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RESUMEN

El uso excesivo o indiscriminado de antibiéticos va de la mano con la aparicion de resistencia bacte-
riana. Objetivo: Confirmar si el control de la prescripcion diaria de antibiéticos contribuye a disminuir
la resistencia bacteriana. Métodos: Estudio descriptivo, trasversal, del control de la prescripcion
diaria de antibioticos. Durante los afios 2004 a 2007 (primer periodo) y 2008 a 2011 (segundo perio-
do). Diariamente se evalu6 la prescripcion de antibioticos de control institucional y se compararon
semestralmente cada afio sus resultados, con el reporte de resistencia en bacterias bajo vigilancia
epidemioldgica. Resultados: Los resultados obtenidos con el control diario de las prescripciones de
antibidticos durante el estudio evidencian que controlar antibiéticos ayuda a disminuir la resistencia
bacteriana, en el periodo 2004-2007. La falta de adherencia a las politicas institucionales de control
de las prescripciones de antibidticos, evidencid en el estudio aumento de la resistencia bacteriana, en
el periodo 2008-2010. Comentario: Controlar institucionalmente antibiéticos contribuye a disminuir
la resistencia bacteriana o aumentarla sino se controlan.
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CONTROLLED USE OF ANTIBIOTICS HELPS IN REDUCING
ANTIMICROBIAL RESISTANCE IN AN INSTITUTION OF FOUR LEVEL
OF COMPLEXITY (2004-2012)

Objective: Excessive or indiscriminate use of antibiotics goes hand in hand with the emergence of
bacterial resistance. This study aims at checking whether the daily control of antibiotic prescription
helps in reducing bacterial resistance. Methods: This is a descriptive, crossed study. During years
2004 to 2007 (first period) and 2008-2011 (second period), daily antibiotic prescribing institutional
control was evaluated; yearly comparison of bi-annual semester results with the report of resistance
to bacteriae under epidemiologic surveillance was done. Results: The results obtained with daily
monitoring of antibiotic prescriptions during the study showed that antibiotics control helped to reduce
bacterial resistance (period 2004-2007). Lack of adherence to institutional policies for the control of
antibiotic prescriptions evidenced increased bacterial resistance (2008-2010). Comments: Contro-
lling dally institutionally prescribed antibiotics help to reduce bacterial resistance, but loosening the

strategy reverses that trend.

Key words: Antibiotic control, antimicrobial resistance, antibiotic prescriptions

INTRODUCCION

La aparicion y uso de los antibitticos va de la
mano con la aparicién de resistencia bacteriana. Cada
vez que ingresa a una institucion un nuevo antibiético
y pasa el tiempo, se observa que los porcentajes
de resistencia empiezan a aumentar (1). Por eso lo
primero en el control de antibiéticos y monitoreo de la
resistencia bacteriana es definir la antibidticoterapia
la cual puede ser utilizada en forma empirica, cuando
se desconoce el agente causal, o etioldgico. Cuando
el agente ya ha sido identificado la antibioticoterapia
sera dirigida (2, 3). Sin embargo, antes de iniciar el
tratamiento se debe obtener material, tanto para el
examen microscopico que facilite la definicion del
tratamiento o su desescalamiento (4), evitando asi
la resistencia bacteriana mediante el control de la
prescripcion de antibioticos.

En los hospitales, la resistencia a los antimi-
crobianos es determinada por problemas de falta

de higiene de manos, limpieza y desinfeccion de
areas y por la presioén selectiva creada por el uso
excesivo e irracional de los antibioticos.

MARCO REFERENCIAL

Estudios muestran que mas de 50% de las
prescripciones de antimicrobianos en el medio
hospitalario son inapropiadas y no obedecen a
criterios microbiolégicos, y que hasta 29% de las
prescripciones de antibiéticos de amplio espectro
(carbapénicos y cefalosporinas) no estan justifi-
cadas debidamente, es decir, no se fundamentan
en la flora local y perfil de resistencia institucional.
El uso irracional e inadecuado de antimicrobianos
tiene consecuencias a cuatro niveles: el paciente,
el ecosistema hospitalario, la seleccion de cepas
resistentes y los costos (5).

Para controlar antibiéticos en las instituciones
se plantean diferentes formas, las cuales no han
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mostrado ser mejores unas que otras. Describimos
las formas mas conaocidas y utilizadas y reconocidas
para el control de antibiéticos.

1. Politica Restrictiva, siendo la mayor de las
estrategias para el uso racional de antibioti-
cos (ATBs). Es la autorizacion del infect6logo
para el uso de ciertos antimicrobianos en la
institucion.

