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RESUMEN

Objetivo. Conocer el patrén general de empleo de
antimicrobianos, su coste y calidad de prescripcion en
el Servicio de Medicina Interna de un hospital general.

Material y métodos. Estudio de prevalencia que
incluy6 a los pacientes hospitalizados en el servicio
que estaban recibiendo algin tipo de antimicrobiano
en el momento del estudio o en las 24 horas previas. El
tratamiento se consider6é adecuado sélo si lo eran
tanto la indicacién como el tipo de antimicrobiano, via
de administracién, dosificaciéon y duracién del trata-
miento. En cuanto al coste, se considerd solo el precio
del farmaco en si.

Resultados. De los 173 pacientes ingresados en el
servicio en el momento del estudio, 79 (45,6%) estaban
recibiendo tratamiento con algin antibiético. La pre-
valencia de infeccién comunitaria fue del 39,3% y la de
infeccién nosocomial del 8,1%. El niimero total de anti-
microbianos prescritos en estos 79 pacientes fue de 96.
Su uso empirico alcanzo el 77%. Globalmente, los f-lac-
tdmicos representaron el 63,5%. En 22 pacientes
(27,8%) el tratamiento antimicrobiano se valor6 como
inadecuado, siendo el error méas frecuente una dura-
cion excesiva del mismo (17,8%). El gasto diario en
antimicrobianos fue de 187.750 ptas, lo que representa
1.085 ptas por paciente hospitalizado y dia.

Conclusiones. Un elevado porcentaje de los pacien-
tes ingresados se halla sometido a algn tipo de trata-
miento antibidtico en el curso de su hospitalizacién. La
baja proporcién de antibi6ticos empleados de forma
especifica, la duracion excesiva del tratamiento antimi-
crobiano, la eleccién en ocasiones incorrecta del anti-
biético prescrito, e incluso la utilizacion de antibi6ticos
en ausencia de infeccién, evidencian la necesidad de
mejorar el empleo de estos farmacos.
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ABSTRACT

Objective. To ascertain the general pattern of
hospital antimicrobial use, costs, and adequacy of
treatment in the department of internal medicine of a
general hospital.

Material and methods. A prevalence study was
carried out and all department beds were visited.
Every patient who was being treated with
antimicrobials during or 24 hours prior to the visit was
selected for the study. Treatment was considered
adequate when indication, selected drug, dosage, and
treatment duration were all adequate. When
considering costs, only the price of the antimicrobials
was evaluated.

Results. We identify 173 hospitalized patients, 79
(45.6%) of them were treated with 96 antimicrobial
agents. The prevalence of community-acquired and
hospital-acquired infections was 39.3% and 8.1%,
respectively. Empirical use amounted to 77%. Overall,
f-lactams antibiotics were the most frequently used
(63.5%). In 22 (27.8%) patients treatinent was judged
inadequate, the most frequent error being an excesive
duration (17.8%). The daily spending on antimicrobials
was 187,750 ptas., representing 1,085 ptas. per
hospitalized patient and day.

Conclusions. A high percentaje of hospitalized
patients receive treatment with antimicrobial drugs.
Because of the low rate of antimicrobials with a
specific indication, the long antibiotic course duration,
the incorrect drug choice, and even more the
antimicrobial prescription in non-infected patients,
strategies to improve the quality of antimicrobial use
are clearly required.
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INTRODUCCION

Un elevado porcentaje de pacientes
hospitalizados (14-44%)'" recibe tratamien-
to con antimicrobianos. Frente a sus justi-
ficadas indicaciones, los antimicrobianos
pueden tener efectos indeseables, provo-
car cambios en la ecologia microbiana y
elevar de forma considerable el gasto en
medicamentos de un hospital.

La desviacién de recursos humanos y
materiales a las infecciones causadas por
virus, particularmente a la infeccion debi-
da al virus de la inmunodeficiencia huma-
na (VIH), ha contribuido a un relativo
desinterés sobre la utilizacién de farmacos
antimicrobianos en los hospitales.

Conocer la situacion de la infeccién
hospitalaria y del consumo de antimicro-
bianos es indispensable para su control.
Los estudios de prevalencia, aunque pro-
porcionan una informacion puntual, permi-
ten efectuar una descripcion valida de una
determinada situacion hospitalaria, sirven
para estimar la eficacia de las medidas de
control aplicadas y pueden ayudar a con-
cienciar al hospital de los problemas de la
infeccion hospitalaria y del uso de antimi-
crobianos®.

