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Puntos Clave

® Debido al uso extendido de antibidticos que albergan, los
centros de atencidon en salud favorecen la seleccion de cepas
bacterianas resistentes.

e Paraposponereldesarrolloderesistenciaenlosmicroorganismos,
el uso de antibioticos debe ser cuidadoso y racional.

* Se debe fomentar la correcta prescripcién de antibidticos en
hospitales y centros de atencion en salud.

e Ellaboratorio de microbiologia puede orientar a los internistas
en el uso de antibidticos especificos.

e Es importante contar con un programa de administracion de
antibidticos, a fin de disminuir el riesgo de resistencia.
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Conceptos basicos de control de infecciones

Introduccion

Antecedentes del desarrollo de resistencia'*

El descubrimiento de los antibidticos fue un hecho revolucionario que ha
salvadomillones de vidas; sinembargo, su efectividad haido disminuyendo
a la par que los microorganismos van desarrollando resistencia a sus
efectos. El surgimiento de bacterias resistentes a muchos antibidticos
(como la tuberculosis multirresistente, bacterias Gram-negativas
productoras de betalactamasa y carbapenemasas, y el Staphylococcus aureus
resistente a meticilina, SARM) ha creado un circulo vicioso que demanda
constantemente nuevos antibidticos, invariablemente mas costosos.
Muchos servicios médicos no pueden costear estos nuevos medicamentos
y por lo tanto sus pacientes, especialmente en paises en desarrollo, no
reciben el tratamiento apropiado.

Para mantener la susceptibilidad, o al menos postergar el desarrollo de
resistencia, es necesario hacer uso racional de los antibioticos. Esto es de
primer interés para todas las partes: gobierno, médicos y la comunidad en
general. El proceso de desarrollo de resistencia puede retardarse con un
sistema de prescripcion adecuado; esto incluye: 1) capacitacion, 2) politicas
de antibidticos y 3) vigilancia de uso de antibioticos y resistencia bacteriana
con envio peridédico de informes a la comunidad médica. También se
requiere la implementacion de actividades efectivas de prevencion y
control de infecciones (PCI).

La resistencia a antibioticos se desarrolla a través del proceso natural de
mutacion. Debido a que las bacterias se multiplican rapidamente (a veces cada
20 minutos), las mutaciones se materializan muy rapidamente. La resistencia
puede transferirse no solo a la descendencia, sino que en ocasiones ademas a
bacterias completamente diferentes. La adquisicion de resistencia a través de
plasmidos, transposones o mutaciones genéticas directas puede desembocar
en que la progenie (células hijas) muestre alteraciones al sitio blanco de
accion del antibidtico, la produccion de enzimas desintoxicantes o que éstas
se manifiesten en una menor absorcién del antibiético (ver Ilustracion 9.1).

Si esto sucede en un ambiente en que el antibidtico es usado habitualmente,
se producira la seleccion de cepas bacterianas resistentes. En un centro
de atencién en salud con un programa inadecuado de PCI, éstas pueden
diseminarse y causar brotes.
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Acquisition of ® - via plasmidos
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Ilustracion 9.1. Respuestas Bacterianas

Los antibidticos afectan la flora bacteriana normal, la que puede volverse
resistente y actuar como reservorio de genes de resistencia. Esto plantea
un problema tnico, en el sentido que el tratamiento a la infecciéon de un
paciente puede afectar a otros pacientes. Por lo tanto, cada vez que sea
posible deben usarse antibidticos de espectro reducido. Los antibidticos
también son de uso extendido en medicina veterinaria (para infecciones
y como promotores del crecimiento) y en la agricultura, lo que crea
reservorios adicionales de microbios resistentes a antibidticos que pueden
infectar a los seres humanos.

El uso excesivo de agentes antimicrobianos es directamente responsable
del desarrollo de resistencia; por lo tanto se debe fomentar el ejercicio de
buenas practicas de prescripcion de antibidticos. También debe aplicarse
intervenciones efectivas de PCI, pese a que algunos modelos matematicos
sugieren que en situaciones en que se dan tanto un nivel importante de
resistencia a antibiéticos y un alto consumo de antimicrobianos, la mejor
solucion es el control del uso de antibidticos.

