendencia lineal, considerando

significativo una p<0.05.

Descripcion de resultados: Los agentes causales aislados con mayor frecuencia
en ambas infecciones fueron las enterobacterias, demostrando un elevado
porcentaje de multirresistencia, siendo la ceftriaxona uno de los antimicrobianos

mas usados con mayor resistencia y los carbapenemicos los mas usados con menor



resistencia, reportandose un tratamiento empirico inadecuado en el 40.5% de los

casos.

Conclusién: Es imperativo contar con estudios que evaluen la epidemiologia local
y crear guias locales para orientar nuestro tratamiento empirico y asi disminuir
resistencias bacterianas, reingresos, complicaciones y dias de estancia

intrahospitalaria.

Palabras claves. Tratamiento antimicrobiano empirico, resistencias bacterianas,
infeccion de vias urinarias, infeccion de vias respiratorias, unidad de cuidados

intensivos.



1. ANTECEDENTES

1.1 Generales:

Hasta el afo 2014, las principales causas de morbilidad han sido de etiologia
infecciosas, los tres primeros lugares como causa de morbilidad los han ocupado
las “infecciones respiratorias agudas” con 27 493 239 casos, ‘infecciones
intestinales por otros organismos y las mal definidas” con 4,941,427 casos y la
“‘infeccion de vias urinarias” con 4,244,053 casos, siendo un total de 36,678,719

casos de etiologia infecciosa. '

El porcentaje de uso de antimicrobianos en pacientes hospitalizados es de al redor
del 20 al 40%, llegando en ocasiones a ser hasta 80.9% por lo que se han convertido

en el segundo medicamento mas empleado mundialmente.?

En la mayoria de las ocasiones, la eleccion del antimicrobiano no se basa en la
identificacion del microorganismo causal ni de su susceptibilidad “in vitro”, ya que
no es factible contar con estos datos de manera inmediata, y se recurre a la eleccion
del antimicrobiano de manera empirica, siendo esta la practica mas frecuente en el
quehacer médico para seleccionar el antimicrobiano a utilizar, pues es bien sabido
que los casos graves no pueden esperar hasta tener un resultado de laboratorio y

los casos leves no justifican la solicitud de exdmenes de laboratorio.?

Multiples estudios, incluyendo la campafia sobreviviendo a la sepsis recomienda
que, tanto para la sepsis como para el choque séptico, los antimicrobianos se inicien

lo antes posible y dentro de la primera hora.*'® La administracién temprana de
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medicamentos antimicrobianos debe ocurrir independientemente de si el paciente

se encuentra en la sala de emergencias, la UCI o la sala de cuidados generales. 5™

Estudios de cohorte en pacientes con sepsis grave, han demostrado que por cada
hora que se retrasa el inicio del tratamiento antimicrobiano adecuado, se incrementa
la mortalidad en un 7,6%. Es por ello que el comienzo precoz del tratamiento
antimicrobiano puede mejorar el pronostico de los pacientes con cuadros

infecciosos 51213 15

En la ultima década, la mortalidad de la sepsis atendida en las unidades de cuidados
intensivos ha disminuido de forma sostenida, a medida que se establecia un
paquete de medidas a desarrollar en las primeras horas de inicio, y los hospitales
iban adaptando sus organizaciones para atender precozmente a los pacientes con
sepsis. Actualmente, podemos resumir en 3 pilares el tratamiento inicial de esta

entidad: 1) Reanimacién precoz y agresiva; 2) Inicio precoz de tratamiento

antibiético empirico, y 3) Drenaje del foco séptico.?

Se ha observado una mejor evolucion en aquellos pacientes en los que el
tratamiento empirico fue activo frente a los patégenos que crecieron en los cultivos.
En algunos estudios se ha observado, la inadecuacion del tratamiento
antimicrobiano en la infeccién intraabdominal en un 13-16% de los casos,
observandose una tasa de fracaso terapéutico por resistencia al tratamiento
empirico del 11% en la infeccion intraabdominal de la comunidad y de alrededor del

30% en las de origen nosocomial.’

En otros estudios la terapia antimicrobiana apropiada administrada a pacientes
criticamente enfermos que se presentan con septicemia se asocié con una

mortalidad mas baja a los 60 dias que la terapia inapropiada. Una estandarizacién
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de la terapia antimicrobiana empirica puede evitar la prescripcion inapropiada de

agentes antimicrobianos y mejorar los resultados del paciente .3

Medicina intensiva

La medicina intensiva o medicina critica es la rama que se ocupa del paciente en
estado critico, que se define como aquél que presenta alteraciones fisiopatoldgicas
que han alcanzado un nivel de gravedad tal que representan una amenaza real o
potencial para su vida y que al mismo tiempo son susceptibles de recuperacion. Por

lo tanto, hay cuatro caracteristicas basicas que definen al paciente critico:

1
2
3
4

) Enfermedad grave.

) Potencial de revertir la enfermedad.

) Necesidad de asistencia y cuidados de enfermeria continuos.
)

Necesidad de un area tecnificada (UCI).°

En la UCI se encuentran los pacientes que requieren cuidado constante y atencion
especializada durante las 24 horas del dia debido a que su estado es critico. Es un
sector en el que trabajan profesionales especializados y educados para dar la
atencion debida a los pacientes. En estas areas laboran médicos, enfermeras vy
distintos técnicos y paramédicos entrenados en medicina intensiva. Reciben el
nombre de intensivistas y tipicamente tienen formacion previa en medicina interna,
cirugia, anestesiologia o medicina de urgencias. La poblacién de enfermos
candidatos a ser atendidos en las unidades de cuidados intensivos se selecciona
de manera variable dentro de cada institucién, dependiendo de las caracteristicas
de la misma, pero suele incluir una valoracion objetiva, reproducible y cuantificable
de la gravedad de los pacientes, la necesidad de esfuerzo terapéutico y los
resultados medidos como supervivencia y calidad de vida posterior.®
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Infecciones del tracto urinario

La infeccion del tracto urinario (ITU) se define como el crecimiento de
microorganismos en orina recogida de forma estéril, en un paciente con sintomas
clinicos compatibles. Si no hay sintomas el aislamiento de bacterias en el urocultivo

se denomina bacteriuria asintomatica y no precisa tratamiento.

Segun la sintomatologia y los resultados de las pruebas complementarias se puede
diferenciar la pielonefritis aguda o ITU de vias altas, y la cistitis o ITU de vias bajas.

Clasificacion

e |TU no complicadas
o UTI aguda, esporadica o recurrente (cistitis no complicada) y / o
superior (pielonefritis no complicada), limitada a mujeres
premenopausicas no embarazadas sin anormalidades anatomicas y
funcionales relevantes conocidas dentro del tracto urinario o

comorbilidades'”

e |TU complicadas
o Todas las infecciones urinarias que no se definen como no
complicadas. Es decir, con una mayor probabilidad complicarse: por
ejemplo, los hombres, mujeres embarazadas, pacientes con
anomalias anatomicas o funcionales relevantes del tracto urinario,

catéteres urinarios permanentes, enfermedades renales y / o con otras
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enfermedades concomitantes con inmunocompromiso, por ejemplo,

diabetes.!”

e |TU recurrente
o ITU con una frecuencia de al menos 3 infecciones urinarias al ano o 2

infecciones urinarias en los Ultimos seis meses. 17

e |TU asociada a catéter
o Serefiere alas infecciones urinarias que ocurren en una persona cuyo
tracto urinario esta actualmente cateterizado o ha tenido un catéter

colocado en las ultimas 48 horas. "

e Urosepsis
o Se define como la disfuncion organica potencialmente mortal causada
por una respuesta del huésped desregulada a la infeccion originada

en el tracto urinario y / o los érganos genitales masculinos. '”

Tratamiento

El objetivo del tratamiento sera hacer desaparecer la sintomatologia y eliminar la
bacteria del tracto urinario. Son varios los factores que condicionan la eleccion de
un antibidtico para ser utilizado. En primer lugar, el propio antibidtico: aspectos
farmacocinéticos (altas concentraciones en la orina, vida media larga),
repercusiones sobre la flora intestinal y vaginal que evite efectos secundarios, una
tolerancia aceptable y que sea lo mas barato posible. Por otro lado, el estado de las
resistencias bacterianas a los antimicrobianos condiciona fuertemente la eleccién.

