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Resumen

ANTECEDENTES: la ineficacia del tratamiento y pérdida de calidad de
vida del paciente con neumonia asociada con ventilacién mecanica
pueden variar de acuerdo con los métodos de trabajo que se utilicen
para la seleccién y prescripcion del tratamiento antibiético.

OBJETIVO: determinar la idoneidad de la prescripcién de antibiéticos
administrados en pacientes con neumonia asociada con ventilacion
mecanica en los servicios de hospitalizacién del Hospital Regional de
Alta Especialidad de Oaxaca, de enero de 2012 a diciembre de 2014.

MATERIAL Y METODO: estudio transversal, observacional y analitico,
realizado en 213 pacientes con neumonia asociada con ventilacién
mecanica del Hospital Regional de Alta Especialidad de Oaxaca.

RESULTADOS: la mortalidad ocurrié en 40% de los casos; los fac-
tores de riesgo asociados fueron: la monoterapia antibiética, la no
idoneidad de prescripcion antibiética en cuanto a dosis calculada,
duracién del tratamiento y medio de dilucion, asi como la asociacion
de insuficiencia hepatorrenal.

CONCLUSIONES: la correcta prescripcién del tratamiento antibiético
de la neumonia asociada con ventilacién mecdnica es uno de los
aspectos mas importantes para asegurar la supervivencia de los pa-
cientes; por ello, es necesario optimizar las prescripciones en cuanto
a dosis ponderal, duracion del tratamiento, medio de dilucién y dosis
calculada en pacientes con insuficiencia renal, hepatica o ambas.

PALABRAS CLAVE: neumonia asociada con ventilacién mecanica,
idoneidad, prescripcién, antibiético.
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Suitability of antibiotic prescription in
pneumonia associated with mechanical
ventilation.
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Abstract

BACKGROUND: The ineffectiveness of therapy and loss of quality of
life of patients with pneumonia associated with mechanical ventila-
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tion may vary according to the working methods of the selection and
prescription of antibiotic therapy.

To determine the appropriateness of the antibiotic prescrip-
tion administered to patients with pneumonia associated with me-
chanical ventilation in the hospitalization services of Regional Hospital
of High Specialty of Oaxaca from January 2012 to December 2014.

A cross-sectional, observational and
analytical study was conducted in 213 patients with pneumonia as-
sociated with mechanical ventilation of the Regional Hospital of High
Specialty of Oaxaca, Mexico.

Mortality occurred in 40% of the cases; the risk factors
associated were: antibiotic monotherapy, unsuitability of antibiotic
prescription in terms of calculated dose, duration of treatment and
dilution medium; as well as the association of hepatorenal failure.

The correct prescription of antibiotic therapy of
pneumonia associated with mechanical ventilation is one of the
most important aspects to ensure survival of patients; therefore, it is
necessary the optimization of the prescriptions in terms of dosage by
weight, duration of treatment, dilution medium and calculated dose

2016 julio;32(4)

* Quimico Farmacéutico Bidlogo.

2 Maestro en Ciencias.

Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad
Auténoma Benito Judrez de Oaxaca.

* Médico epidemidlogo.

4 Médico genetista.

® Quimico Bidlogo.

Hospital Regional de Alta Especialidad de

in patients with renal and/or hepatic failure.

Oaxaca.

pneumonia associated with mechanical ventilation;

suitability; prescription; antibiotic

ANTECEDENTES

Las infecciones contraidas en las instituciones
de atencién de salud estan entre las principales
causas de defuncién y morbilidad en pacientes
hospitalizados, por lo que representan una pe-
sada carga para el paciente y para el sistema de
salud publica.!

Desde mediados del decenio de 1980, en Mé-
xico, el control de infecciones nosocomiales
se formalizo a partir del programa establecido
en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricién Salvador Zubiran (INCMNSZ), que
se extendid a los otros institutos nacionales de
salud y desde donde surgi6 la Red Hospitalaria
de Vigilancia Epidemiolégica (RHOVE).?

Dra. Verdnica Olvera Sumano
verdnica_o_s@hotmail.com

En la Norma Oficial Mexicana NOM-045-
SSA2-2005 para la vigilancia epidemiolégica,
prevencion y control de las infecciones noso-
comiales, se describen las cuatro causas mas
frecuentes de infeccion nosocomial y su relacién
con las intervenciones asociadas: las infeccio-
nes de las vias urinarias, de herida quirirgica,
neumonias y bacteremias deberan ser objeto de
atencién primordial en su vigilancia y control, en
vista de que éstas acontecen en 66% del total de
episodios de infeccién nosocomial.'?