El impacto clinico de la resistencia a antibidticos es enorme, con mayores
tasas de morbilidad y mortalidad. Los pacientes con microorganismos
resistentes requieren de hospitalizaciones mas largas, lo que se traduce en
mayores costos y pérdida de dias-cama. En la comunidad, el tratamiento de
enfermedades tales como TBC, especialmente la TBC asociada a sindrome
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de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), se ve disminuido en su eficiencia
al enfrentarse a cepas multirresistentes.

Usos antimicrobianos

Terapia empirica

La terapia empirica es el tratamiento para una infeccion posible o probable
antes de que se encuentren disponibles los resultados de laboratorio, o
cuando es imposible obtenerlos. Es factible que sea necesario tomar
decisiones empiricas basadas en la evidencia microscopica, sin el aporte
adicional de cultivos e informacion de sensibilidad; sin embargo, es
necesario revisar esta informacion cuando sea posible obtenerla.

Terapia dirigida al patégeno

La terapia dirigida al patogeno es un tratamiento antibidtico diseniado
de acuerdo a los resultados de investigaciones microbioldgicas, y cuyas
opciones son determinadas segin informacion especifica de sensibilidad
o resistencia.

Profilaxis

La profilaxis es el uso de antibidticos para prevenir una infeccion.
Generalmente se aplica justo antes de una cirugia y debe centrarse en
los microorganismos que con mas probabilidad podrian causar una
infeccion después del procedimiento. También puede usarse para prevenir

Prevencion de
diseminacion
» Control de infec-

Reduccion

+ Control del uso
+ Uso apropiado:

Administracion de
antibidticos
+ Vigilancia

ciones en centros de + Politicas y pautas de * Humanos
aten-cion en salud uso de antibiéticos * Animales
*Aislamiento + Programas de * Ambiental

* Higiene de manos
* Higiene ambiental

gestion de anti-
bicticos

Ilustracion 9.2. Métodos para gestion de resistencia
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Tabla 9.1 Puntos clave de los programas de gestion de antibioticos

e Politicas a nivel nacional

e Politicas locales a nivel de hospital o centro de atencion en
salud

e Formularios y pautas adecuadas a las necesidades locales

¢ Equipos efectivos a cargo del control de infecciones

* Apoyo eficiente del laboratorio de microbiologia

e Capacitacion y auditorias

infecciones en pacientes con compromiso inmune (por ejemplo, pacientes
con SIDA, cancer o trasplantados) o en aquellos que entran en contacto con
fuentes de infeccion conocidas (por ejemplo, meningitis meningocdcica,
TBC). La profilaxis debe usarse por el menor tiempo posible, y aplicarse
durante el periodo en que los antibidticos resultan mas efectivos.

Una terapia prudente requiere la revision oportuna de los antibidticos
diagnosticados, especialmente para efectos de cambiar de administracién
intravenosa (IV) a oral. Los manuales y formularios locales deben proveer
opciones adecuadas.

Administracion de antibioticos’

Los programas de administracion de antibioticos son vistos como un
factor clave para modificar las practicas de prescripcion de los médicos,
y disminuir el uso de antibioticos. El ejercicio de pautas o politicas de
uso de antibidticos, que pueden ser nacionales, locales o especificas de
cada centro de atencion en salud, demuestran compromiso con el uso
prudente de antibidticos. Su implementaciéon demuestra que el gobierno,
las sociedades médicas y la comunidad tienen conciencia del problema
y estan alineadas con la busqueda de una solucién. Las politicas locales
deben enfocarse en el uso de antibidticos con el menor espectro posible,
menos costosos, de toxicidad minima y que generen un menor impacto en
el desarrollo de resistencia.

