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Introduccion

1 INTRODUCCION

1.1 Antimicrobianos

Hasta la aparicidén de los antimicrobianos la expectativa de vida de millones
de pacientes infectados por diferentes microorganismos eran muy bajas. Se
considera que ninguna otra intervencion farmacoldgica en medicina ha tenido un
impacto semejante, por cuanto ha posibilitado la curacion de diversas
enfermedades infecciosas y el desarrollo de otras técnicas de mayor complejidad

(ventilacion mecanica, trasplantes, etc.).

Sin embargo, nos encontramos con que su empleo es un arma de doble
filo, puesto que también pueden dafiar; ademas, por su propia naturaleza, su uso

lleva a su propia obsolescencia inevitable.

1.1.1 Inicio y desarrollo de los antimicrobianos

La introduccion de los antimicrobianos en la practica clinica habitual
marco6 uno de los grandes hitos de la medicina. Con ellos se consiguié controlar
enfermedades previamente mortales y disminuir la morbilidad de los diferentes

procesos; se iniciaba, asi, la “era antibiética”.

Saber como se descubrieron, desarrollaron y emplearon los

antimicrobianos nos ayuda a comprender la situacion actual de su empleo.

De forma similar a otros logros alcanzados en el campo de la medicina, la
implicacion de diferentes disciplinas, el trabajo de laboratorio e, incluso, el azar,

han influido en el descubrimiento y perfeccionamiento de estos.

Fue en el ano 1928 cuando Alexander Fleming describié el Penicillium
notatum (sustancia natural), que consigui6é in vitro eliminar una siembra de
estafilococos en su laboratorio del Hospital de St. Mary (Londres) de forma

fortuita (1). A esta molécula se la denominé “penicilina” y revolucioné la historia
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de la medicina. Aunque Fleming no fue capaz de desarrollar el farmaco como tal
en su laboratorio, si fue posible en otro laboratorio de Oxford la purificacion
bioquimica del producto gracias a la colaboracion con un farmacdélogo

australiano, Howard Glorey, y un bioquimico aleman, Ernst Chain (2).

Posteriormente, en 1932 se descubrid la primera sustancia sintética que

daria origen a la sulfamida, de la mano de Gerhard Domagk (3).

En afios posteriores, y debido a la Il Guerra Mundial, el gobierno de
EE.UU. forzé a la cooperacidon entre las tres grandes farmacéuticas (Pfizer,
Merck y Squibb) para la obtencion de penicilina a gran escala, con objeto de

emplearla en aquellos soldados heridos en el campo de batalla (4).

Cronoldégicamente, podemos ordenar la aparicion de los principales
antibidticos -ya sean de origen natural, ya sintético- del siguiente modo (2):

- Penicilina, en 1929.

- Prontosil (origen de las sulfonamidas) en 1932

- Estreptomicina, en 1943.

- Cefalosporinas, en 1945,

- Cloranfenicol, en 1947.

- Eritromicina, en 1952.

- Vancomicina, en 1956.

- Rifampicina, en 1957.

- Meticilina, en 1960.

- Nalidixico, en 1962.

- Trimetropina, en 1970.

Como se observa en el listado anterior, en el periodo de 1930 a 1960 es
donde aparecen las principales familias de antibiéticos. A partir de entonces se

formulan diferentes derivados sintéticos de los ya existentes.

Al inicio del desarrollo de estos farmacos se extiende su uso de forma general

por médicos de cualquier ambito. Por el mero hecho del empleo generalizado de
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estos farmacos los microorganismos han conseguido ser menos sensibles a
ellos, ya sea por seleccidn, ya sea por transmision de mecanismos de resistencia
(5). De hecho, la resistencia a los antibioticos ocurre con o sin mal uso de los
mismos, como resultado de la presidn selectiva ejercida sobre la ecologia
bacteriana por su administracion. La aparicion de resistencia puede ser rapida o
lenta, pero parece inevitable. Esto genera un impacto sobre la salud publica en
varias esferas: en el laboratorio clinico (por el esfuerzo necesario para su
identificacion), en los ecosistemas (por el empleo de estos también en agricultura

y ganaderia), en la practica clinica, etc.

En esta “crisis antibidtica” se intenta desarrollar nuevas moléculas y mantener
la eficacia de las previas, con diferentes estrategias: ya sea con el adecuado
control de la infeccidén en los centros sanitarios, ya sea con la optimizacion del

empleo de los antimicrobianos a diferentes niveles.

1.1.2 Nuevos antibioticos

A principios del siglo XXI comienza el temor ante la posibilidad real de no
disponer de nuevos antimicrobianos capaces de hacer frente a microorganismos

mas preparados para escapar de ellos.

En la Figura 1 se refleja la linea temporal con los principales antibiéticos

y fechas de aparicion.

GLICOPEPTIDOS | NITROIMIDAZOLES | ESTREPTOGRAMINAS

AMINOGLUCOSIDOS + BAGITRAGINA (TOPICO) MACROLIDOS TRIMEZOPRIM
SULFONAMIDAS PLEUROMUTILINAS (TOPICO) RIFAMICINAS MONOBACTAMS
PENICILINA CEFALOSP(CICLOSERINA | NOVOBIOCINA OXAZOLIDINONES
o A Q0000 O 00 O O o9 A N e ¢
DOO A NMMETBDONINOANMETBO~NDNOANNETVDO~NDOOANMMETLO~NIOANMNMTNONDIOANMETNO~NDOOANMIT W
AN OONO0O0O0NTSTETTTITTTTTITODOLDDLOODODW0LWNWONOO OO OO OO OMMMNMNMMBM~SMSMS0D00NWWN0INDIPDODD
AN NRONRNDOORNNONNONNNN NN
Adrddrdrdrdedrdrdddrdddrddddrddrdrdddrdddrdrdddrddddrddddrdrddddddrdddddddddd Al oAl dl oW Al
NITROFURANOS CARBAPENEMS LIPOPEPTIDOS
TETRACICLINAS MUPIROCIN
POLIMIXINAS | FENICOLES FOSFOMICINA

QUINOLONES | LINCOSAMIDAS \AC\DO Fusibico
Figura 1. Linea temporal de la aparicion de antimicrobianos, adaptado de “Challenges of

Antibacterial Discovery” (6)
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En ella podemos apreciar que el ultimo descubrimiento exitoso de una
nueva clase de antibioticos fue en 1987, con la denominada molécula A21978C,

mas conocida como Daptomicina (7) .

Durante los primeros afos de 2000 existe una falsa sensacion de
progreso por la salida al mercado de nuevos antibiéticos. Estos, en realidad, son
el resultado de descubrimientos cientificos que ocurrieron décadas atras o
nuevas combinaciones de moléculas. Un reciente estudio sobre la cartera de
antibidticos disponibles concluye que la amplitud y la novedad de productos
antibacterianos clinicos son escasas para enfrentar la creciente amenaza de los
patdgenos resistentes a estos. Segun la revision realizada por los autores de
dicho estudio, actualmente solo se encuentran en ensayo clinico 64 nuevos
compuestos, de los cuales 20 se incluyen para el control de tuberculosis y
Clostridioides difficile. A priori, puede parecer un dato razonable, pero si lo
comparamos con los datos para otras enfermedades como el cancer de mama,
para el que solo en el periodo 2020-2021 se han iniciado 158 ensayos, vemos

qgue no son suficientes (8).

En otra revision sobre los ultimos antibiéticos disponibles (en la que se
incluyeron articulos de Medline, Clinicaltrials.org y bases de informacion de
compainias farmacéuticas) se hace alusion a los espectros de actividad, con un
numero limitado de nuevos antibidticos contra organismos de alta prioridad,
como Pseudomonas aeruginosa multirresistente y enterobacterias resistentes a
carbapenemes. Los antibiéticos implicados fueron: eravaciclina, imipenem—

cilastatina + relebactam, plazomicina, sulbactam/diazabiciclooctano y cefiderocol

(9).

La explicacion para la ausencia del desarrollo de nuevas moléculas puede

ser:

e En primer lugar, el desarrollo de nuevos farmacos es un proceso lento y
complejo en el que la probabilidad de éxito para la aprobacion de una

nueva aplicacion terapéutica es del 8 %. Las compafias farmacéuticas
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han centrado sus esfuerzos en enfermedades crénicas en las que es
preciso un consumo diario de una formulacién. De este modo, farmacos
como los antihipertensivos y los antidiabéticos ofrecen, cada vez mas, un
mayor retorno potencial de la inversion para las farmacéuticas, mientras
que el desarrollo de antimicrobianos les supone mayor esfuerzo con un
menor rendimiento. Se entendera mejor si valoramos que, si se desarrolla
un nuevo antimicrobiano, este se reservara como ultimo escalén
terapéutico, por las resistencias actuales, y supondra menor beneficio

economico para la empresa (10).

En segundo lugar, los costos del desarrollo de un ensayo clinico no
pueden ser abordados por cualquiera compaiia farmacéutica,

presentando las mas pequefas menos posibilidades de desarrollo (10).

En tercer lugar, se han orientado los esfuerzos hacia el potencial de
nuevas tecnologias tipo gendmica, biologia sintética o ingenieria a
nanoescala. Aunque no hay garantias de que se desarrollen alternativas
adecuadas antes de que los antibidticos actuales pierdan totalmente su
eficacia, en 2020 se ha presentado un hallazgo esperanzador en la revista
Cell: se ha empleado un modelo predictivo capaz de identificar moléculas
con actividad antibacteriana. La halicina, sustancia estructuralmente
divergente de los antibidticos convencionales, muestra actividad
bactericida contra un amplio espectro de microorganismos, destacando
Enterobacteriaceae resistentes a carbapenemes. Ademas, en modelos
murinos esta molécula tuvo efecto sobre infecciones por Clostridioides

difficile y Acinetobacter baumannii panresistente (11).

En 2021, el gobierno de los Estados Unidos apruebd la Ley Pasteur,

respaldado por la Infectious Diseases Society of America (IDSA). El objetivo de

esta ley es dar respuesta a la resistencia antimicrobiana, desde diferentes

enfoques. Por un lado, se anima a las empresas farmacéuticas a desarrollar

nuevos agentes antimicrobianos con el apoyo de fondos econdmicos indirectos,

algo similar a un programa de suscripcion con el que se incentiva la creacion de
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nuevas moléculas que luego se adquiririan para su uso. Por otro lado, se enfatiza
en el uso apropiado de estos agentes, a través del apoyo a los programas de
administraciéon eficaz, permitiendo, de esta forma, que se puedan remitir mas
datos a los Centers for Disease Control and Prevention (CDC), con lo que

mejorara la comprension del uso y la resistencia a los antibidticos (12).

1.2 Resistencias a antimicrobianos y sus consecuencias

Las resistencias a antimicrobianos pueden ser naturales o adquiridas. La
resistencia natural se debe a una capacidad innata del microorganismo de
sobrevivir en presencia de un determinado antimicrobiano. Por su parte, la
resistencia adquirida puede ser por transmisién vertical -por mutacién de sus
genes- o por transmisidn horizontal -por la adquisicibn de genes de otras

bacterias- (1), que le ayudan a seguir creciendo, aunque el medio les sea hostil.

Al inicio del empleo de los diferentes antimicrobianos se dio por sentado
que estos estarian disponibles siempre. Con su uso comenzaron a aparecer
colonias bacterianas que son resistentes. La estrategia inicial pretendia reponer
con nuevas moléculas aquellas que habian perdido su eficacia, pero parece que
no sera posible desarrollar compuestos al ritmo que se propagan las

resistencias.

A esto se anade la preocupacion por la existencia de una serie de bacterias
multirresistentes (13) incluso a los carbapenémicos y cuya tasa de mortalidad se
estima en el 50 % (14). De hecho, en febrero de 2022 se publica en The Lancet
un estudio realizado en mas de 204 paises en el que se valora la carga de la
resistencia a los antimicrobianos. Se estima que, de 4,95 millones de muertes
relacionadas con infecciones, 1,2 millones de personas murieron en 2019 a
causa de infecciones resistentes a los antimicrobianos, demostrando asi que las

resistencias suponen un problema de salud publica real (15).

Generalmente, estas bacterias multirresistentes se asocian a un origen

nosocomial o a infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria.
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Con el acronimo “ESKAPE” se hace referencia a los seis patdogenos
nosocomiales que exhiben mayor grado de multirresistencia y virulencia:
Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,

Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa y Enterobacter spp.

En la Figura 2 se recogen los principales mediadores de resistencias
antimicrobianas de estos patégenos ESKAPE. Fundamentalmente, son cuatro
grupos:

A. por inactivacion antimicrobiana mediada por enzimas que atacan el sitio
activo del antibidtico.

B. por modificacién de la diana bacteriana, evitando la unién o reduciendo la
afinidad de la molécula de antibiético en la superficie celular o intracelularmente.

C. por mutacién o pérdida de los canales de la membrana externa y la
expresion de los sistemas de salida para extraer activamente los farmacos fuera
de la célula, lo que reduce la acumulaciéon de antibidticos.

D. por persistencia por creaciéon de biofilms (16).
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Figura 2. Principales mecanismos de resistencia de los microorganismos ESKAPE.
Tomado de: De Oliveira DMP, Forde BM, Kidd TJ, Harris PNA, Schembri MA, Beatson
SA, et al. Antimicrobial Resistance in ESKAPE Pathogens. Clin Microbiol Rev. 2020 Jun
17(16)
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Estos microorganismos ya son una prioridad para las diferentes
organizaciones internacionales implicadas en el control de las enfermedades
infecciosas (Organizacion Mundial de la Salud -OMS-, European Centre for
Disease Prevention and Control -EDCD-, European Medicines Agency -EMA-,
Agencia Espafola de Medicamentos y Productos Sanitarios -AEMP-, etc.). En
una revision sistematica de 2017 ya se apunta que los patégenos ESKAPE se
asocian a una mayor mortalidad y aumentaron el costo econdémico del
tratamiento médico (17). Un enfoque es el de que con la combinacién de dos o
mas terapias se superen las limitaciones individuales, esto podria resultar ser
una solucion alternativa y extender la vida util de los antimicrobianos actuales
(18). Aun asi, Murray et al. indican que estas bacterias fueron responsables en
2019 de 929.000 (660.000 - 1.270.000) muertes atribuibles a las resistencia
antibiotica (15).