Ademas, cuanto mayor es el espectro bacteriano del antibidtico, mayor efecto
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destructivo tendra sobre la flora endogena, lo que favorecera la aparicién de
candidiasis vaginal e incluso faringea y ocasionalmente, si su actividad es
moderada, facilitara la colonizacidn periuretral por cepas de E. Coli potencialmente
patdgenas, potenciando las recaidas.

Régimen de terapia antimicrobiana sugerida en cistitis no complicada'”

Duracién

o : L de :

Antimicrobianos Dosis diaria tratamient Comentarios
0
Primera linea en mujeres
Fosfomicina 3gr dosis unica 1 dia
Nitrofurantoina 50-100mg cada .
. 5 dias
macrocristales 6hrs
Nitrofurantoina
monohidratada/ 100mg cada 12hrs | 5 dias Regomendado_ ?_c:_lamente en
macrocristales mUJerlt_as (éon cistitis no
Nitrofurantoina complicada
macrocristales liberacion 100mg cada 12hrs | 5 dias
prolongada
Pivmecillinam 200mg cada 8hrs 3-5 dias
Alternativas
Cefalosporina (cefadroxil) | 500mg cada 12hrs | 3 dias | O equivalente
Si el patrén de resistencia local para E. Coli es <20%
T™P 200mg cada 12hrs | 5 dias No en el PRIMER trimestre de
embarazo
160/800mg cada : No en el ULTIMO trimestre de

TMP/SMZ 12hrs 3 dias embarazo
Tratamiento en hombres
TMP/SMZ ]gg{EOOmg cada 7 dias Restringido a hombres

Régimen de terapia antimicrobiana empirica oral sugerida en pielonefritis no

complicada'’

. . L Duracion de 3
Antimicrobianos | Dosis diaria tratamiento Comentarios
Ciprofloxacino ?gﬁ;ZSOmg cada 7 dias Resistencia a fluoroquinolonas
0,
Levofloxacino 750mg cada 24hrs 5 dias .
TMP/SMZ 160/800mg cada 14 dias Si ta!e_s agentes se usan
12hrs empiricamente, se sugiere

Cefpodoxima 200mg cada 12hrs 10 dias administrar una dosis intravenosa
inicial de un antimicrobiano

Ceftibuteno 400mg cada 24hrs 10 dias parenteral de accion prolongada
(por ejemplo: ceftriaxona)
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Régimen de terapia antimicrobiana empirica enteral sugerida en pielonefritis no

complicada’’

Antimicrobianos

Dosis diaria

| Comentarios

Tratamiento de 12 linea

Ciprofloxacino

400mg cada 12hrs

Levofloxacino

750mg cada 24hrs

Cefotaxima

2g cada 8hrs

Sin estudios como monoterapia en
pielonefritis aguda no complicada

Ceftriaxona

1-2g cada 24hrs

Dosis alta recomendada

Tratamiento de 22 linea

Cefepime

1-2g cada 12hrs

Piperacilina/tazobactam

2.5-4.5g cada 8hrs

Dosis alta recomendada

Ceftazidima/avibactam

2.5g cada 8hrs

Gentamicina

5mg/kg cada 24hrs

Sin estudios como monoterapia en

Amikacina

15mg/kg cada 24hrs

pielonefritis aguda no complicada

Alternativas

Imipenem/cilastatina

500mg cada 8hrs

Considerar carbapenemicos

Meropenem

1g cada 8hrs

solamente en pacientes con
cultivos tempranos reportando
organismos multi-drogo

resistentes

Regimen de terapia antimicrobiana en urosepsis'’

Antimicrobianos Dosis diaria Comentarios

Cefotaxima 2g cada 8hrs 7-10 dias

Ceftazidima 1-2g cada 8hrs El tratamiento prolongado es
Ceftriaxona 1-2g cada 24hrs indicado en paciente con
Cefepime 2g cada 12hrs respuesta clinica lenta.

Piperacilina/tazobactam

4.5¢g cada 8hrs

Ceftazidima/avibactam

2.5g cada 8hrs

Gentamicina

5mg/kg cada 24hrs

Amikacina 15mg/kg cada 24hrs
Ertapenem 1g cada 24hrs
Imipenem/cilastatina 500mg cada 8hrs
Meropenem 1g cada 8hrs

Infecciones del tracto respiratorio

Las enfermedades respiratorias afectan a las vias respiratorias, incluidas las vias

nasales, los bronquios y los pulmones. Incluyen desde infecciones agudas como la
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neumonia y la bronquitis a enfermedades crénicas como el asma y la enfermedad

pulmonar obstructiva cronica.

Neumonia

La neumonia es una infeccion que inflama los sacos aéreos de uno o ambos
pulmones. Los sacos aéreos se pueden llenar de liquido o pus (material purulento),
lo que provoca tos con flema o pus, fiebre, escalofrios y dificultad para respirar.
Diversos microrganismos, como bacterias, virus y hongos, pueden provocar

neumonia.

La neumonia puede variar en gravedad desde suave a potencialmente mortal. Es
mas grave en bebés y nifios pequefos, personas mayores a 65 afos, y personas
con problemas de salud o sistemas inmunitarios debilitados.

Clasificacion

Neumonia adquirida en la comunidad

La Organizacion Mundial de la Salud define a la neumonia adquirida en la
comunidad como una infeccién pulmonar provocada por una gran variedad de
microorganismos adquiridos fuera del ambito hospitalario y que determinan la
inflamacion del parénquima pulmonar y de los espacios alveolares. En la radiografia
se manifiesta como una opacidad pulmonar nueva, asociada con al menos uno de
los siguientes signos o sintomas: tos de inicio reciente, fiebre o hipotermia,

leucocitosis 0 leucopenia con desviacion a la izquierda, o en los pacientes
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hospitalizados que durante la estancia hospitalaria manifiestan una infeccion aguda
en las 24 a 48 horas siguientes.™

La neumonia adquirida en la comunidad es la tercera causa de hospitalizacién en
personas de 65 afos o mayores. En México, en 2010 se reportaron 156,636 casos
de neumonia y bronconeumonia, con tasa de 144.50 por 100,000 habitantes, lo que
la coloco entre las primeras 20 causas de morbilidad nacional, discretamente mas
frecuente en hombres, con 79,041 casos que corresponden a 50.4% del total de los

mismos.

Los principales gérmenes son Streptococcus pneumoniae (21-39%), Haemophilus
influenzae (1.5-14%) y Staphylococcus aureus (0.8-9%), en pacientes ambulatorios,
y S. pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae y Chlamydophila pneumoniae, en

sujetos hospitalizados.

Las comorbilidades o los tratamientos antimicrobianos recientes aumentan la
probabilidad de infeccion con S. pneumoniae resistente a farmacos y bacilos
entéricos gramnegativos. Para tales pacientes, las opciones terapéuticas empiricas

son:

a) Monoterapia con quinolona respiratoria (levofloxacina, moxifloxacina o
gemifloxacina).'®
b) Combinacion de un beta-lactamico (cefotaxima, ceftriaxona, ampicilina) mas

un macrolido (azitromicina, claritromicina o eritromicina)."®

Neumonia intrahospitalaria y neumonia asociada a la ventilacion mecanica

18



Neumonia intrahospitalaria (NIH) es una neumonia que se ha presentado 48 h

desde la admisién al hospital en un enfermo no intubado en el momento de

admision. Neumonia asociada a ventilacibn mecanica (ventilator-associated

pneumonia, VAP) es una neumonia que se ha presentado >48 h desde el inicio de

la ventilacidon mecanica invasiva.?°

Factores de riesgo

En los primeros 4 dias de la hospitalizacién: las mismas bacterias que
producen la NAC y bacilos gramnegativos (E. coli, Klebsiella pneumoniae,
Enterobacter, Proteus y Serratia), pero sin resistencia a antibiéticos. %°

A partir del 50 dia predominan las cepas multirresistentes, mas
frecuentemente los bacilos aerobios gramnegativos: Pseudomonas
aeruginosa, E. coli, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter spp. y Legionella
pneumophila, y entre las bacterias grampositivas sobre todo Streptococcus

aureus, cuyas cepas intrahospitalarias pueden ser resistentes a meticilina. 2°

Factores de riesgo epidemioldgicos asociados con etiologia especifica.