Lallustracion 9.2 muestra los programas de atencion en salud que requieren
la cooperacion e interaccion de multiples equipos. La Tabla 9.1 sefiala los
puntos clave. Todo programa debe ser bien disefiado e implementado a
través de una combinacion de medios: voluntad, persuasion y/o restriccion.
La capacitacion también es importante, asi como la producciéon y difusion
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de pautas. El programa debe ser sometido a auditorias regularmente, y se
debe proporcionar retroalimentacién tanto a usuarios como a directores.
Si una auditoria indica que los métodos voluntarios no estan funcionando,
puede ser necesario agregar una restriccion sobre ciertos tipos de
antibioticos.

Politicas nacionales de uso de antibioticos

Las iniciativas deben comenzar a nivel nacional, con regulacién de la
produccién e importacion de antibiodticos, asi como de la produccién local.
Algunas funciones relevantes de los gobiernos son la implementacion de
leyes que disminuyan el uso de antibioticos de venta sin receta, imponer
limites al uso veterinario de estos productos y educar a la comunidad.
El gobierno debe garantizar la disponibilidad de antibidticos esenciales
suficientes para cubrir los requerimientos locales; y que cada centro de
atencion en salud tenga acceso a servicios efectivos de microbiologia y
PCI. Es necesario que la politica nacional incluya capacitacion en uso y mal
uso de antibidticos, tanto a nivel de pre como post grado. Es importante
que existan pautas escritas para el tratamiento de las infecciones mas
importantes que pueden adquirirse en la comunidad. La poblacién
general debe recibir informacién acerca de las consecuencias del mal uso
de antibioticos.

Los antibioticos para uso humano solo deben ser prescritos por médicos o
trabajadores de la salud con capacitacion adecuada, que ademas cuentan
con una guia de protocolos supervisados. Es necesario evitar la posibilidad
de adquirir este tipo de medicamentos sin receta. El uso de antibidticos
para fines veterinarios debe remitirse al tratamiento de enfermedades, y
no ser una practica habitual para fomentar el crecimiento o el bienestar
(profilaxis grupal o de rebaiio).

Gestion de antibioticos en centros de atencion en saluds

La prescripcion inadecuada de antibioticos puede resumirse en los
siguientes términos: “demasiados pacientes reciben antibidticos de amplio
espectro innecesarios, por la via incorrecta, en dosis inadecuada y por
periodos de tiempo demasiado prolongados”. A menudo, esta practica
se origina en la renuencia de quienes prescriben, que consideran que su
experiencia personal es mas relevante que las recomendaciones basadas
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en la evidencia, o quienes ven estas iniciativas como una excusa para
disminuir costos. A menudo, los médicos cuestionan por qué debieran no
usar un antibidtico si estd disponible. La respuesta es simple: los antibidticos
no acttian sobre el paciente; lo hacen sobre sus microorganismos. Los
tratamientos individuales pueden, y de hecho asi lo hacen, generar un
impacto sobre otros pacientes mediante la propagacién de resistencia.
Ademas, una infeccion ocurre en un paciente bajo el cuidado de muchos
especialistas médicos diferentes, la mayoria de quienes no cuentan con
capacitacion especifica en enfermedades infecciosas.

El manejo cuidadoso de antibidticos en centros de atencion en salud
requiere un enfoque integral que incluya la asignacién de prioridades
por parte de la administracion e involucra a multiples actores, asi como
también necesita contar con el personal y recursos financieros adecuados.

Los siguientes son algunos elementos importantes de un programa de
gestion integral.

Comité de antibioticos

Este comité puede constituirse en si mismo, o ser parte del comité de

medicamentos y terapias. El comité de antibioticos debe redactar pautas

y protocolos locales para el uso de antibidticos. Los miembros deben ser:

e Médicos que prescriben antibidticos (especialistas en enfermedades
infecciosas, medicina intensiva, medicina interna, pediatria,
farmacologia clinica, cirugia):

e Enfermeras, especialmente en paises en los que prescriben antibidticos;

e Farmacéuticos (aportaran informacion acerca del uso de antibidticos);

*  Microbidlogos (aportaran informacion sobre resistencia bacteriana, asi
como mecanismos y desarrollo de resistencia);

e  Miembros de la administracién;

e Miembros del comité de control de infecciones (a menudo,
especialmente en centros pequenos, el microbidlogo también
corresponde a esta categoria);

* Otros profesionales, seglin se requiera.