Muy probablemente, el impacto negativo en todos los sentidos (ecoldgico,
econdmico directo e indirecto, y clinico) sea mayor en los paises mas pobres,
dado que presentan mas factores que facilitan la propagacion de patdgenos,
tales como la falta de agua potable, mala higiene, hacinamiento en las zonas
urbanas, conflictos civiles y las concentraciones de personas
inmunocomprometidas (ya sea por el virus de inmunodeficiencia humana
adquirida (VIH), ya sea por desnutricion). Pero, sin lugar a duda, también tienen
un impacto negativo en paises de ingresos mas altos, ya que pocas personas no
necesitan en ningun momento algun tipo de antibiotico. De hecho, Murray et al.
estiman que Africa subsahariana occidental presenta las tasas mas altas de
mortalidad para cualquier edad atribuibles a las resistencias bacterianas (con
27,3 -20,9/35,3- muertes por 100.000), mientras que las mas bajas se presentan
en Australia (6,5 -4,3/9,4.muertes por 100.000) (15).

Si no se consigue frenar la situacién actual de resistencias, podriamos ver
comprometidos en el futuro procedimientos médicos como los trasplantes de
organos, por no poder hacer frente a las posibles consecuencias del empleo de

terapias inmunosupresoras.
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1.2.1 Infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria e infecciones del sitio
quirargico
El origen de los microorganismos causantes de la patologia infecciosa es

relevante para seleccionar el tratamiento mas indicado.

Como se ha hecho alusién previamente, los antimicrobianos son farmacos
especiales con alta eficacia y seguridad, que presentan impacto ecolégico y de
los que todos los médicos pueden ser prescriptores. Por eso, si pensamos en el
fallo terapéutico como una interaccion de tres actores (el paciente, el
microorganismo y el farmaco) las diferentes interacciones entre las
caracteristicas de estos pueden dar lugar a resistencias clinicas o

microbioldgicas, e igualmente condicionaran la respuesta terapéutica final.

Para adecuar el tratamiento se evalua donde han podido adquirirse los
microorganismos. Estos pueden adquirirse en la comunidad, durante el ingreso

hospitalario -nosocomial-, 0 en un entorno de asistencia sanitaria.

La infeccion relacionada con el sistema sanitario (IRAS) se considera
como la principal causa prevenible de eventos adversos graves en pacientes
hospitalizados y supone un reto para que los programas de salud sean

sostenibles a largo plazo (19,20).

Se define como IRAS aquel cuadro clinico localizado o sistémico causado
por la presencia de un agente infeccioso o su toxina, sin que exista evidencia de
infeccion presente o en fase de incubacién en el momento del ingreso
hospitalario que se produce en usuarios del sistema por practicas asistenciales

en hospitales o en ambulatorios (21).

Dentro de las IRAS las mas frecuentes son las infecciones del sitio
quirurgico (ISQ), definidas como aquellas que se producen a nivel o en la
proximidad de la incision quirurgica entre los 30 o 90 primeros dias, las cuales
son evitables, en gran parte, con adecuados programas de control (22). La

importancia de su control no es otro que, en la medida de lo posible, disminuir la
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morbilidad y mortalidad asociadas, las secuelas y la necesidad de pruebas

diagndsticas y otros tratamientos.

Durante un afo, en Espafa la actividad quirdrgica de los hospitales del
Servicio Nacional de Salud (SNS) se traduce en 3.729.414 de intervenciones
quirurgicas al ano, tanto en régimen de ingreso como ambulatorio (23). De ellas,

se calcula que un tercio presentaran un 1SQ.

Para conocer la prevalencia de las ISQ en nuestro pais disponemos del
registro EPINE (Estudio de Prevalencia de las Infecciones Nosocomiales en
Espafia), cuyo informe de 2018 muestra una prevalencia de IRAS del 7,2 % en
pacientes hospitalizados en un hospital terciario. De los sometidos a cirugia la
prevalencia de algun tipo de IRAS fue del 6,17 %. Las ISQ fueron las mas

frecuentes, seguidas de las respiratorias (24).

En el informe del ano 2021, la prevalencia de pacientes hospitalizados
con alguna IRAS en un centro de terciario fue del 8,11 %. En este caso, se
invierte el orden, siendo las ISQ las segundas IRAS mas frecuentes en pacientes

sometidos a cirugia, tras las respiratorias (25).

Las incidencias de 1ISQ dependera del tipo de intervencion y especialidad
quirurgica de la que se trate. Asi, diferentes articulos muestran una incidencia
de ISQ del 11,9 % tras cirugia rectal (26), del 3,4 % tras cirugia renal (27), del

7,7 % tras herniorrafia, y del 3,6 % tras mastectomias (28).

Segun datos de nuestro centro, el Hospital Clinico Universitario Virgen de
la Arrixaca (HCUVA) -hospital terciario y centro de referencia de diferentes
especialidades meédico-quirurgicas en la Region de Murcia-, la prevalencia de
pacientes con IRAS en el afio 2018 fue del 6,5 %. Bacteriemias e infecciones
asociadas a catéter fueron la primera causa, con un 21,1 % de casos. Las ISQ

ocuparon el segundo lugar, con un19,3 %.
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1.2.1.1 Profilaxis antibidtica quirdrgica

Uno de los avances mas importantes en la lucha contra la ISQ ha sido el
uso de la profilaxis antibiotica quirargica (PAQ). Es transcendental asegurar que
empleamos un antibiotico activo contra los patégenos mas frecuentemente
productores de infeccion segun el tipo de cirugia, asegurando la dosis adecuada

y su administracion en tiempo adecuado (29).

El uso de la PAQ se generaliza debido a la persistencia de elevadas tasas
de infeccion a pesar de la mejora de las técnicas quirurgicas, el uso de medidas
de barrera y la adecuada esterilizacién del material quirdrgico. Asi, a partir de la
década de los 60, disminuyen sustancialmente las ISQ, incluso en técnicas de

mayor complejidad y pacientes con mayor comorbilidad.

Sin embargo, la indicacion de la PAQ dependera del tipo de cirugia (las
podemos clasificar como: limpia, limpia-contaminada, contaminada y sucia), la
comorbilidad del paciente y la duracion de la intervencion, pues, para su
aplicacion, el beneficio debe ser mayor que los posibles riesgos derivados de su

empleo.

Para la eleccion del antibidtico para la PAQ, se tienen en cuenta los

siguientes factores:

- Efectividad frente a patdgenos frecuentes en la cirugia en que se va a
emplear.

- Buena farmacocinética para su difusion tisular.

- Escasa toxicidad.

- Tiempo de vida media prolongado, lo que evita la necesidad de
redosificacion.

- Coste bajo, tanto econémico como ecoldgico.

Con lo expuesto anteriormente, las guias aconsejan, en términos
generales, el uso de cefalosporinas de primera y segunda generacion, dada su
cobertura frente a la mayoria de los patégenos de las ISQ. La opcion preferente

como via de administracion es la intravenosa, por asegurar niveles 6ptimos en
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plasma y liquido intersticial. Se recomienda la aplicacién de la PAQ los 60
minutos previos a la incisién quirurgica -120 minutos en el caso de vancomicina
y fluoroquinolonas-. En caso de hemorragia severa o de prolongacién de la

intervencion, se aconseja redosificacion (30).

Aunque la efectividad de la PAQ es clara, debemos tener en cuenta que
existen ciertos errores en su ejecucion que pueden comprometer la adecuada
recuperacion del paciente y la efectividad de esta. Es el caso de la prolongacion
de la profilaxis, uno de los errores mas frecuentes en la practica clinica diaria,
puesto que, como ya se ha comentado anteriormente, se administrara una dosis
unica (con o sin redosificacion intraoperatoria). Otros ejemplos de mejora en el
cumplimiento serian la adecuacion del momento de administracién o la revision
de ciertas indicaciones de la PAQ, ajustando los antimicrobianos empleados
segun las sensibilidades del area en la que nos encontremos. En aquellos casos
donde se han realizado programas de mejora en la PAQ, se ha conseguido un

aplicacién 6ptima en un porcentaje elevadisimo de los casos (31).

1.3 Concienciacién a nivel internacional y nacional sobre el problema de las

resistencias

La globalizacién y los movimientos migratorios implican la necesidad de
una actuacion conjunta a nivel internacional. Es importante resaltar que, dada la
complejidad de este proceso, las intervenciones individuales tienen un impacto

limitado y es preciso, por tanto, una accion coordinada.

Existe una relacion directa entre el mayor consumo de antibioticos y las
resistencias a estos (32). Si nos centramos en el impacto clinico, debemos ser
conscientes de que la eficacia del tratamiento se ve comprometida por las
resistencias a los tratamientos disponibles, lo que supondra una mayor

morbimortalidad, como se ha comprobado en varios estudios (33-37).

En la seccion 2 de la octava edicion del Informe de Riesgos Globales del
World Economic Forum (WFE) de 2013, se abordaban las resistencias

antimicrobianas como unos de los principales riesgos para la salud humana. En
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ella se habla no unicamente del costo econdmico que estas tienen, sino también
de su coste ecologico. En reportes de afos posteriores, las enfermedades
infecciosas y el desarrollo de nuevas moléculas para su resolucion siguen
teniendo un lugar importante, ocupando el sexto puesto en 2022, segun el

decimoséptimo informe de Riesgos Globales del WFE (10,38).

En 2018, la ECDC publicé su informe anual epidemiolégico sobre el
consumo de antimicrobianos (39). En las Figuras 3 y 4 vemos como Espafia se
encontraba entre los principales paises consumidores de antibidticos, tanto en

el ambito comunitario como en el hospitalario.
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Figura 3. Consumo de antibacterianos para uso sistémico (grupo ATC J01) en la
comunidad en los paises de la UE/EEE en 2018 (expresado como DDD por 1 000
habitantes por dia) (39) .
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Figura 4. Consumo de antibacterianos para uso sistémico (grupo ATC J01) en el
sector hospitalario en los paises de la UE/EEE en 2018 (expresado como DDD por 1 000
habitantes por dia) (39)

En relacién con todo lo dicho, hay que sefialar que a partir de 2014
comenzo, de forma mas contundente, la campana de difusién de la OMS como
un problema de salud a nivel global. Desde ese momento hasta la actualidad se
han elaborado multitud de infografias y documentos con informacion, tanto para
los profesionales médicos como para la poblacién general, que se encuentran

disponibles en diferentes idiomas y de manera abierta en su web.

En el afio 2015, durante la 68.2 Asamblea Mundial de la Salud, se
desarrollo el Plan de Accion Mundial sobre Resistencias Antimicrobianas de la
OMS (40), referencia para las estrategias de la lucha contra la resistencia
antimicrobiana. En 2016, este plan también ocup6 un lugar destacado tanto en
la Agenda del G7, recibiendo el apoyo de los paises que lo integran, como en la

de la Asamblea General de la Naciones Unidas.

En dicho plan se plantean cinco objetivos:
1. Concienciar y hacer comprensible la resistencia a los

antimicrobianos mediante comunicacion, educacion y formacion eficaz.
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2. Fortalecer el conocimiento y la evidencia a través de la observacion
e investigacion.

3. Mejorar los mecanismos de control de infecciones, mediante
medidas eficaces de saneamiento, higiene y prevencion de infecciones.
4. Optimizar el uso de antimicrobianos en la salud humana y animal.
5. Desarrollar inversiones sostenibles que tengan en cuenta las
necesidades de todos los paises y favorecer el desarrollo de herramientas

de diagndstico, vacunas y comercializacion de antimicrobianos.

Para el cumplimiento del segundo objetivo, en octubre de 2015 se lanza,
por parte de la OMS, el Sistema Mundial de Vigilancia de la Resistencia y el Uso
de Antimicrobianos (Global Antimicrobial Resistance and Use Surveillance
System, GLASS), siendo el primer grupo colaborativo a nivel mundial para
estandarizar la vigilancia a las resistencias a los antimicrobianos. En el ultimo
informe de 2021, se indica que, gracias a este sistema, ya se ha recabado una
cantidad significativa de informacion sobre resistencias a nivel mundial y
regional, por lo que el objetivo es continuar fomentando el perfeccionamiento de

sistemas nacionales de vigilancia (41).

En el cumplimiento del cuarto objetivo, “Optimizar el uso de
antimicrobianos en la salud humana y animal“, se plantean los programas de
optimizacion de antimicrobianos (PROA) como respuesta al problema, con
diferentes disefios a nivel mundial (42). Aunque la forma de implementacién
pueda diferir de unos programas a otros, los objetivos son claros: optimizar los
resultados clinicos, minimizar las consecuencias no deseadas del uso de

antimicrobianos y que esta sea rentable (43,44).

En estudios realizados ya en 2010, se apunta que entre el 20 % y el 50 %
de los antibidticos prescritos son innecesarios o inadecuados, lo que justifica la

necesidad de la creacién de los equipos PROA (45).

De hecho, en la revision de Cochrane de 2017 de Davey P. et al. sobre la

efectividad de las intervenciones para mejorar las practicas de prescripcion de
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antibidticos en el ambito hospitalario, se mostré evidencia de alta certeza de que
tales intervenciones son efectivas para aumentar el cumplimiento de la politica
de antibioticos, lo que reduce la duracion del tratamiento y, probablemente,
también pueda reducir la estancia hospitalaria, sin que lleve aparejado un

aumento de la mortalidad (46).

A nivel nacional, la AEMPS disefia en 2014 el Plan Nacional frente a la
Resistencia a los Antibidticos (PRAN), con el que se da cumplimiento a lo
acordado dentro del marco de la Comisién Europea. En él se aborda de manera
multiprofesional el problema de las resistencias para la sanidad humana y
animal. Se centra en seis areas, que incluyen: vigilancia, control, prevencion,
investigacion, formacién y comunicacion. En los afios posteriores, el PRAN ha
ido elaborando diferentes documentos de consenso en las areas establecidas
previamente, facilmente accesibles para los profesionales que lo precisen. Se
han puesto en marcha unas 80 medidas, logrando la reduccién del consumo de
antibidticos. De 2014 a 2020 se ha registrado un descenso del 32,4 % de
consumo en salud humana y casi el 57 % en veterinaria (47-50). Se han ido
presentando diferentes actualizaciones, siendo actualmente la ultima version
presentada la del 2022-2024.Descargar referencia PRAN 22-24 (49).

Desde el inicio de los programas hasta la fecha actual la concienciacion
de la poblacion general es mayor, y, en parte, este éxito se debe a las campanas
de publicidad y comunicacion disefiadas por el PRAN, como la lanzada el 11 de
noviembre de 2019, en la que se hacia alusion a: “ no, los antibiéticos NO valen
para todo” (Figura 5) (51).
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Figura 5. Publicidad del PRAN para concienciacién a la poblacion en general

1.4 Uso responsable de los antimicrobianos

El uso responsable de los antimicrobianos, como hemos indicado
previamente, implica el empleo de estos tanto en salud humana como animal.
Centrandonos en la salud humana, destacamos la relevancia que el empleo

optimo de estos tiene para el paciente, institucion y sociedad general.