Edad mayor de 65 anos

Streptococcus pneumoniae resistente a las
penicilinas

Uso reciente de antibidticos

Streptococcus pneumoniae resistente a las
penicilinas, Bacilos entéricos Gramnegativos,
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
aureus

Multiples enfermedades concomitantes

Streptococcus pneumoniae resistente a las
penicilinas, Bacilos entéricos Gramnegativos

Enfermedad o alteracién pulmonar de base

Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
aureus, Burkholderia cepacia

Disfagia o aspiracion Anaerobios de cavidad oral y enterobacterias
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Streptococcus pneumoniae, anaerobios
Alcoholismo orales, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
spp., Mycobacterium tuberculosis

Inmunosupresién (incluyendo terapia con Streptococcus pneumoniae resistente a las
corticosteroides) penicilinas, Pseudomonas aeruginosa

Residencia en un hogar de cuidado crénico o

s Bacilos entéricos Gramnegativos
en hogar geriatrico

Enfermedad renal crénica en hemodialisis Staphylococcus aureus

Infeccion previa por influenza Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus de la comunidad
resistente a la meticilina, anaerobios, hongos
dimorficos, Mycobacterium tuberculosis y
micobacterias no tuberculosas

Absceso pulmonar

Haemophilus influenzae, Pseudomonas
aeruginosa, Legionella spp., Streptococcus
EPOC, tabaquismo pneumoniae, Moraxella catarrhalis,
Chlamydophila pneumoniae, bacilos
Gramnegativos

Estadia en hotel o crucero en las 2 semanas . .
Legionella pneumophila

previas
Exposicién a deposiciones de murciélago Histoplasma capsulatum

Pneumocystis jirovecii, Cryptococcus spp.,
Infeccion por retrovirus (Recuento de CD4 Histoplasma capsulatum, Aspergillus spp.,
bajo< 200) micobacterias no tuberculosas,

Pseudomonas aeruginosa

Bacilos entéricos Gramnegativos,
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
spp, Staphylococcus aureus incluyendo el
meticilinoresistente

Hospitalizacion, intubacién orotraqueal

Cuadro clinico

El cuadro clinico como en la NAC. La mortalidad de los enfermos por NIH

posoperatoria es de ~20 % y la mortalidad en la UCI es de 30-40 %.

Criterios diagndsticos
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Criterio de la definicion de la NIH y, ademas

1) nueva aparicion o progresion de las infiltraciones pulmonares
2) presencia de 22 de los 3 criterios clinicos siguientes:
a. temperatura corporal 238 °C
b. leucocitosis o leucopenia, y
c. secrecion bronquial purulenta (aumento de la cantidad de secrecion o

cambio de su caracter a purulento).

El diagnostico debe basarse solo en criterios clinicos, sin incluir la concentracion de

procalcitonina o de proteina C-reactiva.

Tratamiento

Un aspecto fundamental ante la sospecha es asegurar que el tratamiento inicial sea
apropiado y adecuado. El tratamiento empirico apropiado se refiere al uso de un
antibidtico al que el o los posibles microorganismos etioldgicos sean sensibles, y el
término de tratamiento adecuado es el uso de un antibiético apropiado a las dosis
correctas, con buena penetracion al sitio de la infeccion y, cuando esté indicado, en

combinacion.

Las normas generales del tratamiento se basan en tres puntos fundamentales:
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1)

El tratamiento debe iniciarse lo mas precozmente posible, ya que el retraso
en el mismo se asocia a un peor pronostico de la NAV, al igual que en otras

formas de sepsis.

El tratamiento suele ser empirico inicialmente, y modificado segun los
resultados de las pruebas microbiolégicas solicitadas. Por tanto, es
imprescindible que la antibioterapia inicial tenga en cuenta las posibilidades
de gérmenes MR, para después ir escalando el tratamiento segun cultivos.
Es importante reseiar que las NAV tratadas de forma incorrecta inicialmente
se asocian a una mayor mortalidad y estancia media, aunque posteriormente

se modifique la antibioterapia de forma correcta.

Por otra parte, si bien es imprescindiblecubrir todo el espectro de patdogenos
inicialmente, el uso indiscriminado de antibiéticos se asocia a un mayor
riesgo de desarrollo de resistencias, por lo que hay que ajustar el tratamiento
en base a los resultados de la microbiologia a las 72 horas de inicio del
mismo. Con el fin de implementar un tratamiento empirico apropiado, es de
vital importancia conocer la microbiologia propia del hospital y de cada
unidad de hospitalizacion y seguir las recomendaciones de las guias de
tratamiento que han sido elaboradas por las sociedades cientificas en este

campo.

La eleccion de un régimen especifico para la terapia empirica de la NAH y la NAV
debe basarse en el conocimiento de los patdégenos prevalentes dentro del entorno
sanitario, asi como los factores de riesgo individuales para la resistencia microbiana.
20 En el caso de NAV, un metaanalisis determin6 que los factores asociados con un
mayor riesgo de gérmenes multidrogoresistentes fueron el uso de antibiéticos por
via intravenosa en los ultimos 90 dias, =5 dias de hospitalizaciéon previa a la
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aparicion de NAV, choque séptico en el momento de la NAV, sindrome de dificultad
respiratoria aguda antes de la NAV y terapia de reemplazo renal terapia previa. 2

En individuos sin factores de riesgo para gérmenes multidrogoresistentes se
sugieren esquemas de monoterapia con Piperacilina/Tazobactam, Cefepime,
Levofloxacino o carbapenémicos, estos ultimos reservados principalmente ante
sospecha infeccién por un bacilo gramnegativo productor de betalactamasas de

espectro extendido. 2°

Para los pacientes con factores de riesgo para patégenos multidrogoresistentes se
recomienda la terapia empirica de amplio espectro combinada con un medicamento
de una clase diferente si ha recibido antibiotico previamente. 2° Adicionalmente, se
debe reevaluar el estado del paciente 72 horas después del inicio de la terapia y
descontinuar los antibidticos o reducir el espectro con base a los resultados del
cultivo. ?° Los regimenes recomendados deben incluir dos agentes con actividad
contra P. Aeruginosa y otros bacilos gramnegativos, y un agente con actividad
contra Staphylococcus Aureus meticilinoresistente, por lo que se sugiere
Piperacilina/Tazobactam, Cefepime, Levofloxacino o Carbapenémicos, mas un

Aminoglucosido o Quinolona antipseudomona sumado a Vancomicina o Linezolid.?°

La mayoria de pacientes con NAH o NAV pueden ser tratados durante siete dias.
Para pacientes con enfermedad grave, bacteriemia, infeccion metastasica y/o
agentes patogenos agresivos como S. Aureus o P. Aeruginosa, la duracion de la
terapia debe ser individualizada y un curso superior a siete dias pueden estar

justificado. 2°
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Opciones de tratamiento empirico sugeridas para la Neumonia Asociada al

Ventilador en unidades que requieren cobertura para Staphylococcus Aureus

resistente a la meticilina y la doble cobertura antipseudomonal / gramnegativa.?®

A. Antibiéticos para Gram-
positivos con actividad para
SAMR

B. Antibioticos B-lactamicos
para Gram-negativos con
actividad antipseudomonica

C. Antibioticos no B-
lactamicos con actividad
antipseudomonica

Glucopepetidos:

Vancomicina 15mg/kg IV cada
8-12hrs (considerar dosis
carga de 25-30mg/kg en caso
de cuadro severo)

O

Penicilina antipseudomonas:
Piperacilina/Tazobactam 4.5g
IV cada 6hrs

)

Fluoroquinolonas:
Ciprofloxacino 400mg IV cada
8hrs

Levofloxacino 750mg IV cada
24hrs

)

Oxazolidinonas:
Linezolid 600mg IV cada
12hrs

Cefalosporinas:

Cefepime 2g IV cada 8hrs
Ceftazidma 2g IV cada 8hrs
O

Aminoglucosidos:

Amikacina 15-20mg/kg IV
cada 24hrs

Gentamicina 5-7mg/kg IV
cada 24hrs

Tobramicina 5-7mg/kg IV cada
24hrs

O

Carbapenemicos:

Imipenem 500mg IV cada 6hrs
Meropenem 1g IV cada 8hrs
O

Polimixinas:

Colistina 5mg/kg IV dosis de
carga seguido de 2.5mg IV
cada 12hrs

Polimixina B 2.5-3.0mg/kg/dia
en 2 dosis al dia

Monobactamicos:
Aztreonam 2g IV cada 8hrs

Terapia antibidtica empirica inicial recomendada para la neumonia adquirida en el

hospital (no asociada al ventilador).?°

Sin riesgo alto de mortalidad
ni probabilidad de SAMR

Sin riesgo alto de mortalidad
pero probabilidad de SAMR

Riesgo alto de mortalidad o
haber recibido antibidticos
endovenosos 90 dias previos

Uno de los siguientes:

Uno de los siguientes:

Dos de los siguientes,
evitando 2 B-lactamicos:

Piperacilina/Tazobactam 4.5g
IV cada 6hrs

Cefepime 2g IV cada 8hrs
Levofloxacino 750mg IV cada
24hrs

Imipenem 500mg IV cada 6hrs
Meropenem 1g IV cada 8hrs

Piperacilina/Tazobactam 4.5g
IV cada 6hrs

Cefepime 2g IV cada 8hrs
Ceftazidima 2g IV cada 8hrs
Ciprofloxacino 400mg IV cada
8hrs

Levofloxacino 750mg IV cada
24hrs

Imipenem 500mg IV cada 6hrs
Meropenem 1g IV cada 8hrs
Aztreonam 2g IV cada 8hrs

Piperacilina/Tazobactam 4.5g
IV cada 6hrs

Cefepime 2g IV cada 8hrs
Ceftazidima 2g IV cada 8hrs
Ciprofloxacino 400mg IV cada
8hrs

Levofloxacino 750mg IV cada
24hrs

Imipenem 500mg IV cada 6hrs
Meropenem 1g IV cada 8hrs
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Amikacina 15-20mg/kg IV
cada 24hrs

Gentamicina 5-7mg/kg IV
cada 24hrs

Tobramicina 5-7mg/kg IV cada
24hrs

Aztreonam 2g IV cada 8hrs

Con uno de los siguientes:

Con uno de los siguientes:

Vancomicina 15mg/kg IV cada
8-12hrs, cosiderar dosis carga

Vancomicina 15mg/kg IV cada
8-12hrs, cosiderar dosis carga

de 25-30mg/kg en casos
severos (mantener niveles
sericos15-20mg/mL) sericos15-20mg/mL)
Linezolid 600mg IV cada Linezolid 600mg IV cada
12hrs 12hrs

de 25-30mg/kg en casos
severos (mantener niveles

1.2 Especificos:

El desarrollo de resistencia bacteriana a los antimicrobianos es el responsable de
infecciones multirresistentes mas severas y mortales, con altos costos de atencién,
presentandose tanto en infecciones comunitarias, y sobre todo en nosocomiales,

debido al uso inadecuado de la mayoria de los antimicrobianos.?

Este uso inadecuado de antimicrobianos varia de 45% a 60% siendo mayor el
porcentaje cuando la prescripcion del antimicrobiano es en forma empirica a
diferencia de los tratamientos empiricos secundariamente documentados o bien en

infecciones documentadas.?

El tratamiento antimicrobiano empirico es aquel que se inicia antes de disponer de
informacion completa y/o definitiva sobre la infeccion que se desea tratar y es, por
tanto, un tratamiento de probabilidad.
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Parte importante del inadecuado uso de antimicrobianos de forma empirica se debe
al desconocimiento del equipo médico en el ambito hospitalario de los principales
sitios anatémicos de infeccion, de los gérmenes causales predominantes, de sus
patrones de resistencia y sensibilidad a los antimicrobianos especificos en cada una

de las areas de atencion médica?

Proporcionar a los médicos la informacion que sirva como guia para tomar los
fundamentos necesarios a lo largo del proceso de seleccion de un antimicrobiano
ha demostrado mejorar la seleccion de los antimicrobianos, controlar los costos, y

retrasar el desarrollo de resistencia.

La adecuada prescripcion antimicrobiana reduce mortalidad y costos. Se necesita
contar con sistemas de informacion que permitan conocer la realidad en cada area
médica para adecuar la prescripcion antimicrobiana e incluso equilibrar el uso
desmedido de antibioticos de amplio espectro ante la incertidumbre diagnostica,

evitando efectos indeseados. % 16
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2. JUSTIFICACION

El uso inadecuado de antimicrobianos varia de 45% a 60% siendo mayor el
porcentaje cuando la prescripcion del antimicrobiano es en forma empirica y con
ello contribuimos a estancias prolongada y la mala evolucién del paciente, por ello
el conocer la epidemiologia bacteriana hospitalaria asi como el patron de
resistencias nos permitira ofrecer tratamientos antimicrobianos empiricos de mayor
efectividad y con ello lograr una diminucion en la estancia, costo y mortalidad de los
pacientes en la unidad de cuidados intensivos.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El desconocimiento de la epidemiologia bacteriana hospitalaria y los patrones de
resistencia, favorecen el uso de terapia antimicrobiana empirica inadecuada en
paciente hospitalizados en nuestra unidad, impactando directamente en la estancia,

evolucion y mortalidad del paciente.

Si recordamos, los factores que favorecen el desarrollo de la resistencia a los
antimicrobianos son: (1) uso de antimicrobianos de amplio espectro, (2) el uso de
terapia empirica inadecuada, (3) dosis inadecuada (cantidad, intervalos de tiempo,

duracion del tratamiento) y (4) la ausencia de adherencia rigurosa a las practicas

para el control de infecciones.?

Por tal motivo es imperativo contar con la informacion -epidemiologia bacteriana
hospitalaria y los patrones de resistencia- que sirva como guia para la seleccion de
una adecuada terapia empirica antimicrobiana para el paciente hospitalizado y asi
impactar de manera positiva en su evolucion, acortando la estancia intrahospitalaria,

costos y disminuyendo la produccion de resistencias bacterianas.

Pregunta de investigacion:

¢(Es adecuado el tratamiento antimicrobiano empirico prescrito a pacientes
hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos del Hospital General Zona Norte

de Puebla?
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4. OBJETIVOS

4.1 General:

Comparar la prescripcion antimicrobiana empirica con el patron de resistencias
bacterianas en pacientes con un proceso infeccioso urinario o respiratorio
documentado en la unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General Zona Norte
de Puebla.

4.2 Especificos:

. Identificar los antibidticos prescritos de manera empirica a pacientes que
ingresan o desarrollaron en la Unidad de Cuidados Intensivos, un proceso

infeccioso urinario o respiratorio.

. Identificar el patron de resistencia y sensibilidad de cada patdgeno aislado
en los pacientes que ingresan o desarrollan un proceso infeccioso urinario

o respiratorio en la Unidad de Cuidados Intensivos.

. Identificarx la prevalencia de patdogenos aislados en pacientes que
ingresan a la Unidad de Cuidados Intensivos con un proceso infeccioso

urinario o respiratorio.
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5. METODOLOGIA

5.1 Diseino de la investigacién o tipo de estudio:

Se trata de un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo parcial y transversal.