Equipo de manejo de antibidticos

Los hospitales grandes y otros centros de atencidn en salud deben contar
con un equipo para asesorar en el uso de antibidticos e implementar
auditorias seguin se requiera. Esta instancia reuniria a médicos especialistas
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en enfermedades infecciosas, farmacélogos clinicos, farmacéuticos
(idealmente con capacitacion especializada), microbidlogos clinicos
y cualquier otro médico autorizado para utilizar antibidticos de uso
restringido. El requisito minimo para centros de menor tamano es un
farmacéutico de antibidticos (al menos de medio tiempo), que cuente con
el apoyo de un médico especialista en control de infecciones.

Pautas y protocolos

Los centros de atencion en salud deben contar con politicas de antibidticos
que incluyan guias y protocolos para uso de antibidticos. Los protocolos
pueden ser especificos por sala, especialmente si hay problemas asociados a
resistencia bacteriana; por ejemplo en oncologia o salas de cuidado intensivo.

Por lo general, una politica de antibidticos cubrira las siguientes areas:

0 Lista de antibidéticos en el formulario; no se debe usar
ningun antibidtico fuera de la lista.

o Pautas para el tratamiento empirico y dirigido de
infecciones comunes, con indicacion de dosis y duracion
del tratamiento, terapias de primera y segunda linea y qué
usar para pacientes alérgicos.

0 Protocolos para profilaxis quirargica (que incluyan
ordenes de suspension después de 24 horas).

o Protocolos para la disminucién del uso parenteral de
antibidticos, que incluyan 6rdenes de suspension después
de 3 a 5 dias (seguin la severidad de la infeccion) y
recomendaciones para tratamientos secuenciales, como
protocolos de transicion de administracion IV a oral.

0 Protocolos para la administracion de antibiéticos de uso
restringido, que incluyan cémo solicitarlos y quién
puede autorizar su uso (a menudo el microbidlogo,
médico de control de infecciones o médico especializado
en enfermedades infecciosas).

Las pautas y protocolos deben desarrollarse a partir de una conversacion
con los médicos, a fin de tomar en consideracién sus puntos de vista
acerca del tipo de antibidtico, ruta de administracion, dosis y duracion de
la terapia. De esta forma todas las partes los sentiran como propios y su
implementacion sera mas facil.

Los antibidticos para profilaxis quirtrgica deben variar segun sea el tipo
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de operacién y situacion epidemiolégica. Los antimicrobianos profilacticos
deben ser diferentes de los usados habitualmente para tratar las infecciones
quirurgicas.

La lista de antibioticos disponible depende de la politica de un pais
y de la forma de financiamiento del sistema de atencion en salud. La
Organizaciéon Mundial de la Salud recomienda una lista de antibidticos
esenciales en la Lista Modelo de Medicamentos Esenciales10, la que se
actualiza cada dos afios. La lista mas reciente (2009) incluye 30 antibioticos
antimicrobianos : 23 en la lista basica, 2 para enfermedades de transmisién
sexual y 5 en la lista complementaria para casos excepcionalmente severos
de infecciones asociadas a la atencion en salud causadas por patdgenos
resistentes (ceftazidima, cefotaxima, imipinem-+cilastatina, clindamicina y
vancomicina); también incluye otros 5 medicamentos de uso restringido
para tuberculosis multirresistentes.

Los antibioticos recomendados en pautas y protocolos especificos deben
escogerse segun los patrones de resistencia bacteriana locales. Si un centro
de atencion en salud no cuenta con servicio de microbiologia, puede usar
informacion de resistencia regional o nacional. Si estos datos no existen,
las pautas y protocolos pueden basarse en informacion de resistencia
internacional, ain cuando esto resulta menos adecuado.