Los datos recogidos en el informe de 2018 del ECDC sobre las resistencias
antibidticas muestran como el 45 % de los pacientes que ingresaron en los
hospitales espafioles recibieron al menos un antibiético, frente al 33 % de media
en la Unién Europea (39). En el EPINE de 2018, se registra una prevalencia del
empleo de antimicrobianos en servicios quirurgicos del 54 % (24); nos presenta
un entorno en el que queda claro que el uso responsable de los antibidticos

precisa de la implicacion de diferentes agentes de salud.
El objetivo fundamental de los equipos PROA se fundamenta en optimizar

los resultados clinicos al tiempo que se limitan los efectos adversos sobre la
ecologia bacteriana.
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En los centros hospitalarios ingresan diariamente pacientes con diferentes
patologias infecciosas, pero no en todos los hospitales ni todas las infecciones
son tratadas directamente por especialistas en Enfermedades Infecciosas. Es
importante la formacion del profesional médico que debe realizar la prescripcion,
pues, a la hora de seleccionar un antimicrobiano, se deben considerar las
caracteristicas del huésped y del patégeno sospechado; asimismo, se debe
optimizar la dosis, via de administracién y duracion. Es por esto que, aunque
cualquier facultativo puede prescribir un antimicrobiano, es importante una
formacion especifica en el manejo de enfermedades infecciosas, aunque no esta
claramente reglada. Mientras esto ocurra, es imprescindible disponer de
referentes hospitalarios con mayor experiencia en el tratamiento de
enfermedades infecciosas que sean responsables de la puesta en marcha de los
PROA. Independiente de esto, en las Comisiones de Infecciones de cada
hospital se disefia la politica antibiotica a aplicar en el mismo, cuyos objetivos
son mejorar el uso de antibidticos y los resultados clinicos. Esta politica

antibittica es el marco donde ejecutar los PROA (52).

1.5 Programas de optimizacion de antimicrobianos

Desde hace mas de una década, la mirada del clinico implicado en el
control del uso de antimicrobianos esta orientada a mejorar la utilizacién de estos

en el entorno hospitalario (53,54).

Las acciones propuestas por las multiples organizaciones
gubernamentales conducen a la implementacién de los “Antimicrobial
Stewardship Programs”, como son conocidos en la literatura anglosajona, o los

“Programas de Optimizaciéon de Antimicrobianos” (PROA).

Cada programa presenta un disefo. Actualmente existen datos sobre qué
intervenciones se pueden plantear con la intencion de
mejorar el uso de los antimicrobianos en los hospitales con eficacia probada
(46).
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Las caracteristicas de cada programa pueden variar segun el entorno en el
que se desarrolle, si bien, las politicas generales dirigidas por la OMS, como
hemos visto anteriormente, intenten que se mantengan ciertos puntos objetivos

comunes.

1.5.1 Definicion y objetivos

A nivel nacional, en 2012, en el Documento de consenso del Grupo de
Estudio de la Infeccion Hospitalaria (GEIH), Sociedad Espafiola de
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia (SEIMC), Sociedad Esparfiola de
Farmacia Hospitalaria (SEFH) y Sociedad Espafola de Medicina Preventiva,
Salud Publica e Higiene (SEMPSPH), se definen los PROA como “la expresion
de un esfuerzo mantenido de una institucion sanitaria para optimizar el uso de
antimicrobianos en pacientes hospitalizados con la intencion de: a) mejorar los
resultados clinicos de los pacientes con infecciones; b) minimizar los efectos
adversos asociados al uso de antimicrobianos (incluyendo aqui la aparicion y
diseminacion de resistencias); y ¢) garantizar la utilizacién de tratamientos coste-

eficaces” (53).

Para obtener éxito en su ejecucion, es imprescindible la implicacion de la
gerencia hospitalaria, asi como un adecuado equipo multidisciplinar. Este ha de
ser liderado por referentes en el campo del diagndstico y tratamiento de

enfermedades infecciosas.

La meta es poder actuar de forma dinamica y diaria, con el fin de poder
mejorar la seleccion del antimicrobiano por tipo, dosis, duracién y posibilidad de
desescalada, desde el trabajo comun de facultativos de Medicina Interna-

Infecciosas, Microbiologia y Farmacia.
Conviene que las decisiones acordadas de este trabajo multidisciplinar

sean facilmente accesibles para el facultativo responsable del paciente, por lo

gue se elaboran recomendaciones razonadas y no impositivas.
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De forma general, los objetivos de los PROA son: 1) lograr resultados
clinicos optimos relacionados con el uso de antimicrobianos, 2) minimizar las
toxicidades y otros eventos adversos, y 3) garantizar una terapia coste-efectiva
(53).

Las mejores estrategias para la prevencion y contencion de la resistencia
a los antibioticos no se establecen definitivamente, debido a la falta de evidencia
clinica. La mayoria de los programas usan multiples intervenciones

simultaneamente, lo que puede dificultar su analisis.

1.5.2 Constituciéon y desarrollo del programa

Cuando se inicia un nuevo programa PROA, este ha de integrarse dentro
de la politica antibidtica del hospital, porque son considerados programas de

calidad.

Lo primero es establecer las areas prioritarias en las que se van a centrar
nuestras acciones y concretar los objetivos en funcion de las necesidades
locales. De este modo, es preciso auditar y analizar la situacién de partida del

centro o unidad de implantacion.

El grupo de trabajo ha de ser multidisciplinar y estar constituido como
minimo por los tres agentes siguientes: a) experto en enfermedades infecciosas;
b) microbidlogo clinico y c) farmacéutico hospitalario. Se afaden otros

especialistas, segun lo estime cada equipo (53).

1.5.3 Estrategias para la implantacion

1.5.3.1 Activas no restrictivas

Auditoria prospectiva vy feedback.

En este tipo de estrategia, tras la prescripcidon de un antimicrobiano, se
valora si es susceptible de optimizacidn. De serlo, se realiza una auditoria

prospectiva con intervencién y retroalimentacién. La realizara un médico
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especialista en enfermedades infecciosas o un farmacéutico clinico con
capacitacion en enfermedades infecciosas. Puede resultar en una reduccién del

uso inapropiado de antimicrobianos (54).

Segun Barlam et al. (43), este tipo de estrategias presentan ventajas e
inconvenientes:

Ventajas:

a) Aumenta la visibilidad del equipo, creando interacciones con los
facultativos.

b) Flexibiliza los tiempos de las recomendaciones.

c) En caso de recursos limitados, puede realizarse diariamente.

d) Mantiene autonomia del facultativo prescriptor.

e) Puede dirigirse a la desescalada y duracién del tratamiento.

Inconvenientes:

a) Cumplimiento voluntario por parte del médico prescriptor.

b) Mas laborioso, trabajo mas intenso del PROA.

c) Puede llevar mas tiempo lograr reducciones en el uso especifico de
antibioticos.

d) El éxito es dependiente de la interaccién con el prescriptor.

1.5.3.2 Activas restrictivas

Preautorizacion-Formulario.

Este tipo de estrategia, donde los facultativos precisan solicitar a un
responsable -siendo este el que autorice o no el empleo del farmaco-, busca

reducir el empleo del antimicrobiano, y, generalmente, tiene efectos inmediatos.

Segun Barlam et al. (43), este tipo de estrategias presentan ventajas e
inconvenientes:
Ventajas:
a) Reduce el inicio de antibidticos innecesarios/inapropiados.

b) Optimiza las elecciones empiricas e influye en el uso posterior.
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Promueve la revisién de datos clinicos/cultivos previos al momento de
iniciar la terapia.

Disminuye el coste de los antibidticos incluidos.

Proporciona un mecanismo para una respuesta rapida a la escasez de
antibidticos.

Control directo sobre el uso de ese antibidtico.

Inconvenientes:

a)
b)
c)
d)
e)

f)

g)

Afecta unicamente a ese agente.

Aborda el uso empirico de forma predominante.

La pérdida de autonomia del prescriptor.

Puede retrasar la terapia.

La efectividad depende del responsable.

Puede cambiar a otros agentes antimicrobianos, seleccionando diferentes
patrones de resistencia.

La identificacidon de intervenciones puede requerir soporte de tecnologia

de la informacion y/o la compra de sistemas de vigilancia computarizados.

Implementacion de érdenes automaticas de retirada de un antibidtico.

Poco recomendable, excepto en los casos de profilaxis antibidtica en

cirugia (53).

1.5.3.3 Adicionales

1.5.3.3.1 Educacion

Parte esencial de los programas PROA. Se trata del eje central en el que

se apoyan las recomendaciones realizadas. Con este tipo de estrategias se
pretende aportar conocimiento y mejorar e incrementar la aceptacion del

programa. Por si mismas tienen poco efecto (55).

Estas actividades educacionales deben estar enfocadas con especial

interés hacia el médico interno residente de diferentes especialidades, pues es

la forma de llegar a ellos.
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Entre los temas a tratar en esas sesiones destacaria (53):

- Principios del buen uso de antibidticos en el hospital.

- Epidemiologia microbiana. Espectro y seguridad de los pacientes con
antibidticos.

- Tratamiento antibidtico empirico y optimizacién posterior del mismo.

- Uso de antibidticos en profilaxis quirurgica

El caracter de la formacién debe ser eminentemente practico y dirigido a todo

el personal sanitario: médicos, farmacéuticos, enfermeros y estudiantes (43,53).

1.5.3.3.2 Guias clinicas

Basandonos en la evidencia, se propone el ajuste de esta a la informacion
microbioldgica local y patrones de resistencia de cada centro. Con la adhesion a
estas guias de tratamiento empirico se mejora el uso de los antibidticos y se

consigue disminucién de costes (54).

1.6.3.4 Sistemas informaticos de apoyo a la decision clinica

Un sistema de apoyo a la decisidon clinica, por definicion, ajusta la
informacién del paciente a una base de conocimientos clinicos y genera
recomendaciones especificas para el paciente en momentos apropiados durante

el curso del tratamiento clinico.

Estos sistemas combinan datos individuales de pacientes, tendencias
demograficas y medicina basada en la evidencia en su infraestructura
informatica para producir alertas significativas y factibles. Ademas, tienen la
capacidad de recopilar datos sobre intervenciones, medir la utilizacion de
medicamentos, mejorar el uso seguro de medicamentos y cuantificar el ahorro
de costos (54).

No estan disefados para reemplazar la decision de un clinico, sino para

ayudar a identificar oportunidades y agregar eficiencia al proceso de

intervencion.
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Existen dos categorias generales de sistemas de apoyo a la decision
clinica: los que estan integrados en un sistema de registro sanitario electronico
y los sistemas comerciales de terceros. La principal diferencia es si el usuario

tiene que ir a un sistema separado o no para ver las alertas.

1.5.4 Medicion de resultados

Cuantificar como impacta un PROA es una tarea compleja, pues
generalmente se adoptan multiples estrategias al mismo tiempo y es dificil

valorar el impacto de forma aislada de una de ellas.

Monitorizacion del consumo de antimicrobianos e impacto de los PROA sobre

el consumo de antimicrobianos

El primer paso para la monitorizacion del uso de antimicrobianos es

decidir qué parametros emplearemos para cuantificar el impacto del programa.

Hay dos formas principales para medir el uso agregado de antimicrobianos,
que estan destinadas a permitir comparaciones validas entre instituciones y a lo

largo del tiempo.

- “Defined Daily Dose”, Dosis Diaria Definida (DDD): avalada por la OMS,
ha sido la unidad mas comun publicada en la literatura.
Problema: son muy sensibles a una serie de influencias, como la inclusién
de pacientes pediatricos o con disfuncion renal, entre otros. Como

denominadores, se utilizan las estancias y los ingresos.

- “Days of Therapy”, Dias de terapia (DOT): es una métrica alternativa que

es menos sensible a las influencias de las DDD.

Monitorizacion de las resistencias

La monitorizacidn de las resistencias es un elemento obligatorio, pues es

imprescindible para la adecuacién de las guias locales de tratamiento empirico.

50



Introduccion

No es sencillo decidir lo que monitorizar y como hacerlo. Una propuesta
puede ser monitorizar los datos de resistencias y fenotipos asociados con

mecanismos de resistencia (53).

1.5.5 Resultados de Programas de Optimizacién de Antibidticos

Entre los beneficios de la implantacion y el mantenimiento de los PROA, en

el medio hospitalario descritos en la literatura, se encuentran (56-68):

e Aumentar el uso adecuado de los antimicrobianos.
e Disminuir el consumo innecesario de estos.
e Disminuir los efectos adversos del empleo de los antimicrobianos.

¢ Reducir la estancia hospitalaria y los costes asociados por el empleo del

tratamiento antibidtico.

En areas especificas, en las que, como hemos descrito con anterioridad, el
empleo de antimicrobianos esta sujeto a situaciones especiales -como Pediatria
o las Unidades de Cuidados intensivos- también se han desarrollado estas
estrategias, presentando efectos similares a la aplicacion de forma global en el
hospital (69-75).

La dificultad a la hora de poder medir el impacto real de cada intervencion de
forma individual hace dificil evaluar el posible impacto de cada una de ellas sobre
las tasas de resistencias detectadas tras su empleo. Sin embargo, ya solo por
los beneficios antes mencionados, se justifica la implantacion y desarrollo de

estos programas.
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2 JUSTIFICACION

Actualmente, las resistencias de determinados microorganismos a
diferentes antimicrobianos suponen una de las principales alertas en el ambito

de la sanidad.

Aunque las causas relacionadas con el desarrollo de resistencias son
multiples -siendo algunas de ellas no modificables-, una de las fundamentales

sobre las que podemos influir es el consumo inapropiado de antimicrobianos.

Entre las posibles soluciones que se han planteado a este problema se
encuentran: implantacion de medidas de control-prevencién de infecciones,
desarrollo de nuevos antibiéticos o los programas de optimizacion del uso de
antimicrobianos (PROA).

Los PROA se diseiian como un programa de calidad asistencial general
para el hospital. Este equipo suele estar formado por un experto en

Microbiologia, Farmacologia y Medicina Infecciosas.

En los afos previos al disefio de este proyecto se habian realizado algunos
estudios transversales observacionales de prevalencia de uso de antibidticos en
el HCUVA, descartando areas como Pediatria, Reanimacién y Cuidados
Intensivos. En estos se constaté que:

- EI50 % de los pacientes hospitalizados recibieron tratamiento antibiético.

- El 45 % de los antimicrobianos fue inadecuado, siendo el error mas

frecuente emplear un antibiético innecesario o no ajustado a protocolos.