2. Libertad de prescripcién o no restrictiva. En la
literatura mundial son pocas las comunicaciones
sobre experiencias exitosas de programas de
control de ATB (6). Jasovich y su grupo han
reportado una experiencia de 10 afios en 6
hospitales, logrando reducir el consumo y los
costos con politicas de formulacion libre de
ATBs, con acompafiamiento educativo perma-
nente al médico con guias y protocolos claros
y definidos (7, 8).

3. Desintensificacion (deescalating) del tratamien-
to ATB, que consiste en utilizar en pacientes
graves la cobertura ATB empirica maxima
hasta obtener resultados microbiologicos que
permitan reducir el espectro de los antibacte-
rianos utilizados (9).

4. Ciclado de antibitticos, que consiste en se-
leccionar un ATB en particular (o un grupo de
ellos) y no utilizarlo por un periodo de tiempo
determinado, durante el cual es sustituido por
otro ATB aprobado para las mismas indicacio-
nes. Habitualmente los periodos de ciclado van
de un mes a 2 afos (10).

5. Control diario de prescripciones de antibioticos,
no usual en las instituciones de salud. Es una
opcion, siempre y cuando se cuente con un
grupo multidisciplinario o grupo de control de
antibidticos que se encarga de controlar las
prescripciones de antibiéticos dia a dia en forma
activa, analizando su pertinencia, relacion con
microbiologia, con la norma institucional, su
racionalidad, e interactuando con los diferentes
servicios en donde se emite la prescripcion (11).

6. Stewardship antimicrobial control, o gerencia-
miento en el control de antibioticos (12, 13) es
una forma actual de gerenciar institucionalmente
el uso de antibitticos de forma multidisciplinaria
centrado no solamente en la resistencia bac-
teriana, sino en las variables que intervienen
a aumentarla cuando la prescripcion no es la
adecuada, enrelacién a dosis, frecuencia, via de
administracion. Controla la dosis diaria definida
(DDD) el uso diario de antibitticos y los costos,
siendo la ecuacion directamente proporcional. La
Resolucion WHA51.17 del 18 de Mayo de 1998
de la Asamblea Mundial de la Salud insta a los
paises miembros a adoptar medidas encamina-
das a promover el uso de los antimicrobianos de
manera apropiada y eficaz (14).

En Colombia, se encuentran liderando estas
iniciativas de control de la resistencia bacteriana,
instituciones como el INS (Instituto Nacional de
Salud) y Secretarias Departamentales de Salud, a
través de la red creada dentro del plan estratégico
2010 — 2014 para la contencion de la resistencia
bacteriana y el control de la IAAS, que se ha
denominado: “Red Nacional para la Prevencion,
Vigilancia y Control de Infecciones Asociadas a la
Atencién en Salud (IAAS) y Resistencia a los Anti-
microbianos” (15), la cual gradualmente se tendra
gue implementar en cada institucién y regional
nacional. Actualmente se considera la infeccion un
evento adverso evitable a IAAS y mas si ésta se
relaciona con un germen multirresistente.

En este estudio se muestra la experiencia ins-
titucional de control de antibiéticos, en la estrategia
“Control diario de la prescripcién de antibiéticos”
desde el 2004 fecha que se implementé hasta
2012 corte.

OBIJETIVO

Controlar la prescripcion diaria de antibioticos
contribuye a disminuir la resistencia bacteriana.
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OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar el uso de tratamiento empirico y
de tratamiento dirigido.
*  Monitorizar la resistencia bacteriana.

METODOLOGIA

Estudio descriptivo, transversal, del control de
la prescripcion diaria de antibioticos en el periodo
comprendido entre el afio 2004 a 2012. Durante este
periodo se integré a las actividades del Comité de
Vigilancia y Control de Infecciones, la actividad de
controlar antibiéticos diariamente. Se utiliz6 como
herramienta de control diario, una hoja previamente
disefiada por el comité y aceptada por el Comité
de Bioética en investigacion Institucional (hoja de
prescripcion antibiética), que debian diligenciar
diariamente los médicos cuando requerian prescribir
antibidticos. En esta herramienta se verificaba el
tipo de tratamiento: empirico o dirigido, y los anti-
bioticos llamados de control institucional (ACI) por
ser generadores de presion selectiva en bacterias
denominadas de vigilancia epidemioldgica (BVE).