Capacitacion

El uso correcto de las pauta y protocolos requiere capacitacion,
especialmente de los médicos mas jovenes. Esto incluye reuniones
formales, rondas clinicas con miembros del comité de antibiéticos o del
equipo de manejo de antibidticos, y charlas formales. La capacitacion debe
centrarse en los antibiéticos nuevos, nuevos métodos de administracion y
su influencia en la ecologia bacteriana. Tanto empleados del centro como
profesionales independientes pueden proveer los servicios de capacitacion
requeridos, pero éstos NO deben ser suministrados por representantes de
la industria farmacéutica. Las presentaciones de empresas farmacéuticas
deben ser avaladas por el comité de antibidticos y es necesario que
un miembro de dicho comité se encuentre presente al momento de la
realizacion de la charla.
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Tabla 9.2 Requerimientos minimos para obtener un programa local de
antibidticos efectivo

1. Un comité de antibidticos que desarrolle un formulario y pautas
para la implementacion de terapias empiricas y dirigidas, en el
centro de atencion especifico.

2. Servicio de microbiologia, en el centro de atencion en salud o
externalizado.

3. Vigilancia de consumo de antibidticos y de resistencia
antimicrobiana; entrega periddica de retroalimentacion a los
profesionales a cargo de la prescripcion.

4. Programa de control de infecciones efectivo.

5. Capacitaciéon en uso de antibioticos y consecuencias del mal uso
de los mismos.

6. Auditorias regulares e integrales, con entrega de
retroalimentacion a los profesionales a cargo de la prescripcion.

Rol del laboratorio de microbiologia

La contribucién del laboratorio de microbiologia es fundamental para
un buen manejo de antibidticos en un centro de atencion en salud. La
aplicacién rutinaria de pruebas de sensibilidad (antibiogramas) ayuda
a identificar los niveles individuales de sensibilidad y resistencia a
antibidticos especificos, y ayuda a los miembros de la comunidad clinica a
escoger terapias apropiadas.

Los laboratorios de microbiologia solo debieran realizar pruebas con
los antibidticos recomendados en pautas locales. Si un aislado muestra
sensibilidad, el informe puede limitarse al antibidtico de primera linea,
y continuar con los de segunda solo en caso de encontrarse con muestras
de resistencia. Esto hace menos probable que se prescriban antibidticos de
segunda linea (generalmente de mayor espectro, mas toxicos y costosos).

Otros datos que emanan del laboratorio de microbiologia y que constituyen

un marco de referencia para la eleccion correcta de antibidticos y la

reducciéon del uso innecesario, son:

e Vigilancia de resistencia bacteriana, con informes peridédicos a
profesionales encargados de su prescripcion.

* Revision del estatus de portador de microorganismos resistentes;
deteccién molecular y tipificacion.
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e Informes de sensibilidad antibiotica, que deben restringirse a agentes
de espectro reducido, con la incorporaciéon de antimicrobianos de
segunda y tercera linea exclusivamente cuando los primeros fallen.

e Informes regulares a usuarios acerca de los cambios en los patrones de
resistencia, via publicaciones, correos electrénicos, etc.

Se han recomendado varias estrategias de testeo e informe de sensibilidad
antibiotica, todas orientadas a la reduccion del riesgo de desarrollo de
resistencia. Ellas incluyen el informe selectivo y restringido a favor de los
antibidticos de primera linea; politicas de rotacion ciclica de antibioticos
(es decir, el cambio regular de los antibioticos sometidos a informe); y
deteccion molecular y vigilancia para determinar los niveles de resistencias
de microorganismos clave.