- Un alto porcentaje de dosis eran inadecuadas, o no se realiz

secuenciacion, o la duracion del tratamiento fue excesiva (incluida la
profilaxis quirurgica).

- Mas del 50 % de las prescripciones de antibidticos de amplio espectro,

como linezoilid o daptomicina, fueron inadecuadas.
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- Enel 31 % de los casos no se solicitd cultivo en ningun momento, y en el
40 % no se realizaron tomas de muestra para cultivo antes de administrar

el antibidtico.

Con los datos previos, consideramos imprescindible la implementacion de un
programa PROA en el hospital y la implicacion en el mismo no solamente de
facultativos de Enfermedades Infecciosas, Farmacia o Microbiologia Clinica, sino

también de facultativos de otras areas médicas o quirurgicas.

Asi pues, la intencidn de este trabajo es evaluar si existe un cambio en el
consumo de antibioticos en la evolucion de una cohorte de pacientes ingresados
en un servicio quirurgico como es el de Urologia, tras la participacion activa de

uno de los facultativos de Urologia en el programa PROA.
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3 HIPOTESIS

La intervencion interna en un Servicio de Urologia, siguiendo una
estrategia no coercitiva, es sostenible y eficaz, tanto desde el punto de vista de
la mejora de la atencion al paciente como de la reduccién del consumo de
antibioticos y del gasto sanitario, lo que se traducira en un futuro en la
disminucién de las resistencias bacterianas, sobre todo en una época donde el

desarrollo de nuevos farmacos es escaso.
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4

OBJETIVOS

4.1

PRINCIPALES

Desarrollar e implantar un programa de optimizacion del uso de
antimicrobianos en el servicio de Urologia del Hospital Clinico
Universitario Virgen de la Arrixaca (HCUVA).

Definir el grado de aceptacion de las recomendaciones realizadas por el
equipo PROA-U.

4.2 SECUNDARIOS

Analizar la adecuacion del tratamiento antibiético prescrito en el servicio
de Urologia como profilaxis antibidtica, en el periodo pre-PROA-U y
PROA-U.

Analizar la adecuacion del tratamiento antibidtico prescrito, de forma
empirica, para el tratamiento de infecciones en el servicio de Urologia, en
ambos periodos.

Identificar las principales bacterias y resistencias antimicrobianas de este
servicio, en ambos periodos.

Analizar la adecuacion del tratamiento antibidtico prescrito, de forma
dirigida, para el tratamiento de infecciones en el servicio de Urologia, en
ambos periodos.

Analizar el consumo, la prevalencia de uso de antimicrobianos y el coste

asociado pre- y post-intervencion.
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5 MATERIAL Y METODOS

5.1 Ambito del estudio

El HCUVA, ubicado en el Palmar, pedania de Murcia, segun datos del
Servicio Murciano de Salud (SMS), dispone de 919 camas hospitalarias, 27
quiréfanos y 36 puestos de hemodialisis. Presta atencion a unos 550.000
habitantes, la mayoria pertenecientes al area de salud | (Murcia / Oeste), que
incluye las siguientes zonas de salud: Alcantarilla, Alcantarilla-Sangonera,
Alhama, Mula, Murcia-La Alberca, Murcia-Algezares, C.S. Aljucer, C.S.
Sangonera La Verde, Campo de Cartagena, Espinardo, Murcia-Nonduermas,

Murcia-San Andrés, Murcia-La Nora, Murcia-El Palmar.

Por otro lado, no debemos olvidar que parte de la poblaciéon atendida
pertenece a otras areas, debido a que ciertas especialidades son de referencia
para la Regién, como: Cirugia Cardiovascular, Cirugia Toracica, Cirugia
Cardiaca Infantil, Cirugia Maxilofacial, Cirugia Plastica y Quemados, Cirugia y
Oncologia Pediatrica, Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica y
Neonatolégica, Neurocirugia, Oncologia Médica, Oncologia Radioterapica,

Hemodinamica, Medicina Nuclear y Coordinacién y Actividad de Trasplantes.

5.2 Diseno del estudio

Se realiz6é un estudio de cohortes, basado en el registro de los pacientes
ingresados en el servicio de Urologia del HCUVA que recibieron tratamiento

antimicrobiano en los periodos de estudio.

Dentro del estudio se diferenciaron dos periodos, segun la implantacion del
PROA en Urologia (PROA-U):
- Estudio retrospectivo pre-PROA: del 1 de mayo de 2018 al 30 de
noviembre de 2018.
- Estudio prospectivo PROA-U: del 8 de enero de 2019 al 8 de julio de 2019.
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5.3 Disefio del grupo de trabajo PROA-U

La estrategia implantada para desarrollar el programa se establecié como

no coercitiva, adoptando un modelo de auditoria prospectiva y feedback.

El grupo estaba formado por los siguientes facultativos especialistas (FE):

1 FE en Farmacia Hospitalaria.

3 FE en Medicina Infecciosas.

2 FE en Microbiologia Clinica.

1 FE en Urologia.

La metodologia de trabajo del equipo se baso en:
e Busqueda y definicibn de los casos diaria, realizada por la FE de
Urologia.
e Aquellos que cumplian criterios para su inclusion eran comentados en
reunion matinal previo:
o Estudio de la infeccion: aislamiento microbioldgico y foco.
o Estudio del tratamiento.
o En funcién de lo anterior, se valoraba la necesidad o no de
tratamiento, y se realizaban las recomendaciones pertinentes

sobre modificacion de tratamiento, dosis, via y duracion.

Ademas, se realizaron actividades educativas referidas al desarrollo de
una intervencion interna para la optimizacion del tratamiento antimicrobiano: la
actualizacion de las guias de tratamiento empirico del HCUVA vy la actualizacion

de las guias de profilaxis quirurgica del HCUVA, para el personal del servicio.
El objetivo de la intervenciéon educacional en el personal del Servicio de

Urologia era modificar los habitos de prescripcidon y concienciar sobre el uso

adecuado de antimicrobianos; no se impusieron medidas.
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5.4 Poblacion de estudio

De los 39.692 ingresos que se produjeron en los periodos abordados, los
correspondientes al servicio de Urologia del HCUVA supusieron 1.094.

- 01/05/2018-30/11/2018: 585 ingresos en Urologia.

- 08/01/2019-08/07/2019: 509 ingresos en Urologia.

5.4.1 Criterios de inclusion

En el estudio retrospectivo pre-PROA-U, del 1 de mayo de 2018 al 30 de
noviembre de 2018, seleccionamos informacion de pacientes ingresados por
patologia médica o quirurgica en el servicio de Urologia que presentaran al
menos uno de los siguientes criterios:

- Inicio de tratamiento antibidtico.

- Profilaxis antibiética pre-cirugia.

Para la parte prospectiva, PROA-U, del 8 de enero de 2019 al 8 de julio
de 2019, se seleccionaron pacientes que precisaron ingreso por patologia
meédica o quirurgica en el servicio de Urologia, que prestaran su consentimiento
(Anexo IV y V) durante el periodo de estudio y que presentaran al menos uno de
los siguientes criterios:

- Inicio de tratamiento antibidtico.

- Profilaxis antibiética pre-cirugia.

5.4.2 Ciriterios de exclusion

No se aplico ningun criterio de exclusion para la parte retrospectiva del

estudio.

En la parte prospectiva era preciso la firma del consentimiento informado

para su participacion.
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5.5 Tamano muestral

No se realizé calculo del tamafio muestral por métodos estadisticos, pues,
en la fase retrospectiva, seleccionamos todos aquellos pacientes que recibieron
cualquier tipo de antimicrobiano durante su estancia en el servicio de Urologia,
y, en la parte prospectiva, se ofrecid participar a todos los pacientes que

cumplian los criterios de inclusion.

5.6 Procedimiento y técnica de recogida de datos

Para la recogida de datos se obtuvo informacién del programa de historias
clinicas Selene® y el programa de prescripcion electronica de medicamentos

Silicon®, programa de gestién Grifols®.

- En el periodo pre-PROA-U, se realizé una revision de historias clinicas y

tratamiento de aquellos pacientes que ingresaron en nuestro servicio y recibieron

tratamientos antimicrobianos.

o Estudio del paciente
Registro de informacion sobre caracteristicas demograficas,
epidemioldgicas de los pacientes, tipo de antimicrobianos recibidos y el
motivo de prescripcion (profilaxis versus tratamiento empirico o dirigido).
También, informacion sobre la enfermedad de base del paciente (indice
de Charlson (76)), el prondstico de esta (criterios de McCabe y Jackson
(77)) y gravedad clinica del paciente al debut del proceso infeccioso

(Winston y Pitt (78)).

o Estudio de la infeccion
Registro del foco de infeccion que tenia cada paciente. El lugar de
adquisicion (infeccidon nosocomial, si aparecia en las 72 horas posteriores
al ingreso o el paciente tenia antecedentes de ingreso en los 3 meses

previos).

o Estudio del tratamiento antimicrobiano
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El tratamiento empirico (el que se pauta al debut del cuadro) y el
dirigido (el que se instaura a partir de la informacion microbioldgica).

Se define el uso de antimicrobianos “ajustado a protocolo” cuando se
ha realizado la eleccion de estos siguiendo las recomendaciones al uso,
y como “clinicamente correcto” cuando no solo era adecuada la eleccion
del antibidtico, sino que ademas se utilizaba a dosis e intervalos correctos,

en duracion correcta y haciendo una secuenciacién adecuada.

o Evaluacién del consumo mediante la variable dosis diaria definida por
cada 100 estancia-dia (DDD/100 estancias dia)

- Durante el periodo PROA-U (prospectivo):

o Busqueda y definicién de los casos

o Estudio del paciente

Registro de informacion sobre caracteristicas demograficas,
epidemioldgicas de los pacientes, tipo de antimicrobianos recibidos vy el
motivo de prescripcion (profilaxis versus tratamiento empirico o dirigido).
También informacion sobre la enfermedad de base del paciente (indice
de Charlson), el prondstico de esta (criterios de McCabe y Jackson) y
gravedad clinica del paciente al debut del proceso infeccioso (Winston y
Pitt).

o Estudio de la infeccion
Registro del foco de infeccion que tenia cada paciente. El lugar de
adquisicion (infeccion nosocomial, si aparecia en las 72 horas posteriores
al ingreso o el paciente tenia antecedentes de ingreso en los 3 meses

previos).

o Estudio del tratamiento
El tratamiento empirico, al debut del cuadro, y el dirigido, el que se

instaura a partir de la informacién microbiolégica.
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Se comprueba que cumpla los protocolos aceptados por la Comision

de Infecciosas del hospital.

Evaluacion del consumo y coste mediante la variable dosis diaria definida

por cada 100 estancia-dia (DDD/100 estancias dia)

Intervencion educativa para el personal del servicio. Entre las sesiones

realizadas durante este periodo se incluyeron:

- Presentacién de la puesta en marcha del PROA-U, enero de 2019.

- Presentacion de Profilaxis Antibidtica Quirurgica (PAQ) por
prescripcion antibidtica asistida, marzo de 2019.

- Presentacion de la actualizacion de protocolos empiricos del HCUVA,
mayo de 2019.

- Presentacion de los resultados del periodo PROA-U, julio de 2019.

5.7 Variables del estudio

5.7.1

5.7.2

Variables administrativas

Dias de estancia: variable cuantitativa discreta, medida en dias.

Variables microbiologicas

Aislamientos microbioldgicos en los 3 meses previos; variable cualitativa
dicotémica (SI/NO)

Origen de la infeccidén: variable cualitativa categérica o nominal
(comunitaria, nosocomial (>48horas hospitalizado) y asociada a cuidados
sanitarios).

Foco de la infeccion: variable cualitativa categérica o nominal.
Aislamiento microbiolégico en ingreso: variable cualitativa dicotomica
(SIINO)

Tipo de muestra: variable cualitativa categorica o nominal.
(urocultivo/hemocultivo/bronquial/herida/punta de catéter/otros)
Microorganismos aislados: variable cualitativa categorica o nominal.

Multirresistente: variable cualitativa dicotémica (SI/NO).
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5.7.3

Variables de tratamiento

Antibidticos en los ultimos 3 meses: variable cualitativa dicotomica
(SI/INO)

Tipo de antibiotico: variable cualitativa categérica o nominal, por familias.
Tratamiento antibidtico indicacion: variable cualitativa categdrica o
nominal (profilaxis / tratamiento empirico/ tratamiento dirigido).

Efectos secundarios: variable cualitativa categérica o nominal.

Profilaxis:

Tipo antibidtico: variable cualitativa categoérica o nominal.
Administracién en el quiréfano: variable cualitativa dicotémica (SI/NO).
Prolongacién mas alla de la cirugia: variable cualitativa dicotomica
(SI/NO).

Adecuacion a los protocolos: variable cualitativa dicotémica (Si/NO).
Tipo de intervencién quirurgica por la que se hace la profilaxis: variable

cualitativa categérica o nominal.

Antimicrobiano empirico:

Tipo antibidtico: variable cualitativa categérica o nominal.
Antimicrobiano adecuado: variable cualitativa dicotémica (SI/NO).
Motivos de inadecuacion: variable cualitativa categorica o nominal
(innecesario, inadecuado no activo, adecuado optimizable, inadecuado

por dosis, inadecuados por via o intervalos inadecuados).

Antibidtico dirigido:

Tipo antibiético: variable cualitativa categorica o nominal.

Antimicrobiano adecuado: variable cualitativa dicotémica (Si/NO).
Motivos de inadecuaciéon: variable cualitativa categdrica o nominal
(innecesario, inadecuado no activo, adecuado optimizable, inadecuado
por dosis, inadecuados por via, inadecuados por intervalos, inadecuados

por duracion).
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5.7.4

Variables clinicas

Edad: variable cuantitativa discreta, medida en afos.

Sexo: variable cualitativa dicotomica, masculino vs femenino.

Registro de alergias: variable cualitativa dicotémica (SI/NO).

Alergia documentada: variable cualitativa dicotémica (SI/NO).
Intervenciones sobre la via urinaria previa en 3 meses: variable cualitativa
dicotémica (SI/NO)

Tipo de intervencion: doble J, sonda, instilaciones endovesical, biopsia de
prostata, RTU de vesical, RTU de préstata, o catéter central; variables
cualitativas dicotémicas (Si/NO).

Motivo de ingreso: variable cualitativa categérica o nominal (ingreso
programado para cirugia, infecciones, hematuria, cuadros obstructivos y
otros).

Manipulacion durante el ingreso: variable cualitativa dicotémica (Si/NO).
Tipo de manipulacion uroldgica: sonda vesical, doble J, instilaciones
endovesical, biopsia de préostata, RTU de vesical, RTU de préstata, URS,
NLP; variables cualitativas dicotémicas (Si/NO).