Este trabajo recoge los resultados de
un estudio de prevalencia cuyo objetivo es
conocer como es el uso de los farmacos
antimicrobianos en el Servicio de Medicina
Interna de un hospital general, evaluando
el tipo de farmacos usados, el motivo y
adecuacion de su prescripcion y su coste.

MATERIAL Y METODOS

Nuestra institucién es un hospital de
nivel terciario dotado en el momento del
estudio de 580 camas, con un namero
aproximado de 21.000 ingresos anuales.

Fl estudio se realizo los dias 3 y 4 de
Febrero de 1.999 con objeto de valorar la
prevalencia en un dia de la utilizacién de
antimicrobianos en los enfermos hospitali-
zados en el Servicio de Medicina Interna.
Para ello visitamos a todos los enfermos
ingresados en el servicio, seleccionando a
aquellos que estaban recibiendo uno o
mas antimicrobianos en el momento de la
visita o en las 24 horas previas a la misma.
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Los datos de cada paciente se recogie-
ron en un protocolo de trabajo dividido en
tres partes fundamentales:

Informacion general

Incluyé los siguientes datos: edad,
sexo, seccion en la que estaba hospitaliza-
do el paciente, diagnéstico principal al
ingreso y clasificacién de la enfermedad de
base con relacion al riesgo de muerte
segdn los criterios de McCabe y Jackson':
grupo I, enfermedades rapidamente fatales
(aquellas en las que se espera la muerte
del paciente en un periodo inferior a dos
meses); grupo I, enfermedades altima-
mente fatales (aquellas en las que la evolu-
cion natural de la misma conduce a la
muerte en un periodo inferior a los cuatro
anos) y grupo Il las que no cumplen los
criterios anteriores.

Datos de infeccion

Fue recogido cualquier dato clinico
orientativo hacia una patologia infecciosa
con objeto de poder emitir posteriormente
un juicio acerca del uso de cada antimicro-
biano. Se valoré la presencia o no de infec-
ci6n siguiendo los criterios recomendados
por el CDC".

Las infecciones se clasificaron en
comunitarias (presentes en el momento
del ingreso o en las 72 horas siguientes al
mismo) y en nosocomiales (tras 72 horas
del ingreso).

La gravedad de la infeccion se clasifico
siguiendo las definiciones de la Conferen-
cia de Consenso de las Sociedades Ameri-
canas de Patologia Toracica y Medicina
Intensiva'.

Para determinar la etiologia de las infec-
ciones se utilizo la informacion de los resul-
tados de los cultivos microbiologicos que
constaban en el momento del estudio. La
informacion microbiologica pendiente de
resultado se recuperd en los 10 dias siguien-
tes a la finalizacion del trabajo de campo.

Utilizacion de antimicrobianos

Cada prescripcion era investigada en
los dias precedentes y siguientes al del
estudio, a fin de juzgar sobre la calidad glo-
bal de su uso. Se estudié el nimero y el
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tipo de antimicrobianos empleados, dosis
(recogiendo también el nimero de dosis
diarias definidas (DDD)" recibidas en 24
horas), via de administracién, fecha de ini-
cio y de finalizacion del tratamiento y el
motivo de su prescripcién (tratamiento
empirico cuando no se conocia el microor-
ganismo causal y tratamiento especifico,
el basado en el conocimiento del agente
etiologico de la infeccion).

La DDD representa la dosis diaria méas
habitual de un antibiético (ej: para metro-
nidazol 1,5 g/dfa).

Asimismo se valor6 el coste conside-
rando sdlo el atribuible al antimicrobiano
per se y segln el precio de venta a la far-
macia de nuestro hospital.

Juzgando los 4 aspectos, indicacion,
farmaco, dosis y duracién del tratamiento,
se realizé por “evaluadores externos” (no
los mismos prescriptores) una valoracién
global sobre lo adecuado o no de su
empleo siguiendo los criterios generales
aceptados en referencias prestigiosas de la
literatura™®. Globalmente, el tratamiento
se considerd adecuado si lo eran tanto la
indicacién como el tipo de antimicrobiano
empleado, la cantidad del principio activo
e intervalo terapéutico, la via de adminis-
tracion y la duracién del tratamiento.