Otras funciones importantes del laboratorio de microbiologia incluyen
notificar temprana y regularmente al equipo de control de infecciones
acerca de aislados bacterianos resistentes (para ayudar a controlar su
diseminacion), y entregar retroalimentacion a la comunidad clinica acerca
del uso y costo de antibidticos, asi como de la resistencia especifica en las
salas a su cargo (a menudo esta es la mejor manera de cambiar hébitos de
prescripcion).

Auditoria de cumplimiento

Es necesario auditar el cumplimiento de todas las politicas y normas (ver
Tabla 9.2). El informe de los datos extraidos de auditorias refuerza los
mensajes educacionales y ayuda a destacar las areas donde se necesita
mas trabajo. Las auditorias suelen requerir un equipo multidisciplinario,
generalmente liderado por un microbidlogo clinico o un médico
especializado en enfermedades infecciosas, ya que es necesario revisar las
notas clinicas e interpretarlas correctamente. Si se realizan como parte de
rondas clinicas pedagdgicas, las auditorias pueden ser una herramienta
poderosa en el intento de desarrollar politicas de prescripcion mas sensatas.

Algunas areas claves a auditar:
*  Observacion delos protocolos y normas en ejercicio: los medicamentos,
;estan siendo usados de acuerdo con el protocolo?
0 (Se especifican claramente los tratamientos empiricos
versus los dirigidos?
o ¢Se descontintia oportunamente el uso de
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medicamentos?

o ¢Existe uso apropiado segiin la necesidad clinica y los
resultados en microbiologia?

o (Hay un uso y aplicacion correctos y apropiados de las
pautas de profilaxis?

e Efectividad: ;Se estan siguiendo las politicas y normas?
o Informacion de consumo: basada en control de inventario
0 Recetas firmadas
o Informacién de uso: dosis diarias definidas, basadas en el
numero de dias/cama del paciente y en el largo de su
hospitalizacion.

® DPertinencia: Las politicas, ;estan siendo aplicadas con
efectividad?
o Dosis: ;Demasiado o demasiado poco?
o Oportunidad: ;Fechas de inicio y descontinuacién?
o Pertinencia: ;Cumplimiento con las politicas locales?

Las preguntas de la auditoria también se pueden usar para formar un
paquete. El desarrollo y uso de paquetes de auditoria se basan en un
enfoque de “todo o nada,” en que cada elemento del paquete es tan
importante como los demas. En conjunto, constituyen un reflejo de la
estrategia para una politica integral de manejo de antibidticos.

Control de infecciones asociadas a la atencion en salud

Las cepas bacterianas resistentes se seleccionan por uso excesivo de
antibioticos, pero también pueden ingresar a un centro junto a un paciente
que viene de otro hospital, residencia de cuidados permanentes o incluso
de la comunidad. Si la PCI es efectiva, se produce un equilibrio entre las
cepas resistentes introducidas, seleccionadas y ‘dadas de alta’ y es posible
lograr un estado de contencion de la resistencia.

Una PCI eficaz debiera disminuir las infecciones asociadas a la atencién en
salud, detenerla ocurrencia debrotes y disminuirla transmision de patégenos.
Esto disminuira el uso de antibidticos, asi como la presion antibiotica; por lo
tanto, habra una menor seleccién de cepas resistentes. Sin embargo, la PCI
no puede detener el surgimiento de nuevos patrones de resistencia, y por lo
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tanto solo sera exitosa en combinacion con politicas de antibidticos efectivas.
Por cierto que un programa deficiente de PCI produce mas infecciones, mas
uso de antibidticos, mas resistencia, etc.; se crea un circulo vicioso.

El equipo de control de infecciones debe trabajar en estrecha colaboraciéon
con el departamento local de microbiologia y recibir informes tempranos
regulares acerca de pacientes en quienes se ha detectado una cepa
resistente. Las politicas locales deben identificar acciones a tomar para
el aislamiento efectivo de estos pacientes y para una adecuada limpieza
ambiental una vez que hayan sido dados de alta.

Reconocimientos

Este capitulo es una actualizacion de una version anterior escrita por los
doctores Smilja Kalenic y Michael Borg.
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