Antecedentes de interés: Hipertension, Diabetes Mellitus, Dislipemia,
Enolismo, Tabaco. Variables cualitativas dicotémicas (Si/NO).

indice de Charlson: variable cuantitativa discreta. indice de comorbilidad,
que atribuye una puntuacion de cero a seis a 19 entidades nosoldgicas

relacionadas con mortalidad del paciente (Tabla 1.)

Puntuacioén indice de comorbilidad de Charlson

Infarto de miocardio

Insuficiencia cardiaca congestiva

Enfermedad vascular periférica

Demencia

Enfermedad pulmonar crénica

Ulcera gastrointestinal

Diabetes mellitus

Accidente cerebrovascular

Enfermedad del tejido conectivo

Enfermedad hepatica.
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Hemiplejia

Insuficiencia renal moderada o severa

Diabetes con alguna afectacion organica

2 Cualquier tumor

Leucemia

Linfoma
3 Enfermedad hepatica moderada o severa
5 VIH

Tumor metastasico

Tabla 1. Puntuaciones de cada entidad valorada en el indice de Charlson

indice de McCabe: para valoracién de la patologia de base. Variable

cualitativa categdérica o nominal.

McCabe | (<1ano): Enfermedad “rapidamente mortal”, cuando la
muerte es previsible en un plazo de dias o semanas.

McCabe Il (1-5 afios): Enfermedad “dltimamente mortal’, cuando la
muerte es previsible en un plazo de meses o anos.

McCabe Ill (>5 afios): Enfermedad no mortal, cuando la muerte no es

previsible en los siguientes 5 afios.

indice de Winston: para valoracion de la gravedad inicial del paciente.

Critica: la situacion clinica del paciente se deteriora rapidamente y
tiene alta probabilidad de muerte en las primeras 24 horas.

Mala: la situacion clinica del paciente se deteriora y la muerte es
probable pero no inminente.

Regular: la situacioén clinica del paciente se deteriora, pero la muerte
no es probable.

Estable: la situacién clinica del paciente no se modifica por el proceso

actual.

indice de Pitt: variable cuantitativa discreta. Para su célculo se emplearon

datos de temperatura, estado mental, funcion respiratoria y circulatoria en

el momento de la clinica.

Criterios de sepsis: variable cualitativa dicotémica (SI/NO). Se evalud,

segun cumplimiento de criterios qSOFA (79), si presenta dos o mas de

los siguientes:
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1) puntuacion de la escala de coma de Glasgow < 13.
2) frecuencia respiratoria = 22 respiraciones por minuto.
3) presion arterial sistélica < 100 mmHg.

- Criterios de shock séptico: variable cualitativa dicotémica (SI/NO).
Definida, segun el Tercer Consenso Internacional Sepsis-3 (79), si
durante el episodio presentd hipotension persistente (definida como la
necesidad de vasopresores para mantener la tension arterial media = 65
mmHg, y un nivel de lactato sérico >18 mg/dL [2 mmol/L], a pesar de la

reposicion adecuada del volumen).

5.8 Aspectos éticos y legales

En lo referente al aspecto ético de este trabajo, la investigadora principal

veld por el cumplimiento de los requisitos de la Declaracion de Helsinki.

Con respecto a los datos del primer periodo (pre-PROA-U), al tratarse de
un estudio observacional retrospectivo, la participacion en el mismo no implicé

riesgo alguno para los pacientes ni profesionales.

En cuanto a los datos del segundo periodo, previamente al inicio del PROA-
U, se solicitaron todos los permisos pertinentes al Comité de Etica del HCUVA
(anexo 1), a la AEMPS para la clasificacion como estudio postautorizacién de
seguimiento prospectivo (EPA-SP) (anexo Il), y al Servicio de Ordenacién y
Atencion Farmacéutica de la Consejeria de Salud, Direccion General de

Planificacion, Investigacion, Farmacia y Atencion al Ciudadano (anexo ).

Tras disponer de estos permisos se inici6 la fase prospectiva, se informo
de forma individualizada a cada uno de los pacientes de la actuacion del equipo
PROA, con la realizacién de las recomendaciones oportunas que precisaran,
pero finalmente solo se recogieron los datos de aquellos pacientes que prestaron
su consentimiento para participar en el estudio.

En la evaluacion beneficio-riesgo para los sujetos de investigacion, se
especificaba que no se derivaban beneficios o riesgos distintos de la practica

clinica habitual.
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Con respecto a la confidencialidad de los datos, se trataron mediante una
base de datos cifrada, estando disponibles unicamente para los investigadores
o las autoridades sanitarias pertinentes. De forma que no existe la posibilidad de

identificar al paciente a partir de datos de este estudio.
El tratamiento, la comunicacion y la cesidn de los datos personales de los

participantes se llevo a cabo de acuerdo con lo dispuesto en la Ley Organica

15/1999 del 13 de diciembre de Proteccién de Datos de Caracter Personal.

5.9 Analisis estadistico

Todos los analisis estadisticos se realizaron siguiendo los conceptos
habituales para estudio de variables cuantitativas y cualitativas, estableciendo el
nivel de significacion estadistica en p<0,05 (Intervalo de confianza del 95 %) y
utilizando el programa estadistico IBM SPSS Statistics for Macintosh, Version
28.0. (IBM Corp. Armonk, N.Y, USA).
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6 RESULTADOS

6.1 Estudio descriptivo en el Servicio de Urologia: periodo pre-PROA-U

Durante el periodo pre-PROA-U, se registraron los siguientes ingresos:
- Ingresos en el resto del hospital: 18 488.

- Ingresos en Urologia: 585.

Periodo pre-
PROA-U e
01/05/18-30/11/18
Ingresos a Urologia Ingresos URO
durante el periodo de 585 R 15 488

estudio (N=351)

Distribucion de
registros/procesos a
estudio

Tratamiento ATB
148

Tratamientos
empiricos
+dirigidos

48

Tratamientos
empiricos
100

Figura 6. Distribucion de casos estudiados en el periodo pre-PROA-U

Como vemos en la Figura 6, los 585 ingresos en la especialidad
correspondian a 351 pacientes. Se analizaron, por un lado, los casos que
recibieron PAQ vy, por otro, los tratamientos antibiéticos, ya fueran empiricos o

dirigidos.

Debido a la idiosincrasia de nuestro Centro, en nuestro servicio se
realizaron mas intervenciones quirdrgicas que no se han incluido para su
analisis, pues, al no estar a cargo de este servicio el paciente, no se podia
evaluar el porqué de la prescripcion antibidtica. De este modo, se sometio a
cirugia a 92 pacientes con cargo a servicios diferentes al nuestro, entre los
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cuales destacan los pertenecientes al servicio de Nefrologia, pues, en su
mayoria, representan trasplantados renales (Tabla 2).

Cirugia Cardiovascular 2 (2,17 %)
Cirugia General y Ap. Digestivo 5 (5,43 %)
Hematologia 2 (2,17 %)
Infecciosas 1 (1,08 %)
Medicina Interna 3 (3,26 %)
Medicina Intensiva 5 (5,43 %)
Nefrologia 67 (72,82 %)
Oncologia Médica 3 (3,26 %)
Traumatologia 2 (2,17 %)
Unidad de Corta Estancia 2 (2,17 %)
Total 92 (100 %)

Tabla 2. Pacientes sometidos a cirugia por el servicio de Urologia procedentes de

ingresos en otros servicios

6.1.1 Datos demogréficos, antecedentes epidemioldgicos y caracteristicas de

comorbilidad de la muestra

Durante este periodo, 351 pacientes reunieron las condiciones para ser

considerados en este estudio.

Las caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacion se detallan en
la Tabla 3. La media de edad fue de 63,96 £ 15 afos (rango 16-94), con una
mediana de 66 afos. El 48,4 % de la muestra se correspondian con menores de

65 anos. Un 74,4 % (n=261) de la muestra fueron varones.

Variables N 351
Edad (afios) 63,96 + 15 afios
Hasta 65 afios 170 (48,4 %)
Edad categorizada "0 65y 75 afios 105 (29,9 %)
por grupos:
Mayores de 75 76 (21,7 %)
Hombres 261 (74,4 %)
Sexo
Mujeres 90 (25,6 %)
Tipo de ingreso Programado 236 (67,2 %)
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Desde Urgencias

115 (32,8 %)

Estancia media (dias) 6,9 (R 1-53)
Alergia 26(7,4 %)
Hipertension 74 (21,1 %)

Diabetes mellitus

58 (16,5 %)

Dislipemia 55 (15,7 %)
Habito endlico 2 (0,6 %)
Habito tabaquico 97 (27,6 %)
Accidente cerebrovascular 9 (2,8 %)
Infarto de miocardio 14 (4 %)
Insuficiencia cardiaca congestiva 2 (0,6 %)
Enfermedad renal moderada o grave 38 (10,8 %)
Cualquier tumor 84 (23,9 %)
Tumor sélido metastasico 2 (0,6 %)
Enfermedad vascular periférica 4 (1,1 %)
Demencia 3 (0,9 %)
Enfermedad Pulmonar Crénica 32 (9,1 %)
Enfermedad del tejido conectivo 4(1,1 %)
Enfermedad ulcerosa 27(7,7 %)
Hemiplejia 2 (0,6 %)
Diabetes con afectacion en érgano diana 3 (0,9 %)
Leucemia 3 (0,9 %)
Enfermedad hepatica grave 3 (0,9 %)

Tabla 3. Caracteristicas demograficas, epidemiolégicas y clinicas de la poblacién en
el periodo pre-PROA-U

La comorbilidad de la poblaciéon se calculé con el indice de Charlson.
Como vemos en la Tabla 4, cuando corregimos los resultados de este indice por

edad vemos que el 62,1 % de la muestra presentan un Charlson corregido igual

0 mayor a 3.
Charlson Charlson corregido por edad
Puntuaciéon o o
obtenida N o N o
0 170 48,4 41 11,7
1 51 14,5 39 11,1
2 69 19,7 53 15,1
3 35 10,0 67 19,1
4 15 4,3 62 17,7
° 4 1,1 40 11,4
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6 2 0,6 25 7,1
7 0 0 9 2,6
8 2 0,6 5 1,4
S 0 0 5 1,4
10 1 0,3 1 0,3
11 2 0,6 1 0,3
12 0 0 2 0,6
13 0 0 1 0,3
15 0 0 1 0,3
Total 351 100,0 351 100,0

Tabla 4. Comorbilidad calculada con indice de Charlson y correccién por edad de la

poblacién a estudio

En cuanto a la gravedad de la enfermedad de base, el 98,3 % se

encuadraban dentro de no fatal.

Mc Cabe y Jackson

Clasificacion N %
Rapidamente fatal 2 0,6
Ultimamente fatal 4 1,1

No fatal 345 98,3
Total 351 100,0

Tabla 5. Clasificacion de la gravedad de base del paciente con criterios de McCabe

y Jackson de la poblacién a estudio

6.1.2 Datos referentes al tratamiento antimicrobiano

6.1.2.1 Profilaxis

Durante el periodo pre-PROA-U, se registraron 294 procedimientos en el
quiréfano programado en los que se empledé PAQ. La distribucién de la PAQ

puede apreciarse en la Figura 7.
Hay que destacar que, a finales de noviembre de 2018, se realiza un

cambio en las guias locales de profilaxis y se implanta la prescripcion electrénica

asistida (PEA) para el proceso de la prescripcion de PAQ.
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13 (4,6%) profilaxis
284 (96,6%) no indicadas
3 (0]
registro
prescripcion en
papel 271 (95,4%) si

indicada la
294 procedimientos profilaxis

10 (3,4%) registro 10 (100%) la
prescripcion mmmmemms  iNdicacion era
electrénica asistida correcta

Figura 7. Distribucion de PAQ segun el origen de la prescripcion, Kit de profilaxis
antibiotica versus prescripcion electronica asistida en periodo pre-PROA-U

6.1.2.1.1 Tipo de cirugia en la que se emplea la PAQ

Como vemos en la Tabla 6, las cirugias mas frecuentemente realizadas
(en total un 51,7 %) en este periodo fueron: la reseccion transuretral de tumor
vesical -RTU de vejiga- (22,4 %), seguida de la nefrectomia (16 %) y la
ureterorrenoscopia -URS- (13,3 %).

Tipo de cirugia N %
Reseccion transuretral de tumor vesical 66 22,4
Nefrectomia 47 16,0
Ureterorrenoscopia 39 13,3
Prostatectomia radical 29 9,9
Reseccion transuretral de prostata 22 7,5
Reintervenciones 21 7.1
Adenomectomia abierta 15 5.1
Nefrolitotomia percutanea 10 3,4
Colporrafia 9 3,1
Uretroplastia 8 2,7
Esfinter urinario artificial 5 1,7
Cistolitectomia 5 1,7
Cistectomia radical 5 1,7
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Trasplantectomia 3 1,0
Protesis testicular 3 1,0
Orquiectomia 3 1,0
Cabestrillo suburetral 1 0,3
Pieloplastia 1 0,3
Prétesis de pene 1 0,3
Uretrotomia interna 1 0,3

Total 294 100,0
Tabla 6. Relacién de cirugias efectuadas durante el periodo pre-PROA-U

6.1.2.1.2 Tipo de antibiético empleado en la PAQ
Los protocolos aceptados durante el 96,7 % del periodo pre-PROA-U para

PAQ, consensuados por la Comisién de Infecciones y el Nucleo de Seguridad
Quirdrgica del Area 1, se presentan en el Anexo VI como “Kit de Profilaxis
Estandar y Alérgicos”. En la ultima semana de este periodo se validan para su
uso los protocolos actualizados de la PAQ, pudiendo encontrarse en el Anexo VI

la tabla resumen de esta.

Tipo de antibiético N 294 (%)

Cefuroxima 1,5 mg, iv, en el quiréfano 6 (2,04 %)
Amoxicilina-clavulanico 2 g, iv, en el quiréfano 265 (90,13 %)
Clindamicina 600 mg + gentamicina 2 mg/Kg (160 mgq), iv., en el

23 (7,82 %)

Tabla 7. Empleo de antibidticos en dosis profilacticas periodo pre-PROA-U

quiréfano

6.1.2.1.3 Administracién y registro de la PAQ

En 294 de los casos (100 %), se administré la PAQ y quedo registrada
en la historia del paciente, ya fuera mediante la presencia del papel del kit de
PAQ y/o por registro en Selene.
6.1.2.1.4 Seleccién adecuada de la PAQ

En dicho periodo, la prescripcion de la PAQ se realizaba, principalmente,

mediante la seleccion de un kit de PAQ en formato papel. Existian dos tipos:
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1. Para no alérgicos, basados en el empleo de amoxicilina-clavulanico 2
gramos intravenoso para cirugia uroldgica, administrados treinta
minutos antes de la cirugia.