Debido a que la neumontia asociada con ventila-
cién mecanica es una infeccién grave y representa
la primera causa de mortalidad atribuible a infec-
ciones nosocomiales, se han tomado medidas
farmacoldgicas para su prevencién que tienen
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como objetivo disminuir su incidencia, morbili-
dad, mortalidad asociada, costos de atencion y
mejorar la seguridad del paciente.® Forman parte
de los indicadores de la calidad de la atencion
hospitalaria y son la segunda causa de infeccién
relacionada con dispositivo, sélo precedida por
las infecciones urinarias. Segtn el cuidado que
se tenga, 5 a 20% de los pacientes intubados
padeceran neumonia y, a su vez, mas de 90%
de los casos de neumonia se vinculan con la
ventilacion mecénica.* La mortalidad debida a
esta enfermedad es variable, con tasa cercana
a 30%; sin embargo, en las terapias intensivas
puede llegar a ser mucho mayor.>®

Una herramienta invaluable en el tratamiento de
las infecciones nosocomiales son los antibioti-
cos, mismos que desde su aparicion han sido y
son una importante arma en el tratamiento de
muchas afecciones de indole infeccioso, algunas
de ellas causaban gran mortalidad y la admi-
nistracién de antibiéticos permitié disminuir de
manera importante y notable la morbilidad y
mortalidad de estas enfermedades; por ello se
pens6 de manera equivocada que muchas de
estas dolencias desaparecerian.”

La seguridad de la asistencia sanitaria, en gene-
ral, o de los errores de medicacién en particular,
es uno de los problemas prioritarios que enfren-
tan en la actualidad las autoridades sanitarias
de algunos paises industrializados, sobre todo
Estados Unidos, Australia y recientemente Gran
Bretana y Canadd, en los que la seguridad de
los medicamentos ha experimentado cambios
importantes en los Gltimos afos.

Diversos estudios han puesto de manifiesto
que la morbilidad y la mortalidad producidas
por los medicamentos son muy elevadas y lo
que es mas alarmante es que este problema se
debe, en gran medida, al fallo en la seleccion de
medicamentos, prescripcién incorrecta y errores
de administracion.
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En la actualidad la responsabilidad del tratamiento
farmacoldgico en varios sistemas de salud en todo
el mundo es compartida por médicos, farmacéuti-
cos, personal de enfermeria y el propio paciente.?

MATERIALY METODO

Estudio transversal, observacional y analitico en
el que se incluyeron expedientes de pacientes
con diagnostico de neumonia asociada con
ventilacién mecanica atendidos en el Hospital
Regional de Alta Espedicialidad de Oaxaca, de
enero de 2012 a diciembre de 2014 con pres-
cripcion de antibidticos para su tratamiento.

El proyecto lo aprobaron los Comités de inves-
tigacién y Ftica en investigacion del Hospital.

Se evaluaron las prescripciones de medicacion
antibiética considerando los Procedimientos
Normalizados de Operacién de Idoneidad de la
prescripcion del Hospital Regional de Alta Especia-
lidad de Oaxaca (elaborado en el area de Farmacia);
se asigno la calificacion de idoneo y no idéneo a las
variables consideradas para los fines de este estudio.

El andlisis de datos se realizé con el programa
Microsoft Office Excel 2007, en el que se efec-
tué el procesamiento de medidas de tendencia
central para el analisis descriptivo y analisis
univariado.

El andlisis de asociacion se realizé de acuerdo con
el tipo de calificacion asignada a la prescripcion
como idénea y no idénea, calculando larazén de
momios (OR) para mortalidad, con un intervalo de
confianza de 95%; para esto fue necesario utilizar
la calculadora epidemiolégica del servicio vasco
de evaluacion de tecnologias sanitarias.

RESULTADOS

Se incluyeron 213 expedientes de pacientes
con diagnostico de neumonia asociada con
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ventilacion mecanica; 55% (117) eran de sexo
masculino, con promedio de edad de 50.9+9.8
anos. El cultivo de secrecién bronquial se realizé
al 100%.