RESULTADOS

Informacién general

De los 173 pacientes ingresados en el
servicio el dia del estudio, 79 (el 45,6% de
los hospitalizados) estaban siendo trata-
dos con algn farmaco antimicrobiano. A
este grupo se refieren los restantes datos
del trabajo. La edad media de los pacien-
tes fue de 73,2 anos (rango: 15-93). El
54,4% eran hombres y el 45,6% mujeres.
Por secciones, el porcentaje de pacientes
con antibiéticos sobre el total de ingresa-
dos en cada seccién fue del 83,3% (30/36)
en Neumologia, del 45% (41/91) en Medi-
cina Interna, del 25% (4/16) en Digestivo,
del 14,3% (2/14) en Neurologia y del 12,5%
(2/16) en Cardiologia. La gravedad de la
enfermedad de base fue clasificada de la
siguiente manera: grupo [, 1 paciente
(1,3%); grupo 1I, 26 pacientes (32,9%) y
grupo 1Ill, 52 pacientes (65,8%). Los moti-

ANALES Sis San Navarra 1999, Vol. 22, N° 3, septiembre-diciembre

vos mas frecuentes de ingreso fueron por
enfermedades respiratorias (32,9%),
infecciosas (30,4%) y cardiovasculares
(8,9%).

Datos de infecciéon

De los 79 pacientes que recibian anti-
microbianos, 74 (93,7%) presentaban
algtn tipo de infeccién. Los restantes 5
pacientes (6,3%) se consideraron como no
infectados. Esto representa una prevalen-
cia global de pacientes infectados del
42,8%.

El nimero total de infecciones fue de
82 (ndmero de infecciones por paciente
infectado: 1,1), de las que 68 (82,9%) fue-
ron de origen comunitario (prevalencia del
39,3%) y 14 (17,1%) de adquisicién noso-
comial (prevalencia del 8,1%).

En la Tabla 1 puede apreciarse que la
infecciéon predominante fue la respiratoria
(75,6%). Se lleg6 al diagnostico etioldgico
en el 20,7% del total de infecciones (el
29,3% de las muestras estudiadas). No se
solicité cultivo en el 29,3% y fue negativo
en el 50% (Tabla 1). Se constatd bacterie-
mia en el 3,7% de las infecciones, sepsis en
el 8,5% y shock séptico en el 1,2%.

Utilizacion de antimicrobianos

El namero total de antimicrobianos
empleados en estos 79 pacientes fue de 96
(namero de antibidticos por paciente: 1,2),
de los cuales 74 (77,1%) se emplearon de
forma empirica y 16 (16,7%) de manera
especifica. La indicaciéon del tratamiento
se consider6 como desconocida en los res-
tantes 6 antibiéticos (6,2%).

En la Tabla 2 se expresa la frecuencia
de utilizacién de los antimicrobianos por
grupos terapéuticos. Los méas frecuente-
mente utilizados fueron las cefalosporinas
(45,8%), las penicilinas (16,7%) y las qui-
nolonas (12,5%). Como farmacos aislados,
el antibiotico més utilizado fue ceftriaxona
(Tabla 3).

Del total, el 53,1% de los antibidticos se
prescribieron por via intravenosa, el 33,3%
por via oral, el 9,4% por via intramuscular
y €l 4,2% por via topica. La duracién media
del tratamiento antibiético fue de 11,8 dias
(rango: 2-60).
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Tabla 1. Infecciones y resultados de los cuitivos microbiologicos.