2. En alérgicos a betalactamicos, clindamicina 600mg intravenosos +
gentamicina 2 mg/Kg (160mg) intravenosos para cirugia uroldgica,

administrados ciento veinte minutos antes de la cirugia.

Durante la ultima semana de noviembre, del 26/11/18 al 30/11/18, se inicia
la PEA con la modificacion de las pautas de profilaxis antibiética adaptadas
segun tipo de cirugia (cambiando la mayoria de la prescripcion al empleo de una

cefalosporina de segunda generacion).

En 281 casos (96,6 %), la PAQ fue adecuada.

6.1.2.1.5 Prolongacion de la PAQ

De 294 PAQ, en 26 pacientes (8,84 %) se prolonga la profilaxis mas alla

de las primeras 24 horas.

6.1.2.2 Tratamiento

Durante este periodo, se evaluaron 148 registros de tratamientos

antibioticos empiricos. En 48 casos, se obtuvo aislamiento microbiolégico que

permitié evaluar la adecuacion del tratamiento dirigido.

Variables clinico-epidemiolégicas N 148 (%)
Fiebre 103 (69,59 %)
Dolor lumbar 13 (8,78 %)
Deterioro del estado general 4 (2,70 %)
Motivo de consulta Sindrome miccional 2 (1,35 %)
Retencion aguda de orina 6 (4,05 %)
Hematuria 18 (12,16 %)
Mala evolucion de herida quirargica 2 (1,35 %)
Estable 84 (56,8 %)
Gravedad inicial Winston Regular 22 (14,9 %)
Malo 31 (20,9 %)
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_ <3 147 (99,3 %)
Pitt
>3 1 (0,7 %)
<2 124 (83,78 %)
QSofa
22 24 (16,21 %)
Total 43 (29,1 %)
Sonda vesical 23 (15,5 %)
Catéter doble J 18 (12,2 %)
Intervencion sobre Nefrostomia 1 (0,7 %)
via urinaria hasta 90 Instilaciéon endovesical 4 (2,7 %)
dias antes de
ingreso Cistoscopia 12 (8,1 %)
RTU tumor vesical 4 (2,7 %)
RTU de prostata 1 (0,7 %)
BPTR 5 (3,4 %)
Total 70 (47,3 %)
Sonda vesical 48 (32,4 %)
Catéter doble J 17 (11,5 %)
Intervencién sobre Nefrostomia 4 (217 %)
via urinaria en el — - 5
ingreso Instilacion endovesical 2 (1,4 %)
Cistoscopia 12 (8,1 %)
RTU tumor vesical 12 (8,1 %)
RTU de prostata 3 (2 %)

Tabla 8. Resumen caracteristicas epidemiolégicas de los registros evaluados pre-

PROA-U

6.1.2.2.1 Tratamientos empiricos

Motivo de prescripcion

En la Tabla 8, podemos apreciar los diferentes motivos por los cuales se

inicio el tratamiento antimicrobiano.

Toma de antibioticos previos

En 26 registros (17,57 %), se encontré empleo de antibiéticos en los 90

dias previos.

Ingresos previos.

En los registros evaluados, encontramos que en 44 pacientes (29,73 %)

se habia producido un ingreso hasta 90 dias antes de esta toma de datos.
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Toma de muestras para microbiologia

Se realiz6 toma de muestras microbiologicas antes del inicio de

tratamiento antibi6tico, como se muestra en la Tabla 9.

Total de tratamientos empiricos 148

Toma de urocultivo 90 (60,81 %)

Toma de hemocultivos 43 (29,05 %)

Toma de muestras en heridas/abscesos 7 (4,73 %)
Tabla 9. Toma de muestras para estudio microbiolégico antes de tratamiento
antibiético pre-PROA-U

Tipo de infeccion

En 83 casos (56,1 %), el cuadro infeccioso se consider6 de origen
comunitario. En 17 casos (11,5 %), la infeccion se asociaba a cuidados

sanitarios. Y, en 48 casos (32,4 %), el origen fue nosocomial.

Diagndstico sindromico

El proceso infeccioso mas frecuente fue la infeccién urinaria complicada,
con 141 casos (95,27 %).

En 7 casos (4,73 %), se considero, por los datos clinicos y la exploracion,
la posibilidad de una infeccidn de la herida quirurgica.

Tipo de antimicrobianos empleados

ATB empirico N %
Cefalosporinas de 32 + aminoglucésidos 52 35,14 %
Cefalosporinas de 32 28 18,92 %
Penicilinas+Inhibidores de las betalactamasas 15 10,14 %
Quinolonas de 22 14 9,46 %
Carbapenem 14 9,46 %
Penicilinas+Inhibidores de las betalactamasas + aminoglucésidos 6 4,05 %
Cefalosporionas de 2° 6 4,05 %
Fosfomicina 5 3,38 %
Quinolonas de 32 3 2,03 %
Ceftazidima 2 1,35 %
Monobactamicos+oxazolidinona+nitroimidazol 1 0,68 %
Aminoglucdsidos 1 0,68 %
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Sulfamidas 1 0,68 %

Total 148 100 %
Tabla 10. Antimicrobianos empleados de forma empirica pre-PROA-U

Adecuacion de la prescripcion

En esta cohorte, de 148 registros, se consideran 70 tratamientos (46,98
%) adecuados, por tipo de tratamiento seleccionado, via de administracion, dosis

y caracteristicas del paciente.

Se consideraron inadecuados 78 tratamientos empiricos (52,70 %), por
diferentes motivos:
- 19 (12,84 %) no eran necesarios, dados los datos clinicos.
- 30 (20,27 %) eran inadecuados activos (optimizables).
- 17 (11,48 %) eran inadecuados por protocolos/epidemiologia del Centro.

- 12 (8,10 %) eran inadecuado por dosis/intervalo.

6.1.2.2.2 Caracteristicas microbioldgicas

De los cultivos tomados antes del inicio de tratamiento antibiotico,

observamos que en 48 casos (32,43 %) se obtuvo positividad de estos.

Tipo de muestra N %

Urocultivo 35 79,16 %
Hemocultivo 1 2,08 %
Herida/Absceso 6 12,5 %
Urocultivo + Hemocultivo 5 10,41 %
Urocultivo + Herida/absceso 1 2,08 %

Total 48 100 %
Tabla 11. Distribucién de muestras microbioldgicas positivas

Se identificaron los siguientes microorganismos en las muestras

analizadas, Tabla 12.

Microorganismo N %
Escherichia coli 13 24,53 %
Candida albicans 7 13,21 %
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Enterococcus faecalis 6 11,32 %
Klebsiella pneumoniae 6 11,32 %
Pseudomonas aeruginosa 4 7,55 %
Enterococcus faecium 3 5,66 %
Bacteroides ovatus 2 3,77 %
Candida glabrata 2 3,77 %
Candida parapsilosis 1 1,89 %
Citrobacter freundii complex 1 1,89 %
Enterobacter ssp 2 3,77 %
Klebsiella oxytoca 1 1,89 %
Morganella morganii 1 1,89 %
Proteus ssp 2 3,77 %
Staphylococcus epidermidis 1 1,89 %
Stenotrophomonas maltophilia 1 1,89 %
Total 53 100,00 %

Tabla 12. Microorganismos identificados en los ingresos de pre-PROA-U

Los seis patégenos mas prevalentes de la muestra fueron: Escherichia
coli (24,53 %), Candida albicans (13,21 %), Enterococcus faecalis (11,32 %),
Klebsiella pneumoniae (11,32 %), Pseudomonas aeruginosa (7,55 %) y

Enterococcus faecium (5,66 %).

Microorganismos multirresistentes

Las multirresistencias detectadas en los aislamientos de este periodo se

muestran en la Tabla 13.

Microorganismo Multirresistente N (%)

Si (Betalactamasa de espectro extendido) 2 (15,4 %)

Escherichia coli

NO 11 (84,6 %)
Si (Betalactamasa de espectro extendido) 2 (33 %)
Klebsiella pneumoniae
NO 4 (66 %)
Si (Betalactamasa de espectro extendido) 1 (100 %)
Proteus mirabilis NG 0

Tabla 13. Representacion de las bacterias en las que se detectaron mecanismos de

multirresistencia en los aislamientos de pre-PROA-U

92



Resultados

Dentro del Anexo VII, se pueden apreciar el numero de bacterias
multirresistentes y los mecanismos de estas dentro de los aislamientos del

Servicio de Urologia durante 2018.

Sensibilidades

En el anexo VII, se pueden consultar los datos procedentes del informe
de sensibilidades de 2018 del HCUVA. Se muestran los porcentajes de las
sensibilidades a los diferentes antimicrobianos de las bacterias gramnegativas y

grampositivas mas frecuentes en nuestro Centro.

La informacién referente a la presencia de resistencias a los diferentes
farmacos de las bacterias presentes en muestras de nuestros pacientes se
presenta en la Tabla 14. Las cifras son absolutas y no en porcentajes, pues no

se cumplen criterios para poder realizarlos en todos los microorganismos.
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AMP: Ampicilina; AMC: Amoxicilina/Clavulanico; PIT: Piperacilina/Tazobactam; CUR: Cefuroxima; CTA: Cefotaxima; CTZ:

Ceftazidima; CEP: Cefepima; ERT: Ertapenem; IMI: Imipenem; CIP: Ciprofloxacino; TRS: Trimetroprim-Sulfametoxazol; GEN:

Gentamicina; TOB: Tobramicina; AMI: Amikacina; FOS: Fosfomicina; TIG: Tigeciclina; MER: Meropenem; LEV: Levofloxacino;

COL: colistina.

Tabla 14. Listado de microorganismos gramnegativos y grampositivos mas relevantes

procedentes de los aislamientos del servicio de Urologia en 2018
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6.1.2.2.3 Tratamientos dirigidos

Tipo de antimicrobianos empleados

ATB dirigido %

‘

Cefalosporinas de 32 9 24,32 %
Carbapenemes 6 16,22 %
Carbapenemes + antifungico 1 2,70 %
Penicilinas + inhibidores de las betalactamasas 7 18,92 %
Quinolonas 22 6 16,22 %
Aminoglucdsidos 4 10,81 %
Oxazolidinona 2 541 %
Cefalosporina 4?2 + antifungico 1 2,70 %

Monobactéamicos 1 2,70 %

Total 37 100 %

Tabla 15. Tratamiento dirigido periodo pre-PROA-U

Las cefalosporinas de tercera generacion fueron las mas empleadas
(24,34 %), seguidas de las penicilinas con inhibidores de las betalactamasas
(18,92 %), carbapenemes (18,92 %) y quinolonas de segunda generacién (16,22
%).

Adecuacion de la prescripcidon

Con respecto a la adecuacioén del tratamiento dirigido, observamos que
en 19 de los registros (39,58 %) el tratamiento fue adecuado (por tipo seleccién

de principio activo, via de administracion, dosis y duracién).

Los motivos de inadecuacion se distribuyeron del siguiente modo:

- En 8 casos (16,66 %) se empled un antibidtico no activo frente al
microorganismo.

- En 10 casos (20,8 %) se pauta un antibiético optimizable.

- En 11 casos (22,91 %) no se modifica tratamiento empirico tras datos

microbioldgicos, siendo el previo optimizable.

6.1.2.2.4 Evolucion clinica

Frecuencia de efectos adversos
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No se registraron efectos adversos relacionados con el empleo de
antimicrobianos en nuestra muestra.

Estancia media

La estancia media calculada para este periodo fue de 10,17 dias, con una
mediana de 7,5 dias (rango 1-54 dias).

Mortalidad

Durante el ingreso hospitalario en este periodo, se registraron 4 exitus vitae,
de los cuales solo uno estaba directamente relacionado con la enfermedad

infecciosa por la que se inici6 tratamiento antibi6tico.

6.2 Estudio descriptivo en el Servicio de Urologia: periodo PROA-U

En el periodo PROA-U, se registraron en el HCUVA un total de 21 817
ingresos en el conjunto del centro hospitalario. La distribucion es la siguiente:
- Ingresos en el resto del hospital: 21 308.

- Ingresos en Urologia: 509.

Periodo PROA-U
08/01/19 - 08/07/19

Ingresos a
Urologia durante el
periodo de estudio

Distribucion de
registros/procesos
a estudio

Ingresos totales
HCUVA= 21 817

Ingresos URO =
509

Ingresos no

URO = 21 308
(N=326)

Tratamiento ATB
169

Tratamiento
empirico +
dirigido
53

Tratamiento
empirico
116

Figura 8. Distribucion de casos estudiados en el periodo PROA
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Como vemos en la Figura 8, los 509 ingresos en la especialidad

correspondieron a 326 pacientes.

Al igual que ocurre en el periodo pre-PROA-U, se realizaron durante este
periodo mas intervenciones quirurgicas que no se han incluido para su analisis.
De este modo, se intervino a 93 pacientes a cargo de servicios diferentes al
nuestro, entre ellos destacan los pertenecientes al servicio de Nefrologia, pues

en su mayoria representan trasplantados renales (Tabla 16).

Cirugia Cardiovascular 1 (1,08 %)
Cardiologia 1 (1,08 %)
Cirugia General y Ap. Digestivo 1 (1,08 %)
Digestivo 1 (1,08 %)
Hematologia 1 (1,08 %)
Medicina Interna 5 (5,38 %)
Medicina Intensiva 4 (4,30 %)
Nefrologia 71 (76,34 %)
Oncologia Médica 7 (7,53 %)
Unidad de Corta Estancia 1 (1,08 %)
Total 93 (100 %)

Tabla 16. Pacientes sometidos a cirugia por el servicio de Urologia procedentes de

ingresos en otros servicios

6.2.1 Datos demograficos, antecedentes epidemioldgicos y caracteristicas de

comorbilidad de la muestra

Durante este periodo, 326 pacientes reunieron las condiciones para ser

incluidos en este estudio.

Las caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacion se detallan en
la Tabla 17. La media de edad fue de 64,03 + 15 afios (rango 19-95), con una
mediana de 66 afios. El 46 % de la muestra correspondia a menores de 65 anos.