El Comité de Vigilanciay Control de Infecciones
establecio desde el inicio las definiciones aceptadas
universalmente en control de antibiéticos para los
items que debian de llenar los médicos en la he-
rramienta (hoja de prescripcion antibiética):

Bacterias de vigilancia epidemioldgica (BVE):
Son los microorganismos Pseudomona aeruginosa,
Acinetobacter baumanii, Klebsiella pneumoniae, Es-
cherichia Coli, por ser patégenos con alta resistencia
acarbapenemy cefalosporinas de tercera generacion.

Antibi6ticos de control institucional (ACI): Son
aquellos que por su presion y mal uso son gene-
radores de resistencia bacteriana: carbapenem y
cefalosporinas de tercera generacion.

Tratamiento empirico: Es el que se inicia ante
la sospecha de infeccién por BVE, sin germen
microbiolégico determinado. Se solicita cultivo y
se evalla en 48 horas.

Tratamiento dirigido: Es llevado a cabo so-
lamente con fundamento a la evidencia bacterio-
l6gica por cultivos positivos a BVE y sensibilidad
demostrada a ACI.

Resistencia bacteriana: Son cambios en la
plataforma genética de la bacteria secundaria a
uso de antibidticos, alterando membrana, porinas,
bombas de eflujo y produccién de betalactamasas.
Es evidenciada a través de cambios fenotipicos en
la bacteria, informados en el antibiograma.

Se monitorizo la resistencia bacteriana a través
de registros suministrados semestralmente por el
Departamento de Microbiologia de la Institucion. Se
comparaban semestralmente cada afio el uso de
antibiéticos ACl y las llamadas BVE. Labor hecha
por el equipo de vigilancia y control de Antibi6ticos
conformado por: Infect6logo de adultos, Infectélogo
Pediatra, Microbi6logo, Quimico farmaceuta, jefe
de vigilancia de IAAS (Infecciones Asociadas a la
Atencién en Salud), Jefe de control de ISO (Infec-
cion de Sitio Operatorio) y la Direccion Cientifica
de la Institucion.

Se tom@ para el monitoreo y el andlisis de la
resistencia bacteriana la unidad de cuidados inten-
sivos, por ser el lugar en una institucion de salud
con mayor consumo de antibiéticos denominados
de control institucional (ACI) y en donde se repor-
tan drogo resistencia o pan resistencia a bacterias
denominadas de vigilancia epidemiolégica (BVE).

Durante los afios 2004 a 2007 (primer periodo)
y 2008 a 2011 (segundo periodo), diariamente se
evalud la prescripcion de antibidticos de control
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institucional (ACI) y se compararon semestral-
mente cada afio sus resultados, con el reporte de
la resistencia bacteriana de la unidad de cuidado
intensivo a BVE.

Para el mes de Junio del 2011se disefié y
desarrollé una herramienta por parte del depar-
tamento de sistemas (Software de Microbiologia)
para mejorar la calidad del dato, el andlisis y la
intervencioén, haciendo mas eficiente la captura del
dato, generando cambios en la dinamica del trabajo
del control diario de la prescripcién de antibiéticos.
Pues como producto del Estudio se incorporé el
gerenciamiento de antibioticos (Stewardship) como
politica Institucional en el control de antibi6ticos.

RESULTADOS

En el primer afio 2004 en que se inici6 el control
de antibidticos diario. Através de la herramienta se
obtuvieron y analizaron 573 prescripciones, en el
segundo afio 2.192 prescripciones, al tercer afio
3.093 prescripciones, y al cuarto afio 2.622 pres-
cripciones. El total de prescripciones de antibidticos
revisado durante los cuatro afios fue de 8.480, con
un promedio de 2.120 (DE+/-: 1.095) prescripciones.

El mantener un promedio por semestre de
2.120 (DE+/- : 1.095) prescripciones de antibio-
ticos realizadas, permitia observar la adherencia
del personal médico a las recomendaciones del
Comité de Vigilancia Epidemiolégica, con relacién
al control de antibioticos y el diligenciamiento de
la herramienta (hoja de prescripcién antibiotica).

El porcentaje de los tratamientos empiricos
con ACI al inicio de las medidas de control de
antibidticos fue de 14,1%, mostrando a través del
tiempo una disminucion significativa (Chi2: 62,98;
p: 0,0000) hasta valores de 7,3% en 2007, lo que
denota la racionalidad y comprensién de lo que
significa un tratamiento empirico y la necesidad
de tener en cuenta la microbiologia para el ajuste
del tratamiento y pasar a dirigirlo.