5.2 Ubicacién espacio-temporal:

Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General Zona Norte De Puebla
“Bicentenario de la Independencia” en el periodo de Julio de 2018 a Junio 2019

5.3 Estrategia de trabajo:

Se estudiaron a los pacientes que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos
con un proceso infeccioso documentado, ademas del tratamiento antimicrobiano
empirico prescrito, el cual se analizé posteriormente con el reporte de cultivo y
antibiograma para determinar el agente etiolégico mas frecuente de dicho proceso
infeccioso, asi como los patrones de resistencia y sensibilidad, documentando el
antimicrobiano de mayor sensibilidad y de mayor resistencia, demostrando asi el
acertamiento del tratamiento empirico indicado. Este estudio se encontré al alcance
de los recursos de mi hospital, fue razonable el tiempo requerido para obtener los
resultados, una de sus mayores aplicaciones es para planear y evaluar
intervenciones de salud publica, también hay pocos dilemas y dificultades éticas,
aunque no esta totalmente exento de asuntos relacionados con el manejo
confidencial de datos recolectados. La principal desventaja de mi estudio es que
aporta datos de un momento unico en el tiempo y que se pudo haber incurrido en

un sesgo de seleccion y de informacion.
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5.4 Universo de trabajo

e Poblacion fuente:

Pobladores de la zona de influencia del Hospital General Zona Norte de Puebla

e Poblacién elegible:

Pacientes que ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General
Zona Norte de Puebla “Bicentenario de la Independencia” entre los periodos julio de
2018 a Junio 2019.

e Poblacién participante:

Pacientes que cursaron con un proceso infeccioso urinario o respiratorio en la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General Zona Norte de Puebla
“Bicentenario de la Independencia” entre el periodo Julio de 2018 a Junio 2019 y

que cumplan estrictamente con los criterios de seleccion.

5.5 Criterios de seleccion

e Criterios de inclusion:

1. Todo paciente que ingrese a la unidad de cuidados intensivos con un proceso
infeccioso urinario o respiratorio documentado.
2. Todo paciente que durante su estancia en la unidad de cuidados intensivos

haya desarrollado un proceso infeccioso urinario o respiratorio.
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e Criterios de exclusion:

1. Todo paciente que no se le hayan tomado muestras para cultivo antes del
inicio del tratamiento antimicrobiano empirico.

2. Todo paciente que ingrese con tratamiento antimicrobiano definitivo por
cultivo previo.

3. Todo paciente que no cuente con informacion en expediente clinico del

diagndstico de ingreso, egreso o tratamiento antimicrobiano prescrito.

e Criterios de eliminacion:

1. Todo paciente que cuente con reporte de cultivo sin antibiograma.

5.6 Caracteristicas del muestreo y de la muestra

e Tamano muestral:

De un total de 195 muestras recolectadas de 69 paciente que cursaron su estancia
en UCIA durante el periodo de julio 2018 a junio 2019 en la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital General Zona Norte de Puebla, se obtuvo una muestra por
conveniencia de 118 muestras de cultivos etiquetadas como: sonda vesical, chorro
medio, expectoracion, aspirado transtraqueal, aspirado bronquial, secrecion
bronquial, secrecidon traqueal, liquido pleural y exudado faringeo, esto para el
analisis de las infecciones urinarias y respiratorias, tanto de etiologia nosocomial

como comunitarias.

e Tipo de muestreo:

Se trata de un muestreo probabilistico sistematico, con una muestra por

conveniencia en poblacién del Hospital General de Zona Norte de Puebla.
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5.7 Definicion de variables:

Variable Definicion Definicion Escala de Codificacion

Conceptual Operacional Medicion

Tiempo que ha | AAos Cualitativa

transcurrido a transcurridos Ordinal
partir del desde el
nacimiento de un | nacimiento
individuo hasta establecido
el momento por

actual documento
(INE, ACTA
DE
NACIMIENTO,
CURP) hasta
la fecha de
ingreso a
nuestro

estudio.

Se refiere alas | Obtenido del | Cualitativa | Femenino
caracteristicas expediente dicotémica | Masculino
biologicas y clinico del
fisiolégicas que | paciente
definen y
diferencian a
hombres y

mujeres
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Proceso en el Obtenida del | Cualitativa
que se identifica | expediente .
nominal
una enfermedad, | clinico del
afeccion o lesiéon | paciente
por sus signos y
sintomas.
Grado de Obtenida del | Cualitativa | 1. Sepsis
disfuncién expediente Nominal 2. Choque
organica clinico del e
séptico
originada por paciente
agentes 3. SRIS
infecciosos
Zona o region en | Obtenida del | Cualitativa | 1. Respiratorio
la que se origina | expediente Nominal 2 Urinario
el proceso clinico del
infeccioso paciente 3.
Intraabdominal
4. Otro
Fallecimiento de | Obtenida del | Cualitativa | Si
un individuo expediente Nominal No
clinico del
paciente
Término utilizado | Obtenida del | Cualitativa | DM
para describir expediente Nominal HAS
dos o mas clinico del
trastornos o paciente ERC
enfermedades Dislipidemia
que ocurren en
Anemia
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la misma Cancer
persona.
Prescripcion Obtenida del | Cualitativa
empirica de expediente Nominal
farmacos clinico del
antimicrobianos | paciente
Cepas de Obtenida del | Cualitativa
aisladas de expediente .
Nominal
microorganismos | clinico del
patogenos paciente
implicados en la
etiologia de la
infeccion.
Porcentaje de Obtenido a Cualitativa | % resistencia
resistencia a partir de los .
Nominal

antibidticos que
presenta una

cepa

resultados del

antibiograma

5.8 Analisis de datos.

Diseno estadistico:

El analisis estadistico se realiz6 mediante el programa estadistico IBM SPSS V. 24
para Windows. Se calcularon las frecuencias y porcentajes de las variables
cualitativas. Para las variables cuantitativas se realizaron pruebas de normalidad,

para los datos con distribucién normal se reportan medias + desviacion estandar.
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El analisis de las variables cualitativas se realizé mediante la prueba de Chi
cuadrada de tendencia lineal, considerando como significativo un valor de p<0.05.

5.9 Recursos y financiamiento:

Financiamiento por recursos propios del investigador.

¢ Recursos humanos:
Investigador y asesor de tesis
Personal de apoyo

Servicio de epidemiologia y bacteriologia

e Recursos materiales:
Equipos y materiales en bacteriologia
Papel bond tamaio carta, toner e impresora

Computadora

5.10 Aspectos éticos

El presente estudio de investigacién cumple con la ley general de Helsilki, con sus
modificaciones del 2008, ademas de los articulos 15, 20, 33, que recomiendan su
privacidad del estudio y con el reglamento de la ley general de salud en materia de
investigacion, en sus articulos 3°. La cual informa que toda investigacion se
sometera a un comité para su aprobacion y que la investigacion contribuya a
acciones preventivas y al uso de procedimientos técnicos y diagndsticos para
mejorar el proceso de salud. El articulo 14 en su fraccion |, VI, VII, Y VIII, al articulo
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16 que mencionan que se sometera a los principios éticos y cientificos que debe ser
realizado por profesionales de la salud. Y el articulo 17 en su fraccion | mencionando

que se investigara con riesgo minimo por la toma de somatometria y toma de

muestra.
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6. RESULTADOS

6.1 Caracteristicas antropométricas de la poblacion de estudio

Se analizaron un total de 69 pacientes ingresados a la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital General Zona Norte de Puebla durante el periodo de julio
2018 a junio 2019. La edad promedio de los pacientes fue de 38.85+16.08 anos,
con un maximo de 81 afios y un minimo de 15 afos. La mayoria de los pacientes

se encontraron en el grupo etario de 26 a 40 afios de edad (34.8%).