Un 78,2 % (255) de la muestra eran varones.
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Variables Poblacion (N = 326)

Edad (afios) 64,03 + 15 afos
Hasta 65 afios 150 (46 %)
Edad categorizada £ 0 65 75 afios 100 (30,7 %)
por grupos:
Mayores de 75 76 (23,3 %)
Hombres 255 (78,2 %)
Sexo -
Mujeres 71 (21,8 %)
Programado 247 (75,8 %)

Tipo de ingreso

Desde Urgencias

79 (24,2 %)

Estancia media (dias)

7,07 dias

Alergia

33 (10,1 %)

Hipertension

87 (26,7 %)

Diabetes mellitus

54 (16,6 %)

Dislipemia 58(17,8 %)
Habito endlico 4 (1,2 %)
Habito tabaquico 101 (31 %)
Accidente cerebrovascular 14 (4,3 %)
Infarto de miocardio 18(5,5 %)
Insuficiencia cardiaca congestiva 6 (1,8 %)
Enfermedad renal moderada o grave 46(14,1)
Cualquier tumor 118 (36,2 %)
Tumor sélido metastasico 6 (1,8 %)
Enfermedad vascular periférica 13 (4 %)
Demencia 3 (0,9 %)
Enfermedad Pulmonar Crénica 44 (13,5 %)
Enfermedad del tejido conectivo 7 (2,1 %)
Enfermedad ulcerosa 25 (7,7 %)
Enfermedad hepatica leve 1(0,3 %)
Hemiplejia 5 (1,5 %)
Diabetes con afectacion en érgano diana 7 (2,1 %)

Tabla 17. Caracteristicas demograficas, epidemioldgicas y clinicas de la poblacion

en el periodo pre-PROA-U

Si atendemos ahora a la comorbilidad calculada por el indice de Charlson
se puede comprobar en la tabla que en el calculo sin correccion de la edad se
acumulan entre los valores 0 y 2 un 73,6 % de la muestra, pero si corregimos
por edad se aprecia que el 66 % de la muestra presentaba un Charlson corregido

igual o mayor de 3.
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Charlson Charlson corregido

Puntuacién obtenida N % N %
0 122 37,4 35 10,7
1 42 12,9 28 8,6
2 76 23,3 48 14,7
3 41 12,6 43 13,2
4 17 5,2 54 16,6
5 12 3,7 39 12,0
6 4 1,2 31 9,5
7 3 0,9 26 8,0
8 3 0,9 5 1,5
o) 3 0,9 5 1,5
10 1 0,3 5 1,5
11 1 0,3 1 0,3
12 0 0 4 1,2
13 1 0,3 0 0
14 0 0 1 0,3
17 0 0 1 0,3
Total 326 100,0 326 100,0

Tabla 18. Comorbilidad de la poblacion a estudio calculada con indice de Charlson
y correccion por edad

En cuanto a la gravedad -valorada por el indice de McCabe y Jackson- de
la enfermedad de base de esta muestra, vemos que el 84,4 % presenta una

enfermedad no fatal, seguido del 14,7 % de enfermedad ultimamente fatal.

Mc Cabe y Jackson

Clasificacion N %
Rapidamente fatal 3 0,9
Ultimamente fatal 48 14,7

No fatal 275 84,4
Total 326 100,0

Tabla 19. Clasificacion de la gravedad de base del paciente con criterios de McCabe

y Jackson de la poblacion a estudio
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6.2.2 Datos referentes al tratamiento antimicrobiano

6.2.2.1 Profilaxis

Durante el periodo PROA-U, registramos para su evaluacion 296

procedimientos en el quiréfano programado.

212 registroen PEA Ml 200 adecuda a tipo de
cirugia y administracion

270 procedimientos con
administraccion de PAQ

58 administracién en
quiréfano por orden oral
adecuadal

296 procedimientos
2 casos no necesarios
10 casos correcto no
adminisrar

26 procedimientos sin .
constancia de 8 en tratamiento

administracion de PAQ o antibigtico dirigido
16 procedimientos en
los que era necesaria y
no quedo registro de su
administracion

Figura 9. Distribucion de PAQ segun el origen de la prescripcion, prescripcion
electrénica asistida versus otros registros en periodo PROA-U

6.2.2.1.1 Tipo de cirugia en la que se emplea la PAQ

De forma similar al periodo pre-PROA-U, aproximadamente el 50 % de
las intervenciones analizadas correspondian, en un 20,9 % de casos, a
resecciones transuretrales de vejiga; en el 14,2 % de casos, a nefrectomia; y, en
un 12,2 % de casos, a procedimientos endoscépicos para resolucion de litiasis

urinarias -ureterorrenoscopia-.

Tipo de cirugia N %
Reseccion transuretral de vejiga 62 20,9
Nefrectomia 42 14,2
Ureterorrenoscopia 36 12,2
Reseccion transuretral de prostata 30 10,1
Prostatectomia radical 27 9,1
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Adenomectomia abierta 25 8,4
Nefrolitotomia percutanea 15 51
Reintervenciones 11 3,7
Cabestrillo suburetral 10 3.4
Uretroplastia 7 2,4
Uretrotomia interna 6 2,0
Cistetomia radical 6 2,0
Esfinter urinario artificial 5 1,7
Colporrafia anterior 4 14
Orquiectomia 4 1,4
Pieloplastia 3 1,0
Proétesis de pene 2 0,7
Implante testicular 1 0,3
Total 296 100,0

Tabla 20. Relacién de cirugias efectuadas durante el periodo PROA-U

6.2.2.1.2 Tipo de antibiético empleado en la PAQ

La actualizacién en los protocolos de PAQ de nuestro Centro provoca el

cambio hacia un empleo mayoritario de cefalosporinas de segunda generacion

como profilaxis para la mayoria de las intervenciones analizadas.

Tipo de antibiético N 270 (%)
Cefuroxima 1,5 mg, iv, en el quiréfano 245 (90,74 %)
Amoxicilina-clavulanico 2g, iv, en el quiréfano 19 (7,03 %)

Fosfomicina 3 g, vo, la noche previa 6 (2,2 %)
o Fosfomicina 4 g, iv, en el quiréfano e 70
Tabla 21. Empleo de antibidticos en dosis profilacticas periodo PROA-U

6.2.2.1.3 Administracion y registro de la PAQ

En este periodo, la PAQ debia solicitarse y registrarse mediante la PEA.

e Como se observa en la Figura 9, se administraron 270 (91,21 %) PAQ
en las que quedo registro de su administracion de algun modo en la

historia electronica del paciente. De estos 270:

- Solo se empled la PEA en 212 registros (71,62 %).
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- En 58 casos (19,59 %) se administré por orden verbal, siendo
reflejado en la hoja de Selene.
e En 26 casos (8,79 %) no quedd ningun tipo de registro de la

administracion de PAQ, ni por PEA ni por hoja de Selene.

6.2.2.1.4 Seleccion adecuada de la PAQ

Debido al cambio en los protocolos de la PAQ de los 296 procedimientos

analizados, solo deberian haber recibido profilaxis 286 (96,62 %).

De las PAQ registradas de forma adecuada en la historia electronica del

paciente, 258 (90,20 %) fueron adecuadas.

6.2.2.1.5 Prolongacion de la PAQ

De 296 PAQ, en 20 casos (6,75 %) se prolonga la profilaxis.

6.2.2.2 Tratamiento

Durante este periodo se evaluaron 169 registros de tratamientos
antibiéticos empiricos. En 53 casos, las muestras microbioldgicas posibilitaron la

evaluacion del tratamiento dirigido.

Variables N (%)
Fiebre 92 (54,43 %)
Deterioro del estado general 8 (4,7 %)
Motivo cinico porel  Retencion aguda de orina 6 (8,3 %)
que se inicia - .
Mala evolucion de herida quirdrgica 1 (0,6 %)
Dolor lumbar 14 (8,3 %)
Estable 100 (65,1 %)
Winston Regular 41 (24,3 %)
Malo 18 (10,7 %)
Gravedad inicial pitt <3 160 (94,7 %)
i
>3 9 (5,3 %)
<2 146 (86,4 %)
QSofa
22 23 (13,60 %)
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Total (SI) 46 (27,2 %)
Sonda vesical 26 (15,4 %)
Catéter doble J 8 (4,7 %)

Intervencion sobre Nefrostomia 2 (1,2 %)

‘é".a urinaria hasta 90 12 i6n endovesical 6 (3,6 %)

ias antes de

ingreso Cistoscopia 8 (4,7 %)
RTU tumor vesical 6 (3,6 %)
RTU de prostata 2 (1,2 %)
BPTR 7 (4,1 %)
Total (SI) 89 (52,7 %)
Sonda vesical 72 (42,6 %)
Catéter doble J 10 (5,9 %)

Intervencion sobre Nefrostomia 20 (11,8 %)

via urinaria en el

ingreso Cistoscopia 6 (3,6 %)
RTU tumor vesical 18 (10,7 %)
RTU de prostata 3 (1,8 %)
URS o NLP 13 (7,7 %)

Tabla 22. Resumen caracteristicas epidemioldgicas de los registros evaluados PROA-U

6.2.2.2.1 Tratamiento empirico

Motivo de prescripcion

En la Tabla 8, podemos apreciar los diferentes motivos por los que se

inicia el tratamiento empirico evaluado.

Toma de antibioticos previos

En 37 de los registros (21,89 %) hallamos prescripcion de algun antibidtico

90 dias previos al episodio evaluado.

Ingresos previos

En 48 registros (28,40 %) se encontré que habian precisado ingresos por

cualquier causa en los 90 dias previos al episodio evaluado.

Toma de muestras para microbiologia

Se realizé toma de muestras microbioldgicas ante el inicio de tratamiento

antibiético como se muestra en la Tabla 23.
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Total de tratamientos empiricos 169

Toma de urocultivo 146 (86,39 %)

Toma de hemocultivos 74(43,78 %)

Toma de muestras en heridas/abscesos 12 (7,10 %)
Tabla 23. Toma de muestras para estudio microbiolégico antes de tratamiento
antibiético PROA-U

Tipo de infeccion

En 70 casos (41,4 %), el cuadro infeccioso se consider6 de origen
comunitario. En 18 casos (10,7 %), la infeccion se asociaba a cuidados

sanitarios. Y en 81 casos (47,9 %), el origen fue nosocomial.

Diagnostico sindromico

El proceso infeccioso mas frecuente fue la infeccion urinaria complicada,
con 140 registros (82,84 %). En 12 casos (7,10 %), se consideré como infeccién
de piel y partes blandas -herida quirargica-, por los datos clinicos y exploracién
fisica. En 17 casos (10 %), se asocio la clinica con el empleo de catéteres
periféricos o centrales.

Tipo de antimicrobianos empleados

ATB empirico N %
Cefalosporinas 32 65 38,46 %
Penicilinas + Inhibidores de las beta-lactamasas 37 21,89 %
Carbapenemes 22 13,02 %
Penicilinas + inhibidores de las beta-lactamasas +aminoglucésidos 14 8,28 %
Fosfomicina 7 4,14 %
Cefalosporinas 22 9 5,33 %
Quinolonas 22 4 2,37 %
Carbapenem + oxazolidinona 5 2,96 %
Carbapenem + glucopéptidos 3 1,78 %
Monobactéamicos 3 1,78 %
Total 169 100,00 %

Tabla 24. Tratamiento empirico antimicrobiano empleado en PROA-U
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Adecuacion de la prescripcion

En esta cohorte, 147 de los tratamientos empiricos (86,98 %) eran

adecuados (por tipo de tratamiento seleccionado, via de administracion y dosis).

Encontramos 22 registros (13,02 %) que fueron considerados
inadecuados, por diferentes motivos:
- En9registros (5,32 %), el antibiotico no era necesario.
- Se identificaron 4 tratamientos (2,36 %) que fueron inadecuados por
no seguir los protocolos de tratamiento empirico del HCUVA.

- Se identificaron errores de dosificacion en 9 de los registros (5,32 %).

6.2.2.2.2 Caracteristicas microbiolégicas

De las muestras recogidas con la aparicion de la clinica que propicié la
prescripcion del tratamiento antibidtico observamos que en este periodo se

obtuvo diagndéstico microbioldgico solo en 53 de los registros (31,36 %).

Tipo de muestra N %

Urocultivo 33 62,26 %
Hemocultivo 2 3,77 %
Herida/Absceso 4 7,55 %
Urocultivo + Hemocultivo 6 11,32 %
Urocultivo + Herida/absceso 3 5,66 %
Hemocultivo + Herida/Absceso 3 5,66 %
Urocultivo + Hemocultivo + Herida/Absceso 2 3,77 %

Total 53 100 %

Tabla 25. Distribuciéon de muestras microbioldgicas positivas

En las fechas analizadas para el periodo PROA-U, los registros de los
microorganismos mas prevalentes de las muestras de Urologia se muestran en
la Tabla 23.

Microorganismo N %

Escherichia coli 16 20,51 %
Klebsiella pneumoniae 8 10,26 %
Enterococcus faecium 7 8,97 %
Enterococcus faecalis 6 7,69 %
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Candida albicans 5 6,41 %
Pseudomonas aeruginosa 4 5,13 %
Candida parapsilosis 3 3,85 %
Bacteroides vulgatus 2 2,56 %
Citrobacter freundii 2 2,56 %
Corynebacterium tuberculostearicum 2 2,56 %
Enterobacter aerogenes 2 2,56 %
Enterobacter cloacae complex 2 2,56 %
Klebsiella oxytoca 2 2,56 %
Pseudomonas putida 2 2,56 %
Staphylococcus aureus 2 2,56 %
Aeromonas hydrophila/caviae 1 1,28 %
Candida glabrata 1 1,28 %
Candida tropicalis 1 1,28 %
Citrobacter koseri 1 1,28 %
Clostridioides difficile cepa toxigénica 1 1,28 %
Enterococcus spp 1 1,28 %
Morganella morganii 1 1,28 %
Proteus mirabilis 1 1,28 %
Providencia stuartii 1 1,28 %
Raoultella ornithinolytica 1 1,28 %
Serratia marcescens 1 1,28 %
Staphylococcus epidermidis 1 1,28 %
Staphylococcus haemolyticus 1 1,28 %
Total 78 100,00 %

Tabla 26. Microorganismos pertenecientes al periodo PROA-U

Los seis mas prevalentes de la muestra fueron: Escherichia coli (20,51

En el anexo VIII se pueden consultar los microorganismos aislados de

Microorganismos multirresistentes

En la tabla 27, se presentan los datos de las multirresistencias detectadas
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%), Klebsiella pneumoniae (10,26 %), Enterococcus faecium (8,97 %) y faecalis
(7,69 %), Candida albicans (6,41 %)y Pseudomonas aeruginosa (5,13 %).

muestras procedentes del Servicio de Urologia en todo el afio 2019.

en los aislamientos considerados previamente de nuestra muestra.
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Microorganismo Multirresistente Total
Enterobacter cloacae NO 0
complex Si (Hiperproduccion de AMPC) 1 (100 %)
NO 12
Escherichia coli - - 16
S| (Betalactamasa de espectro extendido) 4 (25 %)
NO 4
Klebsiella pneumoniae p X
S| (Betalactamasa de espectro extendido) 4 (50 %)
NO 0
Pseudomonas putida -
S| (VIM) 2 (100 %)
Staphylococcus NO 0
epidermidis Si (Multirresistente) 1 (100 %)

Tabla 27. Representacién de las bacterias en las que se detectaron mecanismos de

multirresistencia de los aislamientos de PROA-U

Dada la relevancia de estos microorganismos, se describen en la tabla los
mecanismos de multirresistencia implicados.