Los tratamientos dirigidos con ACI también
presentaron porcentajes altos de uso, al inicio del
analisis, de 19,5%, mostrando en el tiempo dismi-
nucion significativa a 3,4% en 2007 (Chi2: 351,81;
p: 0,0000), debido a racionalidad de uso de ACI
después de contar con reporte microbiolégico que
permite y asegura el tratamiento como dirigido
(Figura 1).

Tabla 1. Prescripciones de antibiéticos de control institucional (ACI) en tratamientos Empiricos
y Dirigidos 2004 -2007.

0 o
Primer . Tratamiento % de tratamientos Tratamiento SCClieD
Prescripciones . i .. sobre total de
Semestre empirico ACI empiricos por dirigido ACI L
= por Semestre - prescripciones por
Ao semestre prescripciones semestre
semestre
2004 573 81 14,1% 112 19,5%
2005 2192 141 6,4% 260 11,9%
2006 3093 160 5,2% 101 3,3%
2007 2622 192 7,3% 89 3,4%
Total 8480 574 6,7% 562 6,6%

Fuente: Comité de Vigilancia Epidemiologica 2008.
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Fuente: Comité de Vigilancia Epidemiologica 2008.

Figura 1. Prescripciones de antibioticos de control institucional (ACI)
en tratamientos Empiricos y Dirigidos. 2004-2007.

Fuente: Comité de Vigilancia Epidemioldgica, Clinica General del Norte 2008.

Figura 2. Correlacion entre porcentaje de ACl y resistencia bacteriana a BVE. 2004-2007

Se observo en el analisis de los ACl y las BVE
una relacién directamente proporcional del control
de ACI en los tratamientos, tanto empiricos como
dirigidos, en laiinstitucién. Con la disminucién de la
resistencia a BVE, en ese mismo periodo 2004- 2007
en Cuidados Intensivos (Figura 2), con coeficientes

de correlacion entre el porcentaje de ACI dirigido y
la resistencia de A. Baumannii, P. Aeruginosa, K.
pneumoniae, de 0,90, 0,98, 0,92, respectivamente;
para E. Coli, el coeficiente de correlacion fue bajo,
mostrando una asociacion igualmente baja entre
las dos variables empirica y dirigida de 0,44.
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Al correlacionar el control de antibiéticos con el
reporte microbioldgico de la resistencia bacteriana
del primer semestre de cada afio, de 2004 a 2007, se
encontré que en P.Aeruginosa la resistencia en UCI
en 2004 fue de 22% a carbapenem, disminuyendo
significativamente la resistencia bacteriana a 7%
en 2007. Para A. Baumannii la resistencia en UCI
a carbapenem registrada para el afio 2004 fue de
72%, teniendo una disminucion de la resistencia a
carbapenem de 26% para 2007.

En K. pneumoniae la resistencia a cefalospo-
rinas de tercera generacion (ceftriaxona) al inicio
de control de antibioticos institucional a través del
Comité de Vigilancia Epidemiolégica era de 38%,
al corte de 2007 se encontré en 16%.

Para Coli la resistencia a cefalosporinas de
tercera generacion al inicio del control de antibiéticos
fue de 7%, al corte de 2007 fue de 5%.

Esta correlaciéon observada entre ACl y BVE
puede corresponder directamente a control de
antibiéticos. Hay que tener en cuenta que no sola-
mente para disminuir la resistencia bacteriana se
cuenta con esta estrategia. También esté la limpieza
y desinfeccion, higiene de manos, aislamiento,
control de brotes.

El control de las prescripciones diarias de
antibioticos se continuaron controlando (Figura
3) por el mismo equipo durante los afios 2008 a
2011 (segundo corte) notando gradualmente, poca
adherencia al llenado de la herramienta (hoja de
prescripcion de antibidticos) reflejandose en varia-
ciones importantes en la Resistencia Bacteriana
durante ese periodo, aumentando la resistenciaaP.
Aeruginosa de 9.5% a 30.5% , Con el A. Baumannii
se encontrd 68% La E. Coli y la K. Pneumoniae,
tuvieron también cambios importantes con incre-
mento de la Resistencia , de 5% y 16% a 52% y
25% respectivamente para el 2010.

Estos cambios observados en la resistencia
bacteriana, estuvieron acompafiados durante este
periodo de falta de diligenciamiento adecuado de
la herramienta, poca adherencia a las politicas de
antibidticos y rotacion de personal.

Sitomamos en cuenta la relacion directamente
proporcional entre control de antibioticos y dismi-
nucién de resistencia bacteriana, se podria decir
que no controlar antibidticos es variable influyente
en aumentar la resistencia, como lo observamos
en el segundo corte 2008-2010.