Género

Femenino
Masculino

Grafico 1. Frecuencia del género en la poblacion de estudio.
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Grupo de edad

15 & 25 afos
26 a 40 afios
41 a 55 afos

56 a 70 afos
=70 afios

Grafico 2. Distribucion del grupo etario en la poblacion de estudio.

Segun la distribucion del grupo etario, se encontré6 una mayor frecuencia de
pacientes del género femenino entre 26 a 40 afnos de edad (24.6%) y del género

masculino entre 41 a 55 afos de edad (21.7%) (Tabla 1).

Tabla I.
Distribucién del género segun el grupo etario (n=69)

15A25
anos 12 17.4 4 5.8 16 23.2
26 a 40
anos 17 24.6 7 101 24 34.8
41 a 55
anos 2 4.3 15 217 18 261
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56 a70
anos 2 2.9 7 101 9 13
>70 anos 2 29 0 0 2 29

6.2 Caracteristicas clinicas de la poblacion de estudio

Los diagnosticos encontrados con mayor frecuencia en la poblacion de estudio
fueron: Cetoacidosis diabética + IVU Complicada (8.4%), Cetoacidosis diabética +
Choque séptico + Neumonia adquirida en la comunidad (7.0%), Cetoacidosis
diabética + Choque séptico con foco abdominal (7.0%), Choque séptico con foco
abdominal + Peritonitis + Neumonia asociada a ventilacion mecanica (4.2%),
Choque séptico + EVC hemorragico + Neumonia intrahospitalaria (4.2%) y

Preeclamsia severa + Sepsis + Infeccion de vias urinarias(4.2%)(Tabla II).

Tabla Il.
Frecuencia del diagnostico en la poblacion de estudio (n=69)

Cetoacidosis diabética/choque 5 7.0
séptico/NAC

Cetoacidosis diabética/l[VU Complicada 6 8.4
Cetoacidosis diabética/NAC/LRA 2 2.8
Cetoacidosis diabética/ CSFA 5 7.0
Choque séptico/pancreatitis 1 14
aguda/NAC

CSFA /Peritonitis/NAV 3 4.2
Choque séptico/Cetoacidosis 2 2.8
diabética/NAV/IVU complicada

Choque séptico/EVC hemorragico/NIH 3 4.2
Choque séptico/insuficiencia 1 1.4
hepatica/LRA/NAV

Choque séptico/NAC/LRA 6 8.4
Choque séptico/ neuropatia/NAV/IRAG/ 1 14
LRA
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Choque séptico/NIH/LRA/preeclampsia 1 1.4
Choque séptico /[LRA/NAC 2 2.8
Choque séptico /Neumotorax/LRA 1 1.4
Hematoma subdural/ edema cerebral 2 2.8
severo/NIH

Intento suicida/Intoxicaciéon 2 2.8
medicamentosa/LRA

Preeclamsia severa/Sepsis/IVU 3 4.2
Preeclamsia severa/Sindrome de 1 1.4
HELLP

Preeclamsia severa/[VRB 1 1.4
SIRA/NAC/LRA 1 14
Trauma abdomen por arma blanca/ 1 1.4
CSFA

Trauma de abdomen por arma de 1 1.4
fuego/NAV/ IH

Otros 18 25.2

Abreviaturas: NAV: Neumonia asociada a ventilacibn mecanica
NAV; NIH: Neumonia Intrahospitalaria; NAC: Neumonia asociada
a la comunidad; IVU: Infeccién de vias urinarias; LRA: Lesion
renal aguda; CSFA: Choque séptico con foco abdominal; IH:
Insuficiencia hepatica; IRAG: Infeccidn respiratoria aguda grave;
EVC: Enfermedad Vascular Cerebral; IVRB: Infeccion de vias

respiratorias bajas.

En cuanto a la distribucion de la gravedad de la infeccidn encontramos que en la
mayoria de los casos se presentd choque seéptico (42.0%), seguido de sepsis
(39.1%) y Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (18.8%) (Grafico 3).

En cuanto al numero de defunciones en la poblacion de estudio, encontramos una

mortalidad del 20.3% en la poblacion de estudio (Grafico 4).
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Gravedad de la infeccion

18.8%

39.1%

‘ CHOQUE SEPTICO
o SEPSIS
SRS

Grafico 3. Distribucion de la gravedad de la infeccion en la poblacion de estudio.

Defunciones

Mo
Si

Grafico 4. Frecuencia de la defuncién en la poblacion de estudio.
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Las principales comorbilidades reportadas fueron: Diabetes mellitus tipo 2 (18.8%),
diabetes mellitus tipo 1 (4.3%), hipertension arterial sistémica (4.3%), diabetes
mellitus e hipertension arterial sistémica (4.3%), cancer (4.3), anemia (2.9)(Grafico

5).
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Grafico 5. Frecuencia de las comorbilidades presentes en la poblacion de estudio.

Con relacion al tipo de muestras obtenidas de la poblacién de estudio, encontramos
que el 66.0% de las muestras corresponden a muestras urinarias y el 34.0% a

muestras respiratorias (Grafico 6).
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Tipo de muestra

RESPIRATORIAS
LIRINARIAS

Grafico 6. Frecuencia de los tipos de muestras obtenidas de la poblacién de

estudio.

6.3 Caracteristicas microbioldgicas de la poblacién de estudio

Entre los principales agentes causales aislados de muestras urinarias y respiratorias
obtenidas de la poblacién de estudio, encontramos que el microorganismo mas
frecuente fue Escherichia coli (20.8%), seguido de blastoconidios (18.9%),
Pseudomona aeruginosa (11.3%), Staphylococcus aureus (9.4%) vy
Sthaphylococcus epdermidis (6.6%) (Grafico 7).
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Grafico 7. Prevalencia de los microorganismos patdégenos mas frecuentes en la

poblacion de estudio.

El analisis de los resultados del antibiograma realizado a los pacientes que
conformaron la poblacién de estudio se muestra en la tabla lll. En la tabla se enlistan
cada uno de los antibiéticos analizados en el antibiograma y la frecuencia de cepas

sensibles y resistentes:

Tabla Ill.
Resultados del antibiograma realizado a la poblacién de estudio.

Cefoxitina 17 16 5 4.7
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Bencilpenicilina 17 16 5 4.7
Ampicilina 42 39.6 4 3.8
Ampicilina-sulbactam 24 22.6 4 3.8
Piperacilina-Tazobactam 14 13.2 22 20.8
Ticarcilina-Acido

clavulanico 8 7.5 1 0.9
Oxacilina 14 13.2 4 3.8
Cefazolina 22 20.8 8 7.5
Cefuroxima 9 8.5 5 4.7
Cefoxitina 9 8.5 19 17.9
Ceftazidima 18 17 5 4.7
Ceftriaxona 28 26.4 10 9.4
Cefepima 35 33 12 11.3
Aztreonam 1 0.9 2 1.9
Ertapenem 9 8.5 24 22.6
Imipenem 16 15.1 30 28.3
Meropenem 18 17 30 28.3
Amikacina 13 12.3 36 34
Gentamicina 33 31.1 21 19.8
Gentamicina de Nivel Alto 2 1.9 0 0
Ciprofloxacino 36 34 17 16
Levofloxacino 35 33 17 16
Eritromicina 13 12.3 4 3.8
Estreptomicina de nivel

alto 2 1.9 0 0
Clindamicina 12 11.3 0 0
Quinupristina/Dalfopristina 5 4.7 0 0
Linezolid 0 0 18 17
Vancomicina 1 0.9 17 16
Tetraciclina 1 0.9 6 5.7
Minociclina 0 0 14 13.2
Tigeciclina 0 0 35 33
Nitrofurantoina 2 1.9 2 1.9
Rifampicina 1 0.9 17 16
Trimetoprima-

sulfametoxazol 29 274 27 255

*No se consideraron los resultados indeterminados.
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En analisis de la resistencia antimicrobiana obtenida a partir de los resultados
generales del antibiograma demuestra que los antibidticos que presentaron un
porcentaje de resistencia mas alto fueron en primer lugar la ampicilina (39.6%),
seguido de Ciprofloxacino (34.0%), Levofloxacino (33.0%), Cefepime (33.0%),
Gentamicina, (31.1%) Trimetoprima con Sulfametoxazol (27.4%) y la Ceftriaxona
(26.4%) (Grafico 8).
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Grafico 8. Porcentaje de resistencia antimicrobiana obtenido por la poblacién de
estudio. Abreviaturas: SAM, Ampicilina-sulbactam; Pip-Tazo, Piperacilina-
Tazobactam; TMP/SMX, Trimetoprima/Sulfametoxazol.