N? total de Infecciones Infecciones
infecciones (%) | comunitarias (%) | nosocomiales (%)
Localizacion
Respiratorias 62 (75,6) 54 (79,4) 8 (57,2)
Urinarias 6 (13 5 (04 1 11
Abdominales 5 (6,1) 4 (5,8) 1 7D
Otras 9 (11,0) 5 (1,49 4 (28,6)
Total 82 (100) 68 (100) 14 (100)
Germen
Cultivo no realizado 24 (29,3) 23 (33,8 1 @D
Cultivo negativo 41 (50,0) 34 (50,0) 7 (50,0
Aislado 17 (20,7) 11 (16,2) 6 (42,9)
Gram (=) 9 (11,0) 7 (10,3) 2 (14,3)
P. aeruginosa 5 4 1
E. coli 3 2 1
H. influenzae 1 1 0
Gram (+) 5 (6,1 3 (449 2 (14,3)
S. pneumoniae 2 2 0
E. faecalis 2 1 1
S. epidermidis 1 0 1
Hongos 3 (3,6) 1 (1,5 2 (14,3
Candida sp. 3 1 2
Tabla 2. Grupos de antimicrobianos empleados.
N° de tratamientos DDD (%)
prescritos (%)
Cefalosporinas 44 (45,8) 30,8 (28,4
Penicilinas * 16 (16,7) 30,4 (28,0)
Quinolonas 12 (12,5) 12,6 (11,6)
Macrélidos y lincosamidas 12 (12,5) 23,7 (21,8)
AntifGngicos 4 (4,2 45 4,1
Metronidazol 3 (G2 3 2,8
Aminoglucésidos 2 (20 1,6 (1,5
Carbapenems 1 (1,0 1 0,9)
Glicopéptidos 1 (1,0 1 0,9
Otros ** 1 14,0
Total 96 108,6
* Penicilinas: incluye a los inhibidores de f-lactamasas combinados con penicilinas
** Otros: mupirocina
Tabla 3. Relacion de los diez antimicrobianos de mayor consumo.
N de tratamientos DDD (%)
prescritos (%)
Ceftriaxona 22 (22,9) 14 (12,9
Amoxicilina-clavulanico 15 (15,6) 29,5 (27,2)
Cefotaxima 13 (13,5) 8,7 (8,0
Ciprofloxacino 11 (11,5) 11,6 (10,7
Eritromicina 8 (8,3) 17 (157
Cefuroxima 6 (63 6 5,5)
Claritromicina 3 G2 6 5,5
Metronidazol 3 (32 3 2,8)
Ceftazidima 2 (2,1 1,5 (14
Nistatina 2 2D
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Tabla 4. Coste diario por grupos afines de anti-
microbianos.

Pesetas (%)

Cefalosporinas 109.227 (58,2)
Quinolonas 34.949 (18,6)
Macrélidos y

lincosamidas 12.481 (6,7)
Penicilinas 10.588 (5,7)
Carbapenems 7949 (4,2)
Metronidazol 5.088 (2,7
Glicopéptidos 4520 (2,4
Antifiingicos 1.745 (0,9)
Aminoglucésidos 1.102 (0,6)
Otros 100  (0,0)
Total 187.750

El gasto diario que supuso el empleo
de antimicrobianos fue de 187.750 ptas, lo
cual representa 1.085 ptas por cada
paciente hospitalizado y dia. En la Tabla 4
se expresa el coste diario de los diferentes
grupos de antimicrobianos. El mayor coste

recayé en ceftriaxona con 52.483 ptas dia-
rias, cefotaxima con 40.402 ptas diarias y
ciprofloxacino con 34.783 ptas diarias. Los
10 antimicrobianos mas costosos se sefia-
lan en la figura 1.

Globalmente, el uso de antimicrobianos
fue valorado como correcto en 57 pacientes
(72,2%) y como incorrecto en 22 pacientes
(27,8%). En 6 pacientes (7,6%) se consider6
que no estaba indicado la prescripcion de
ningan antibi6tico. Entre los pacientes en
los que si estaba indicado el tratamiento
con antimicrobianos, el error méas frecuente
fue una duracion excesiva del tratamiento
(17,8%) seguido de una incorrecta eleccion
del farmaco (6,8%) y de una dosificacion
erronea (2,7%). El 20,3% de los antimicro-
bianos indicados de forma empirica y el
12,5% de los empleados como tratamiento
especifico fueron usados de forma no ade-
cuada. En la figura 2 se expresa la valora-
cién global del tratamiento antimicrobiano
por subgrupos terapéuticos.