Para el tratamiento de los pacientes se reali-
zaron 661 prescripciones de antibidticos, con
promedio de 3.1 antibiéticos por paciente. La
mortalidad se registr6 en 40% (n=68).

La defuncién ocurrié con mas frecuencia en
pacientes tratados con monoterapia (48%) y
demostré un comportamiento de factor de riesgo
con OR=1.26; en tanto que la politerapia mostré
un comportamiento de factor protector; sobre
todo cuando se administraron dos antibioti-
cos, con OR=0.14; tres antibidticos: OR=0.40
y cuatro antibidticos OR=0.79; sin embargo,
se observé que al incrementar la cantidad de
antibidticos, el valor de OR también tendia a in-
crementarse acercandose a un comportamiento
de factor de riesgo (Figura 1).

La prescripcion de los antibiéticos utilizando la
dosis ponderal correcta demostrd ser factor de
proteccién contra mortalidad con OR=0.62; en
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tanto que cuando la dosis ponderal se prescri-
bi6 de manera incorrecta, su comportamiento
cambio a factor de riesgo con OR=1.60. Este
mismo comportamiento se observé al evaluar
el tipo de medio de dilucién utilizado, porque
cuando el medio de dilucién se prescribié de
manera correcta, se comporté como factor pro-
tector (OR=0.72) y, al contrario, la prescripcion
de un medio de diluciéon incorrecto para el tipo
de antibiético administrado se comporté como
factor de riesgo de mortalidad (OR=1.39).

La administracién del tratamiento antibiético
respetando el nimero de dias recomendados
por las guias internacionales de practica clinica
se comporté como factor protector (OR=0.63);
mientras que la omisién de estas recomendacio-
nes se asocié con mayor mortalidad (OR=1.56).

Por tratarse de pacientes graves, en los que la
afectacién de la funcién renal o hepatica es
una complicacion frecuente, se evalué que la
integridad en la funcién renal, hepatica o ambas
actGa como factor protector (OR=0.42), mien-
tras que la insuficiencia hepatorrenal se asocia
con mayor mortalidad (OR=5.43). Por tanto,
la evaluacién de dosis ajustada a la funcién
renal fue indispensable en nuestra poblacién;
sin embargo, en los casos en que la dosis no se
ajusto, esta omision demostré tener efecto de
factor de riesgo en personas con insuficiencia
renal (OR=2.37), insuficiencia renal en remision
(OR=1.43) e insuficiencia hepdtica en remisién
(OR=1.62); sin embargo, no mostré tener efecto
en la mortalidad en los casos reportados con
insuficiencia hepatica aislada (OR=0.42) y he-
patorrenal (OR=0.64).

Se observé relacion inversamente proporcional
entre la cantidad de microorganismos aislados en el
cultivo y la mortalidad; en este caso, el aislamiento
de un microorganismo mostr6é un comportamiento
de factor protector (OR=0.68); en tanto que en los
cultivos en que se aislaron dos, tres e incluso cinco
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microorganismos mostraron un comportamiento
de factor de riesgo (OR=10.93). Figura 2

Respecto a la resistencia de los microorganismos
a los antibidticos reportados en el antibiograma y
la relacién con la mortalidad, observamos que la
ausencia de resistencia se comporta como factor
protector (OR=0.43), en tanto que su presencia
adopta un comportamiento de factor de riesgo
(OR=2.32).

De acuerdo con la idoneidad del antibiético
respecto al germen aislado, observamos que el
antibidtico seleccionado de manera correcta no
implicaba riesgo (OR=0.83), sino que proporcio-
naba proteccion; al contrario, habia mayor riesgo
de mortalidad cuando el tratamiento antibiético
no era acorde con el germen reportado en el
cultivo (OR=1.21).

Se observé que los casos en los que se documen-
t6 interaccion medicamentosa se asociaron con
mayor riesgo de mortalidad (OR=1.01), mientras
que la ausencia de interaccién medicamentosa
mostré un comportamiento de factor protector
contra mortalidad (OR=0.99).
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Figura 2. Cantidad de microorganismos y su aso-
ciacién con mortalidad.
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DISCUSION

El término idoneidad es un sustantivo que deriva
del latin idoneitate que expresa la calidad de lo
idéneo o adecuado. También puede describirse
como capacidad, aptitud, calificacién habilidad
o competencia o, bien, puede interpretarse como
una caracteristica que describe que algiin objeto
0 persona es conveniente, apto, Util, apropiado
o adecuado.’ Por tanto, puede aplicarse para
describir la manera en como debe realizarse la
prescripcion de antibiéticos, con la finalidad de
asegurar la calidad en el proceso de atencién
hospitalaria y el cumplimiento de los estandares
de seguridad del paciente.