EJERAYA
Frecuencia de los antimicrobianos prescritos empiricamente en muestras
de origen urinario o respiratorio.

CARBAPENEMICO 23 21.7 12 11.3 35 33

CARBAPENEMICO /
VANCOMICINA
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CEFALOTINA 1 0.9 0 0.0 1 0.9
CEFTAZIDIMA 4 3.8 0 0.0 4 3.8
CEFTRIAXONA 13 12.3 8 7.5 21 19.8
CEFTRIAXONA /

CLARITROMICINA 3 2.8 1 0.9 4 3.8
CEFTRIAXONA/

LEVOFLOXACINO 1 0.9 0 0.0 1 0.9
CEFTRIAXONA /

METRONIDAZOL ° 4.7 4 3.8 9 8.5
CEFTRIAXONA/

VANCOMICINA 3 2.8 1 0.9 4 3.8
CIPROFLOXACINO 1 0.9 2 1.9 3 2.8
LEVOFLOXACINO 9 8.5 3 2.8 12 11.3
LEVOFLOXACINO /

METRONIDAZOL 1 0.9 1 0.9 2 1.9
LEVOFLOXACINO /

VANCOMICINA 1 0.9 0 0.0 1 0.9
PIPERACILLIN-

TAZOBACTAM 0 0.0 2 1.9 2 1.9
PIPER/TAZO /

CLARITROMICINA 1 0.9 0 0.0 1 0.9
TOTAL 70 66.0 36 34.0 | 106 100

Se realiz6 el analisis de los farmacos antimicrobianos mas frecuentes estratificados
segun el tipo de muestra obtenida de la poblacion de estudio y se encontr6é que en
infecciones de vias respiratorias los antibidticos prescritos empiricamente mas
frecuentes (21.7%) fueron los cabapenémicos (Imipenem, Meropenem vy
Ertapenem). Otros antimicrobianos de uso frecuente fueron: Ceftriaxona (12.3%),
Levofloxacino (8.5%), Ceftriaxona/Metronidazol (4.7%) y ceftazidima (3.8%) (Tabla
IV; Grafico 9).
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Grafico 9. Antimicrobianos empiricos mas frecuentes en infecciones respiratorias.

Abreviaturas: Ceftri, Ceftriaxona; Levo, Levofloxacino.

Por otra parte, se encontré que, al igual que en las infecciones respiratorias, en las
infecciones de vias urinarias los antimicrobianos de uso mas frecuente fueron los
carbapenémicos (Imipenem, Meropenem y Ertapenem) en el 11.3% de los casos.
Otros antimicrobianos de uso frecuente fueron: Ceftriaxona (7.5%), Ceftriaxona-
Metronidazol (3.8%), Levofloxacino (2.8%), Piperacilina-Tazobactam (1.9%) y
Ciprofloxacino (1.9%) (Tabla 1V; Grafico 10).
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Grafico 10. Antimicrobianos empiricos mas frecuentes en infecciones de vias
urinarias. Abreviaturas: Ceftri, Ceftriaxona; Levo, levofloxacina; Piper/Tazo,

Piperacilina-Tazobactam.

Por otra parte, en muestras de origen urinario encontramos que los antibidticos
empiricos que presentaron mayor resistencia antimicrobiana fueron: Ciprofloxacino
(15.2%), levofloxacino (14.2%), gentamicina (12.3%), ampicilina (10.4%),
ceftriaxona (10.4%), meropenem (6.6%) y imipenem (5.7%) (Grafico 11).
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Para las muestras de origen respiratorio, encontramos que los antibiéticos empiricos
con mayor porcentaje de resistencia fueron: Ampicilina (29.2%),
trimetoprima/sulfametoxazol (21.7%), gentamicina (18.9%), SAM (18.9%), cefepima
(18.9%), ceftriaxona (16.0%), bencilpenicilina (15.1%), cefalotina (13.2%) vy
eritromicina (11.3%) (Grafico 12).
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Grafico 11. Porcentaje de resistencia antimicrobiana encontrada en muestras

urinarias.

Al estratificar el porcentaje de resistencia de los antibioticos empiricos comunmente
prescritos en la poblacién de estudio con respecto a las principales cepas aisladas,
podemos observar que casi todas las cepas presentan multiresistencia. En
particular, en el caso de Escherichia coli se presenta resistencia principalmente a
Ceftriaxona, Ciprofloxacino y Levofloxacino. Por su parte, Pseudomona aeruginosa
presenta una mayor resistencia a los carbapenémicos (Imipenem y Meropenem) y

Klebsiela pneumoniae a ceftriaxona (Grafico 13).
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Grafico 12. Porcentaje de resistencia antimicrobiana encontrada en muestras
respiratorias. Abreviaturas: TMP/SMX, Trimetoprima/sulfametoxazol; SAM,

Ampicilina-sulbactam.
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Grafico 13. Porcentaje de resistencia de los antibidticos empiricos comunmente
prescritos vs los microorganismos patégenos encontrados con mayor frecuencia

en la poblacién de estudio. Abreviaturas: P/T, Piperacilina-Tazobactam.
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Por otro lado, se analiz6 la frecuencia de un tratamiento empirico adecuado en la
poblacion de estudio y se encontré que en el 29.2% de los casos no se prescribid
un tratamiento adecuado a los pacientes, mientras que en la mayoria de los casos
(42.5%) si se prescribio un tratamiento adecuado (Grafico 14).

Tratamiento adecuado

B HD
Mo
[ ]

Grafico 14. Frecuencia del tratamiento empirico adecuado en la poblacion de

estudio. Abreviaturas: ND, no determinada.

En la tabla 5 se analiza la asociacion entre el tratamiento empirico y la mortalidad
presente en la poblacién de estudio, se encontré que el 5.7% de las defunciones
corresponden a un tratamiento empirico inadecuado, mientras que en la mayoria de

los de defuncion hubo un tratamiento empirico adecuado (15.9%)(Tabla V).
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No se encontrd una asociacion significativa entre la mortalidad y tratamiento

empirico inadecuado (p=0.997) (Tabla V).

LELIERA
Asociacion entre el tratamiento empirico y la mortalidad presente en la
poblacion de estudio

. 36 o o
Si (34.0%) 9 (8.5%) 45 (42.5%)

25 o o
No (23.6%) 6 (5.7%) 31 (29.2%)

No 24 o o
determinado | (22.6%) 6 (5.7%) 30 (28.3%)

Valor de Chi2= 0.006

df=2

p= 0.997
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7. DISCUSION

Las consecuencias de un tratamiento antimicrobiano inapropiado son el incremento
de la morbi-mortalidad, de la estancia hospitalaria, de las infecciones secundarias,
de los microorganismos resistentes y del gasto sanitario, por lo cual, el objetivo de
nuestro estudio fue comparar la prescripcidon antimicrobiana empirica con el patron
de resistencias bacterianas en pacientes con un proceso infeccioso urinario o
respiratorio documentado en la unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General
Zona Norte de Puebla durante el periodo a fin de determinar si se ha establecido un

tratamiento antimicrobiano empirico adecuado.