[ Totai DDD

Total Pesetas % DDD

% Pesetas J

Ceftriaxona 14
Cefotaxima 8,7
Ciprofloxacino 11,6
Ceftazidima 1,5
Eritromicina 17
Imipenem i
Piperacilina-tazobactam 0.9
Metronidazol 3
Vancomicina 1
Amoxicilina-clavuldnico 29,5

52.483 12,9 28,0
40.402 8,0 215
34.783 10,7 18,5
10.575 14 5,6
9.810 15,7 52
7.949 09 4,2
6.498 0.8 3,5
5.088 2,8 2,7
4.520 0,9 2,4
4.090 27,2 22

Ceflriaxona
Cefotaxima
Ciprofloxacino
Ceftazidima
Eritromicina

Imipenem
Piperacilina-tazobactam
Metronidazol
Vancomicina

Amoxicilina-clavulanico

% Pesetas

T T

0 5 10

15 20 25 30

Figura 1. Relacion de DDD y precio de los diez antimicrobianos méas costosos.
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Penicilinas

Cefalosporinas
Carbapenems

Quinolonas
Aminoglucésidos
Macrdélidos y lincosamidas
Metronidazol
Glicopéptidos
Antifiingicos

Otros

7 100

1100

40 50 60 70 80 90 100

’7 % Adecuado

) InadecuadoJ

Figura 2. Calificacion de uso por subgrupos terapéuticos.

DISCUSION

La ultima década se ha caracterizado
por cambios tan importantes en el mundo
de las enfermedades infecciosas como la
expansién y crecimiento de la infeccion
por el VIH y la proliferacion de nuevos
agentes antivirales y antiftingicos, lo cual
ha contribuido a un cierto desinterés por
la infeccién bacteriana, su tratamiento y su
coste. No obstante, la constante introduc-
cion de nuevos antibioticos, la creciente
preocupacion por el desarrollo de resis-
tencias bacterianas y la conciencia mas
clara de una limitacion de recursos obligan
a reevaluar este problema.

La tasa de prevalencia global de uso de
antimicrobianos que hemos observado en
nuestro estudio (45,6%) puede parecer
excesiva en comparacién con otras. Distin-
tos estudios nacionales™ y extranjeros®’
reflejan lo que podriamos denominar “la
ley del 30" que aproximadamente el 30%
de los pacientes ingresados recibe trata-
miento con antimicrobianos durante su
estancia en el hospital. En nuestro pais,
segin el proyecto EPINEY, estudio multi-
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céntrico de amplia aceptacion, la frecuen-
cia de uso de los antimicrobianos ha
aumentado desde el 33,8% en 1.990 al
35,8% en 1,997.

Sin embargo, es obvio que la frecuencia
de uso de los farmacos antimicrobianos
debe ponerse en relacion con las tasas de
infeccion. Mientras que nuestra prevalencia
de infeccién nosocomial (8,1%) puede con-
siderarse en limites esperables dentro del
contexto nacional™ y europeo™'®, la de la
infeccién comunitaria (39,3%) es claramen-
te superior a las comunicadas en otros estu-
dios®™. Bien es cierto que las comparacio-
nes tienen wun valor simplemente
orientativo y que los resultados de los estu-
dios realizados en distintos hospitales sue-
len ser dificilmente comparables entre si
por las diferencias existentes entre las
poblaciones hospitalarias estudiadas. Asf,
considerando exclusivamente los servicios
de Medicina Interna la prevalencia de infec-
cién comunitaria segin los datos del estu-
dio EPINE"fue del 37,5% en 1.997, cifra 16gi-
camente muy superior a la de los servicios
quirtrgicos y Unidades de Cuidados Inten-
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sivos. Por otra parte, nuestra elevada cifra
de infeccién comunitaria puede considerar-
se dentro de limites normales si tenemos en
cuenta también el tamano de nuestro hos-
pital (en los hospitales pequenos la patolo-
gia infecciosa comunitaria es mas prevalen-
te), el hecho de que presta servicio a un
drea poblacional de nivel socioeconémico
medio y bajo y el indudable impacto que los
procesos respiratorios tuvieron en la fecha
de realizacién de este estudio.