El andlisis de los resultados obtenidos arrojé
que la mortalidad ocurrié en 40% de los casos
estudiados; los factores de riesgo asociados con
ella fueron: monoterapia antibiética (OR=1.26),
no idoneidad de la prescripcion antibidtica en
cuanto a dosis calculada (OR=1.60), duracion
de tratamiento (OR=1.56) y medio de dilucién
(OR=1.39), asi como asociacion de insuficiencia
hepatorrenal (OR=5.43).

Respecto a la duracién del tratamiento, Jorda y
colaboradores,'® en un estudio realizado en 2004,
observaron que el tiempo de tratamiento de la neu-
monia asociada con ventilacién mecanica habia
sido motivo de controversia, porque se recomen-
daba la duracién entre 14 y 21 dias, sobre todo si
los microorganismos aislados eran multirresistentes
o gérmenes potencilamente conflictivos (P. aerugi-
nosa, Acinetobacter spp, Stenotrophomona spp);
mientras que Chastre y su grupo'' observaron la
misma mortalidad en los pacientes tratados durante
8 dias y los tratados durante 15 dias.

En un segundo estudio realizado por Ramos-
Martinez y colaboradores en Madrid, en 2005,
que evalué las prescripciones antibidticas reali-
zadas en un servicio de urgencias hospitalarias,
se report6 sobredosificacion en 27%, duracién
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prolongada del tratamiento en 26%, duracién
insuficiente en 10%, antibidtico no idéneo con
respecto al tipo de infeccién en 5% y dosis me-
nor a la idénea en 4% de la poblacién estudiada;
sin embargo, respecto al medio de dilucién, no
se cuenta con un referente en la bibliografia.

Asimismo, se observé que a mayor cantidad de
microorganismos aislados en el cultivo, el riesgo
de mortalidad fue mayor (5 microorganismos
OR=10.93), mientras que la no idoneidad del
antibiético respecto al tipo de germen aislado en
cultivo mostré un comportamiento de factor de
riesgo (OR=1.21); sin embargo, |a resistencia anti-
bidtica no demostré tener efecto en la mortalidad
reportada, lo que contrasta con lo publicado por
Ibrahim y colaboradores'? en el ano 2000, donde
concluyen que la adecuacién del tratamiento
antibidtico y la aparicién de resistencias son
los factores mas importantes relacionados con
mortalidad. A conclusiones similares llegaron
Abbo y colaboradores en 2007, respecto a la
mortalidad de los pacientes con bacteriemia por
A. baumanii o cuando existe resistencia a imipe-
nem. Sin embargo, otros estudios realizados no
han demostrado relacién directa entre la infeccion
por este patégeno y la mortalidad, como los rea-
lizados por Blot y colaboradores' y Garnacho y
su grupo' en sus estudios realizados en 2003 y
2005, respectivamente.

En nuestro estudio, la interaccién medicamen-
tosa mostr ser un factor de riesgo (OR=1.01);
sin embargo, no existen estudios relacionados
con el tratamiento antibiético de neumonia
asociada con ventilacion mecanica que reporten
el comportamiento de esta variable como factor
de riesgo de mortalidad.