Nuestra poblacion de estudio se conformé de pacientes jovenes y en edad media
(entre 26 a 55 afios) con una edad promedio de 39 afios. Ademas, se encontré una
distribucidon homogénea del género en la poblacion de estudio. En cuanto a las
caracteristicas clinicas, pudimos observar una mayor frecuencia de pacientes
cursando con choque séptico con foco respiratorio y abdominal. En este sentido, se
ha determinado que la respuesta exagerada de mediadores proinflamatorios con la
concomitante disminucién de la respuesta antinflamatoria conduce a fallos en los
mecanismos que permiten eliminar la carga bacteriana residual, con predominio de
la infeccion, esto se manifiesta predominantemente en las infecciones de tipo

intraabdominal.®

La principal comorbilidad de la poblacion de estudio fue la diabetes mellitus tipo 2.
Nuestros hallazgos demuestran que en la mayoria de los casos se tratdo de
complicaciones derivadas de esta enfermedad, como la cetoacidosis diabética y el
estado hiperosmolar hiperglucémico. Estos pacientes a su vez presentaron una
mayor frecuencia de infecciones respiratorias, nosocomiales y adquiridas en la

comunidad, e infecciones del tracto urinario. Los autores refieren que la neumonia
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y las infecciones del tracto urinario representan del 30 al 40% de los casos de

cetoacidosis diabética, lo cual se observa también en nuestro estudio.'"-13

Durante estos procesos infecciosos encontramos una mayor prevalencia del E. coli
como agente etiolégico de infecciones complicadas del tracto urinario. Es de
relevancia destacar que un alto numero de cepas aisladas de este microorganismo
presentaron un elevado porcentaje de multiresistencia antimicrobiana, siendo el
principal antibiético de resistencia la ceftriaxona. La evidencia acumulada
demuestra que E. coli es la bacteria predominante en la mayoria de los cultivos
procedentes de pacientes ingresados a la UCI, ademas es comun que presente
resistencia a varios farmacos dado a que se aisla frecuentemente de muestras de

orina, recibiendo en la mayoria de los casos un tratamiento empirico.'4'6

Otros microorganismos patdégenos prevalentes hallados en nuestro estudio fueron:
Staphylococcus aureus, Pseudomona aeruginosa, Staphylococcus epidermidis y
Staphylococcus haemolyticus, los cuales al igual que E. coli, presentaron un patron
de resistencias a los antibidticos: Ceftriaxona, Ceftazidima, Meropenem,
Levofloxacino y vancomicina. Estos ultimos prescritos con alta frecuencia en la

poblacion de estudio.

En nuestro estudio reportamos un tratamiento empirico inadecuado en el 40.5% de
los casos. Estos resultados concuerdan con lo publicado en otros estudios que
describen una frecuencia entre 45% a 60% de casos con tratamiento antimicrobiano

inadecuado.?

En el analisis de los patrones de resistencia microbiana obtenidos a partir de la

informacion contenida en los antibiogramas pudimos observar que, la mayoria de
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los microorganismos aislados de la poblacion de estudio presentan un patron de

resistencia a los farmacos prescritos empiricamente en la poblacién de estudio.

Por otro lado, cabe destacar que, en nuestra poblacion de estudio fue de especial
importancia comenzar rapidamente el tratamiento empirico, antes de tener los
resultados del analisis microbiologico, debido a que los pacientes se encontraban
en estado critico, cursando con sepsis 0 choque séptico.

Las guias de tratamiento empirico de las enfermedades infecciosas presentan como
propuesta principal el desescalamiento antibidtico para cambiar el tratamiento
empirico inicial realizado con un antibiético de amplio espectro por otro dirigido
especificamente contra el patégeno que ha sido identificado en el cultivo y
antibiograma,'” ademas de contar con guias locales en cada unidad de salud,con la
finalidad de disminuir resistencias bacterianas, complicaciones, dias de estancia

intrahospitalaria, reingresos y adecuar el tratamiento.?’

Debido a los altos patrones de resistencia antimicrobiana observada en la poblacién
de estudio es necesario adoptar estas recomendaciones para evitar la presion
antibiotica que conduce a la seleccion de resistencias que son causa frecuente de
infeccion nosocomial y recurrente. Tomar estas medidas también nos ayudara a
reducir las sobreinfecciones por Candida, mejorar la respuesta clinica y disminuir
los recursos hospitalarios en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital de Zona

Norte de Puebla.

Ademas, es necesario establecer un protocolo para la vigilancia periodica de la
prevalencia de microorganismos patdgenos multirresistentes en la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital de Zona Norte de Puebla que nos permita

monitorear el uso adecuado de antibiéticos, fomentar el desescalamiento y reducir,
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en la medida de lo posible, el uso desmedido de antibiéticos empiricamente de
amplio espectro, sino mejor dirigido.

8. CONCLUSIONES

e Se tratd de un grupo homogéneo con respecto al género

e Con respecto al grupo etario se presentd una mayor frecuencia de mujeres
jovenes y hombres de mediana edad.

e En la mayoria de los casos se traté de pacientes con disfuncion organica y
choque séptico.

e El foco principal de la infeccion fue respiratorio, abdominal y urinario.

e En las infecciones graves de etiologia nosocomial y comunitaria presentaron
una mortalidad del 20.3%.

e Se presentd una alta frecuencia de infecciones por Escherichia coli
multirresistente.

e Otros microorganismos encontrados frecuentemente en la poblacién de
estudio fueron blastoconidios, Staphylococcus aureus, pseudomona
aeruginosa y Staphylococcus epidermidis, los cuales presentaron un alto
patron de multiresistencia asociada.

e La administracién de un tratamiento empirico inapropiado esta asociada a la
falta de cobertura frente a microorganismos multirresistentes.

e Eltratamiento empirico inadecuado favorece el desarrollo de multiresistencia
en los principales microorganismos patdogenos encontrados en la poblacion
de estudio.

e Los principales antibidticos prescritos de forma empirica en la poblacién de
estudio fueron: Ceftriaxona, Levofloxacino, Meropenem, Vancomicina,
Imipenem, Metronidazol, Fluconazol y Piperacilina-Tazobactam.

¢ Se observé una alta frecuencia de tratamientos empiricos inadecuados en la

poblacion de estudio.
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Los pacientes con mayor mortalidad no presentan una asociacion
significativa con respecto a tratamiento empirico inadecuado.
El tratamiento empirico inadecuado no representé un factor de riesgo de

mortalidad en la poblacién de estudio.
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10.ANEXOS

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

A continuacion, se presenta el cronograma de actividades.

Marzo-Abril  Abril-Mayo Mayo Mayo- Agosto 2018
2019 2019 2018 Julio 2018

1-Busqueda R R R
bibliografica

2.- Diseno del R R R
protocolo

3.- P P P
Aprobacion

del protocolo

4.- Ejecucion P|P P
del protocolo

y recoleccion

de datos

5.- Analisis P P P P
de datos y

elaboracion

de tesis
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OFICIO PARA SOLICITAR INFORMACION DE EPIDEMIOLOGIA

SECRETARIA H E}ZN
g PUEBLA SA{EL{QIL e e Puebla, Puebla; 12 de febrero de 2019
ESTADO DI PUEBLA

JE PUEBLA

Taad Faagais Wowscis

Asunto: Autorizacidn y carta compromiso

DR. VICENTE DE PAUL TORRES
lefe de Ensefianza e Investigacion del HGZNP
PRESENTE

AT’'N: DR MARISOL SANCHEZ VARGAS
lefa de Epidemiologia del HGZNP

Por medio de la presente le tengo a bien solicitar su apoyo para la realizacion de mi
tesis con titulo “Relacion entre prescripcion antimicrobiana empirica y patron de resistencias
en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General Zona Norte de Puebla”, ya que para
ello es de vital importancia contar con la informacion que cuenta el servicio de epidemiologia
durante el periodo Junio 2017 a Junio 2019, de pacientes hospitalizados en UCIA con
infecciones  nosocomiales vy comunitarias, asi como los reportes de cultivos,
comprometiéndome posteriormente a compartir mis resultado en beneficio del servicio y de
nuestra unidad médica.

Sin mas por el momento y en espera de su acuse, me despido enviandoles un cordial
saludo.

DR. EDU, NTONIO CHANONA TOALA
fio de Medicina Interna del HGZNP
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