De nuestro estudio no podemos extraer
ninguna conclusién valida en la esfera
microbiologica pero queremos resaltar el
dato de que sé6lo en el 70,7% del total de
infecciones se solicitaron estudios micro-
biolégicos, resultando identificado el
microorganismo/s responsable de la infec-
cién en tan solo el 20,7% y sin identificar en
el 50%. Estos datos pueden explicarse en
primer lugar porque parte de los pacientes
con infeccién comunitaria ya han sido tra-
tados con antibi6ticos antes del ingreso, lo
cual puede conducir a la negativizacién de
los cultivos y en segundo lugar por la alta
prevalencia encontrada de infecciones res-
piratorias; debido a las dificultades de
recogida de muestras respiratorias vélidas
para estudio microbiolégico y al indudable
impacto de los procesos viricos, las infec-
ciones respiratorias son las que suelen
aportar un menor porcentaje de cultivos
positivos (11,3% en nuestro estudio) y, en
consecuencia, un mayor nimero de infec-
ciones sin solicitud de cultivo.

El patrén de uso de los antimicrobia-
nos que hemos observado puede catalo-
garse de esperable. Es conocido®* que el
empleo de los “viejos” antimicrobianos
(como las penicilinas) ha disminuido a
favor de otros méas nuevos, caros y de
mayor espectro de accién (como las cefa-
losporinas), hecho que sin duda esta con-
dicionado por la emergencia de nuevos
patégenos, la aparicién de microorganis-
mos resistentes, la necesidad de disminuir
la toxicidad y de mejorar las propiedades
farmacocinéticas, y también por la aplica-
cién en ocasiones ciega de «rutinas y pro-
tocolos». En nuestro estudio el mayor con-
sumo lo ostentan las cefalosporinas de
tercera generacion, seguidas de las amino-
penicilinas y de las quinolonas, lo cual esta
en relacién con los tipos de infeccién
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encontrados (en concreto, la ya comenta-
da elevada frecuencia de infecciones respi-
ratorias), el conocimiento empirico de los
patdgenos causantes de los distintos tipos
de infeccién en nuestro medio y los patro-
nes de sensibilidad habituales para dichos
patogenos. También en el estudio EPINE'
el conjunto de las cefalosporinas ocupan
la primera posicion. En realidad, el eleva-
do empleo de cefalosporinas de tercera
generacién es un fenémeno universal®?,
ligado al reconocimiento de sus beneficios
intrinsecos, su escasa toxicidad y la como-
didad de algtin preparado de vida media
larga. El peligro de su sobreutilizacién en
determinados ambientes nosocomiales
reside en la facil capacidad de inducir mul-
tirresistencias bacterianas.

La terapia empirica es ampliamente
mayoritaria (77,1%). Si bien es cierto que
en muchas ocasiones es necesario instau-
rar un tratamiento empirico antes de cono-
cer los resultados de cultivos y antibiogra-
mas, lo es también que la prescripcion de
los antibiéticos deberia ajustarse al méaxi-
mo a criterios objetivos establecidos en
base a los resultados de laboratorio.

De todos los datos comentados, el mal
uso de antimicrobianos constituye la
variable mas susceptible de intervencién
inmediata. Nuestra cifra del 27,8% de utili-
zacion incorrecta de estos farmacos no
debe complacernos por habitual (25-65%
en la literatura)®”#, La causa madas fre-
cuente de error fue la inadecuada dura-
cion del tratamiento, seguida de la elec-
cibn incorrecta del farmaco, como ya han
apuntado otros autores®. Aunque menor a
otras comunicadas'®, debemos resaltar la
cifra de un 5,2% de utilizacién de antibioti-
cos en ausencia de infeccion.

Ningtin hospital ha conseguido llegar al
ideal de uso correcto de antimicrobianos,
pero muchos de ellos han corregido, con
adecuadas politicas de educaciéon y res-
triccion®*, muchos de los errores previos.
En nuestra opinién existe un amplio mar-
gen de mejora y racionalizacién del
empleo de estos fadrmacos. Si calculamos
como objetivo alcanzable, en el plazo de
un ano, una reduccién tan sélo del 25% de
este mal uso de antimicrobianos, conse-
guirfamos, s6lo en coste de medicamen-
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tos, una reducciéon de 14.000 ptas diarias
en nuestro servicio, lo cual generaria al
cabo de un afo un ahorro aproximado de
5.000.000 ptas.

«La mera vigilancia y control de uso de
antibiéticos es, posiblemente, la actitud
que de forma mas directa influye sobre el
patron de consumo»™. A nuestro juicio, los
estudios de este tipo, faciles de realizar,
ofrecen datos inestimables para la refle-
xién y la actuacion.
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