Respecto al comportamiento de la monoterapia
antibiética como factor de riesgo de mortalidad
(OR=1.26), la politerapia se comporta como fac-
tor protector, sobre todo en los casos en que se
prescribieron dos antibiéticos (OR=0.14). Estos
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resultados coinciden con lo reportado por Jorda
y colaboradores'® en 2004, quienes comentan
que la prescripcién de monoterapia empirica es
en principio planteable, en relacién con el amplio
espectro antibacteriano que proporcionan las
modernas quinolonas y los betalactamicos, que
incluyen a la mayor parte de bacilos gramnegati-
vos y P. aeruginosa; sin embargo, observaron que
la aparicién de cepas resistentes durante el trata-
miento, sobre todo si estd implicada P. aeruginosa,
a menudo se asocia con fracaso terapéutico. De
esta manera da una opinién generalizada acerca
de la no prescripcién de monoterapia en los pa-
cientes con neumonia asociada con ventilacion
mecanica y factores de riesgo predisponentes para
padecer P. aeruginosa. Posteriormente los auto-
res comentaron que el tratamiento combinado
extiende el espectro de actividad, lo que tiene
mayor importancia al tomar en cuenta que las
neumonias asociadas con ventilacién mecénica
son polimicrobianas, para reducir al maximo la
posibilidad de un tratamiento empirico inapro-
piado. Por el contrario, Leibovici y su grupo'
mencionan que el tratamiento combinado con-
lleva mayor riesgo de toxicidad, especialmente
en regimenes que incluyen aminoglucésidos, y
un posible aumento de los costos.

Aun cuando no figuraba entre los objetivos de
esta investigacion, llama la atencién en los resul-
tados obtenidos que en 38 pacientes el germen
aislado fue Pseudomonas aeruginosa 'y en 26 fue
Acinetobacter baumanii, o que representa 30%
(n=64) de cultivos con germen que sugiere un
episodio de neumonia asociada con ventilacién
mecanica tardia y que, segln lo reportado por
Diaz y colaboradores, en 2010, al aplicar la
clasificacion de las neumonias asociadas con
ventilaciéon mecanica en tempranas y tardias,
establecen que esta clasificacion tiene la ventaja
de agrupar los microorganismos en dos grupos
de causa con implicaciones terapéuticas, en la
que las neumonias asociadas con ventilacion
mecanica tempranas suelen estar producidas
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por patdgenos con Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae y Staphylococcus au-
reus sensible a meticilina, mismas que no suelen
mostrar problemas para su tratamiento antibioti-
co; en tanto que en los pacientes con neumonia
asociada con ventilacion mecdnica tardia, ésta
suele ser condicionada por microorganismos con
perfil de resistencia antibiética diferente (Pseu-
domonas aeruginosa, Acinetobacter baumanii,
Staphylococcus aureus resistente a meticilina y
otros bacilos gramnegativos)."”

Al analizar la informacién, observamos que la
idoneidad de la prescripcién de antibiéticos en
pacientes con neumonia asociada con ventila-
cién mecanica fue de 71% en promedio.

CONCLUSIONES

Esta investigacion plantea de manera descriptiva
el comportamiento de diferentes variables de
manera aislada respecto a la prescripciéon del
tratamiento antibiético en pacientes con neu-
monia asociada con ventilacién mecanica y su
asociacion con mortalidad.

La correcta prescricpién del tratamiento an-
tibiético contra la neumonia asociada con
ventilacion mecdnica es uno de los aspectos
mas importantes para asegurar la supervivencia
de los pacientes; por ello, es necesaria la optimi-
zacion de las dosis de antibidticos, en especial
de aquéllos con margen terapéutico estrecho
de toxicidad, como los aminoglucésidos vy la
vancomicina, con especial atencion en los pa-
cientes con insuficiencia renal, hepatica, mixta
o0 en proceso de remision.

Hoy dia existen numerosos estudios encami-
nados a evaluar la calidad de la prescripcién
antibiética en diferentes servicios o, bien, el
tratamiento de diferentes enfermedades; sin
embargo, se observé que estos estudios han
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aplicado escalas de calificacién no validada, lo
que evidencia la carencia de un instrumento que
permita realizar evaluaciones de manera mas
confiable, al minimizar el riesgo de sesgo, y que
permita obtener resultados mds homogéneos vy,
por tanto, comparables.

Los resultados obtenidos en esta investigacion
demuestran la necesidad de adoptar medidas
correctivas y preventivas respecto a la prescrip-
cién antibidtica con la finalidad de asegurar la
atencion de los pacientes con neumonia asocia-
da con ventilacién mecdnica en un marco de
seguridad y calidad de la atencién.

Asimismo, se pone de manifiesto la necesidad de
contar con una herramienta que permita realizar
una evaluacién rapida de la prescripcion de an-
tibiéticos en pacientes con neumonia asociada
con ventilacién mecanica y que probablemente
pueda traspolarse a cualquier paciente con indi-
cacién de tratamiento antibiético.
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