Esto llevé al equipo en el afio 2011 a replantear
el trabajo diario. Se detect6 que la recoleccion de
la informacion diaria, por el tamafio de la Institu-
cion (360 camas), no facilitaba la recoleccion de
la prescripcion en la herramienta utilizada hasta
ese momento, ademas de la rotacion del personal,
falta de adherencia a las guias recomendadas y
divulgacién por parte del comité de las politicas de
control de antibiéticos.

Después del analisis causal y detectado las
debilidades del proceso, como plan de mejora se
disefid y desarroll6 una herramienta (sistematiza-
da) por parte el departamento de sistemas de la
institucion, para mejorar la calidad del dato y el
analisis y la intervencion (Figura 4).

Esta herramienta de sistema nos permitio
inicialmente comparar la informacion de la pres-
cripcion diaria de antibiéticos de Febrero a Mayo
(forma manual) 428 prescripciones. Con la forma
sistematizada (software Perfil Microbiolégico y
Terapéutico) de Junio-Septiembre, 3.208 pres-
cripciones, mejorando asi la fuente de registro de
informacion, el dato y mejorando el control diario
de la prescripcién de antibiéticos.

Al finalizar el afio 2011 (Figura 5) con la imple-
mentacion de la nueva herramienta sistematizada
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Figura 3: Correlacion entre porcentaje de ACI y resistencia bacteriana a BVE.
2008-2010.
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Figura 4. Niumero de prescripciones, antes y después de una nueva herramienta Sistematizada. 2011.
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Figura 5. Resistencia Bacteriana a Carbapénicos y Cefalosporinas de Tercera Generacion 2011

se muestran disminucion de las resistencias a A.
Baumanii y P.Aeruginosa de 54% y 25% respecti-
vamente, en relacion a porcentajes de resistencia
obtenidos en el 2010 de 68% para A. Baumaniiy 30.5
para P.Aeruginosa. En relacién a los carbapénicos.
Las cefalosporinas de tercera generacién mantienen
resistencias altas a E. Coli y K. Pneumoniae (16).

Notando la tendencia de controlar antibiéticos
ACI, contribuye a disminuir la resistencia bacteriana
a BVE o lo contrario. Como en el caso E. Coliy K.
Pneumoniae en relacién a cefalosporinas que aumenta.

Apartir de la experiencia adquirida con el control
diario de la prescripciéon de antibiéticos desde el
2004 y la nueva herramienta sistematizada desde
el 2011, la institucion asume como compromiso y
proyecto institucional la metodologia de control de
antibiéticos “Antimicrobial stewardship programs”
a partir del afio 2012, conformando un grupo de
gerenciamiento de antibioticos, esta integrado por:

a) Comité de farmacia y terapéutica. Enfermera
epidemidloga clinica, infectélogo, Microbidloga.
B) Comité de vigilancia y control de infecciones.
Este trabaja en: Dosis diaria definida (DDD), uso
de antibiéticos (ACI), tipo de tratamiento empirico
o dirigido, dosis, frecuencia, costos, auditoria con-
currente y resistencia bacteriana.

DISCUSION

En las instituciones de salud usualmente no
existen grupos de profesionales dedicados al control
de la prescripcion de antibiéticos. Posiblemente se
trabaja en la higiene de manos, en los métodos de
barrera en las medidas de aislamiento, pero poco
en el control de antibioticos.

Los resultados obtenidos con el control diario
de las prescripciones de antibidticos durante el
estudio evidencian que controlar antibiéticos ayuda
a disminuir la resistencia bacteriana, en el periodo
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2004-2007. La falta de adherencia a las politicas
Institucionales de control de las prescripciones de
antibioticos, evidenci6 en el estudio aumento de la
resistencia bacteriana, en el periodo 2008-2010.

Siendo el control de antibiéticos una medida
a tener en cuenta en toda institucién, como medi-
da contributiva a la disminuciéon o aumento de la
resistencia bacteriana.

La implementacion de programas sistema-
tizados para el control de antibiéticos, mejora la
calidad del dato, la intervencion y proporciona
una herramienta para monitoreo de la resistencia
bacteriana controlando antibi6ticos.

Stewardship antimicrobial control, desde el 2012
es el programa institucional adaptado con base ala
experiencia de control diaria de la prescripcion de
antibioticos, es el plan de mejora integral para el
control de antibiéticos y resistencia bacteriana (17).
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