Dentro del Anexo VIII, se pueden apreciar el numero de bacterias
multirresistentes y los mecanismos de estas dentro de los aislamientos del

Servicio de Urologia durante 2019.

Sensibilidades

Serecogen en la Tabla 28, los datos de los aislamientos correspondientes
al servicio de Urologia en 2019. Se expresan las sensibilidades en numero

absoluto, no empleamos porcentaje, dado el pequefio tamafo de la muestra.
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AMP: Ampicilina; AMC: Amoxicilina/Clavulanico; PIT: Piperacilina/Tazobactam; CUR: Cefuroxima; CTA:
Cefotaxima; CTZ: Ceftazidima; CEP: Cefepima; ERT: Ertapenem; IMI: Imipenem; CIP: Ciprofloxacino; TRS:
Trimetroprim-Sulfametoxazol; GEN:Gentamicina; TOB: Tobramicina; AMI: Amikacina; FOS: Fosfomicina; TIG:

Tigeciclina; MER: Meronem; LEV: Levofloxacino; COL: colistina.

Tabla 28. Listado de microorganismos gramnegativos y positivos mas prevalentes

procedentes de los aislamientos del servicio de Urologia en 2019
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Dentro del Anexo VIII, se muestran los resultados del informe de
susceptibilidades del HCUVA para 2019.

6.2.2.2.3 Tratamiento dirigido

Tipo de antimicrobianos empleados

ATB dirigido N %
Cefalosporinas 32 11 20,75 %
Quinolonas 22 10 18,87 %
Carbapenemes 8 15,09 %
Antifungicos 6 11,32 %
Penicilina + inhibidores de las beta-lactamasas 6 11,32 %
Penicilinas 5 9,43 %
Cefalosporinas 22 3 5,66 %
Glucopéptidos 2 3,77 %
Aminoglucésidos 1 1,89 %
Quinolonas de 3? 1 1,89 %
Sulfonamidas 1 1,89 %
Total 53 100,00 %

Tabla 29. Tratamiento dirigido empleado en PROA-U

Las cefalosporinas de tercera generacion fueron las mas empleadas
(20,75 %), seguidas de las quinolonas de segunda generacién (18,87 %),
carbapenemes (15,09 %), penicilinas con inhibidores de las betalactamasas
(11,32 %) y antifungicos (11,32 %).

Adecuacioén de la prescripcion

Con respecto a la adecuacion del tratamiento dirigido, observamos que,
en 48 de los registros (90,57 %), el tratamiento fue adecuado (por tipo seleccién

de principio activo, via de administracion, dosis y duracion).

Los motivos de inadecuacion se distribuyeron del siguiente modo:
- En 1 caso (1,88 %), se empled un antibiético no activo frente al
microorganismo.

- En 2 casos (3,77 %), se pauta un antibiético optimizable.
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- En2casos (3,77 %), se pautan tratamientos dirigidos innecesarios por

haber cumplido pauta -por prolongacién innecesaria-.

6.2.2.2.4 Evolucion clinica

Complicaciones asociadas al tratamiento

Durante el tratamiento antibiético, se identificd en un paciente la presencia

de un Clostridioides difficile cepa toxigénica que preciso tratamiento.

Frecuencia de efectos adversos

No se identificaron efectos adversos relacionados con el tratamiento

antimicrobiano.

Estancia media

La estancia media calculada para este periodo fue de 11,24 dias, con una

mediana de 8 dias (rango 1-57 dias).

Mortalidad
Durante el ingreso hospitalario en este periodo se registré 1 exitus vitae,
pero este no estaba directamente relacionado con la patologia infecciosa por la

que se inicio el tratamiento antibidtico.

6.3 Racionalizacion de la prescripcion

6.3.1 Consumo de antimicrobianos

Se describe el consumo de antimicrobianos antes-después empleando el
indicador DDD/100 estancias.

En la Figura 10, se observa el consumo global de antimicrobianos en
ambos periodos. Se representan en naranja los consumos del hospital en
general, frente a la linea azul, que corresponde a los datos del servicio de
Urologia en ese mismo periodo. Hay que senalar que el mes de diciembre
supone la frontera entre pre-PROA-U y PROA-U.
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Consumo global de antimicrobianos en HCVUA vs. Urologia
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Figura 10. Consumo global de antimicrobianos en HCUVA vs. Urologia periodos
estudiados

En la Figura 11, se expresa graficamente el consumo de los cinco
antibidticos de uso mas frecuente segun las DDD/100 estancias registradas en

el servicio de Urologia.

Consumo de los 5 antibiéticos mas empleados en Urologia
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Figura 11. Distribucion de antibiéticos mas empleados en el servicio de Urologia,

medidos con DDD/100 estancias

En la Tabla 30, se recogen los valores de DDD/100 estancias registrados
durante ambos periodos (el dato de enero 2019 del ciprofloxacino se debe a un
error en el registro del programa). En la parte inferior de la tabla vemos las

diferencias de promedios de las DDD de cada farmaco en ambos periodos. Se
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aprecia una reduccion en los promedios de las DDD/100 estancias de

amoxicilina-clavulanico, meropenem, ciprofloxacino y ceftriaxona, no

encontrandose esta reduccion en el caso de piperacilina-tazobactam.

Amoxicilina- Meropen Piperacilina- Ciprofloxac Ceftriaxo
Clavulanico em Tazobactam ino na
MAY. 2018 20,93 3,59 5,64 3,59 12,92
JUN. 2018 5,30 5,48 5,29 4,58 22,01
JUL. 2018 9,14 9,98 1,91 5,67 17,84
AGO. 2018 3,21 9,82 1,19 2,83 19,94
SEP. 2018 5,68 7,23 5,52 18,05
OCT. 2018 9,33 3,563 3,78 5,71 7,31
NOV. 2018 17,16 2,18 6,87 4,55 11,88
oplc2018 375042 23 1341 527
ENE. 2019 1,45 3,23 5,76 40,31 7,70
FEB. 2019 3,09 3,80 3,06 3,82 3,60
MAR. 2019 4,61 5,54 7,56 1,12 9,21
ABR. 2019 5,84 2,86 7,18 2,31 7,71
MAY. 2019 4,20 2,39 3,64 1,74 7,17
JUN. 2019 2,61 3,35 5,98 3,08 8,43
JUL. 2019 1,60 2,92 5,82 4,71 4,56
Pre-PROA-U 10,11 5,97 4,11 4,64 15,71
PROA-U 3,34 3,44 5,57 2,80 6,91

Tabla 30. DDD/100 estancias de los cinco farmacos mas empleados en Urologia en

ambos periodos

En la Figura 12, se presentan los consumos de ceftriaxona, ciprofloxacino,
amoxicilina-clavulanico, piperacilina-tazobactam y meropenem, en el servicio de
Urologia (azul) frente a los de Cirugia General (naranja).

Desde el inicio del proyecto PROA-U en enero de 2019, se produce un

descenso en su uso en el servicio de Urologia (area azul).
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Comparativa DDD/100 Estancias
Urologia vs. Cirugia General
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Figura 12. Comparativa entre el consumo reflejado como DDD/100 estancias entre dos servicios quirrgicos: Urologia, en tonos azules, y Cirugia

General, en tonos naranjas. Se comparan DDD de amoxicilina-clavulanico, ceftriaxona, ciprofloxacino, piperacilina-tazobactam y meropenem
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6.3.2 Coste econdmico asociado pre y post-intervencion

Durante el periodo pre-PROA-U, el gasto del servicio de Urologia
relacionado con los antimicrobianos empleados fue de 3192,57 euros. En este
gasto no se incluye el precio del empleo de la PAQ, dado que, al solicitarse de
forma manual, no se registraba el gasto al servicio solicitante. Solo se empleé la
PAQ con PEA durante una semana; esto supone un cambio del coste global del

periodo muy discreto, pasando a ser de 3228,72 euros.

Sin embargo, en el periodo PROA-U podemos apreciar que el empleo de
la PAQ con la PEA supone variaciones en el gasto registrado hacia un servicio.
Si no valoramos en el calculo las dosis empleadas en la PAQ el gasto total
asciende a 2687,62 euros, frente a los 3258,49 euros cuando se incluye la PAQ.
En la Tabla 31, se presentan los datos de forma mensual y agrupada por

periodos.

A Total B Total
Mayo 294,11 294,11
Junio 454,60 454,60
= , o S
g Julio 1116,13 8 1116,13 5
x Agosto 235,90 g 235,90 N
o 2 2
';'EJ Septiembre 262,79 3 262,79 3
Octubre 339,00 339,00
Noviembre 490,05 526,19
Enero 370,49 460,59
Febrero 258,97 343,30
> et
Marzo 506,83 o 618,20 R
- »
Abril 724,82 N} 793,64 5
(0] (0]
C C
Mayo 298,49 3 387,17 3
Junio 436,57 535,15
Julio 91,44 120,44

Tabla 31. Resumen de coste en euros de antimicrobianos empleados en ambos
periodos. En la columna A no se incluye el coste de los antibidticos empleados en la
PAQ. En la columna B se aprecia el gasto con las dosis de PAQ solicitadas mediante

PEA
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6.4 Efecto de la politica

Para valorar el efecto de la politica instaurada (PROA-U), se plantearon
varias cuestiones encaminadas a establecer si existian diferencias

estadisticamente significativas entre resultados concretos de ambos periodos.

6.4.1 Comparacién antes-después adecuacion de la profilaxis

No se pudo realizar un andlisis antes-después, debido a los cambios

acaecidos en los protocolos de la PAQ del Centro.

6.4.2 Comparaciéon antes-después del tratamiento empirico

Al evaluar la adecuaciéon de los tratamientos empiricos entre el periodo
pre-PROA-U y PROA-U, hallamos una correlacion de Spearman negativa, lo que
indica que nuestra intervencion ha supuesto una mayor adecuacion del

tratamiento.

Adecuacién en empirico Total p
SI NO
Pre-PROA-U 70 (47,30 %) 78(52,70 %) 148 <0,001
PROA-U 147(86,98 %) 22 (13,02 %) 169
217 100 317
G
Sposrman 0,426

Tabla 32. Comparacion antes-después del tratamiento empirico

6.4.3 Comparacion antes-después del tratamiento dirigido

Al igual que observamos en el tratamiento empirico, se aprecia que la
intervencion interna realizada en PROA-U favorece la adecuacion del
tratamiento dirigido.
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Adecuacion en dirigido Total p
SI NO
Pre-PROA-U 19 (39,58 %) 29 (60,42 %) 48 <0.001
PROA-U 48 (90,57 %) 5 (9,43 %) 53 ’
67 34 101

Chi-cuadrado de

Pearson 29,318
Correlacion de
Spearman -0,539

Tabla 33. Comparacion antes-después del tratamiento dirigido

6.4.4 Diferencias en las DDD/100 estancias entre servicios

No se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas.
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7 DISCUSION

Este estudio esta disefiado para conocer el efecto del inicio de una
intervencion apoyada en un miembro de un servicio de Urologia para el empleo

racional de antimicrobianos.

Con este trabajo queda demostrado que la implicacion de diferentes
especialistas en los grupos PROA puede conseguir excelentes resultados,
mejorando la comunicacion con el equipo PROA y generando una red de trabajo
multidisciplinar. Desde diferentes sociedades quirurgicas se esta alentando a la
implicacion de sus profesionales en la optimizacion de antibidticos; de este
modo, en 2016, surge el proyecto Antimicrobials: a global alliance for optimizing
their rational use in intra-abdominal infections (AGORA). En él, se hallan
implicadas diferentes sociedades cientificas y esta coordinado por la Sociedad
Mundial de Cirugia de Emergencia. Aunque su labor se centra en las infecciones
intraabdominales complicadas, podemos considerarlo un primer paso en el

trabajo en equipo de profesionales médicos y quirurgicos (80).

En las guias actualizadas sobre infecciones uroldgicas de la European
Association Urology (EAU), se encuentra un apartado especifico sobre la
relevancia de la administracion de antimicrobianos y la necesidad de estudios
especificos dirigidos al control de este tipo de infecciones, dado que, a pesar de
la evidencia que respaldan los PROA, el empleo del tratamiento antibiético en
las infecciones urinarias sigue presentando un importante porcentaje de
inadecuacion, llegando al 68 % en los casos de bacteriurias asintomaticas vy el
empleo de quinolonas (81). La implantacion de este tipo de programas tiene
potencial para modificar las resistencias en la comunidad, debido al significativo

consumo de antibidticos en los servicios de Urologia.
Aunque al inicio de este proyecto la informacion referente a este tipo de
colaboraciones en los PROA era escasa en la literatura, cada vez mas se

describe la participacion del urélogo dentro de ellos.
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Dik et al. (82), en 2015, se plantean un modelo de control del uso de
antimicrobianos en un departamento de Urologia —aunque, en este caso, el
urélogo no forma parte activa del programa-, pero centran su analisis no tanto
en la mejora de la prescripcion como en el posible ahorro econémico. Durante
un ano se evalua el tratamiento de 114 pacientes con un modelo de minimizacion
del coste, y, posteriormente, se comparan con datos de pacientes de
caracteristicas similares no intervenidos en ese periodo. Obtienen excelentes
resultados, con un retorno positivo de la inversion (un ahorro total de 60 306
euros, interviniendo Unicamente un servicio), por la disminucién de la estancia

hospitalaria y una terapia antibiética mas adecuada.

Uda et al. (83) disefian un programa de apoyo a la prescripcion en un
servicio quirurgico de Urologia. La experiencia se desarrolla durante cinco afios
y logran una disminucién en el uso inadecuado de antibiéticos de amplio

espectro en paralelo con un aumento en la tasa de muestras microbiolégicas.

Por otro lado, Mukai et al. (84), a finales de 2021, al igual que en la anterior
publicacién, incluyen dentro de su equipo a un urdlogo. Tras observar que las
prescripciones de antimicrobianos de forma ambulatoria son relativamente
comunes en urologia, disefian un estudio antes-después para evaluar los
posibles resultados de la actuacién del equipo PROA en el empleo de estos. En
seis anos de la intervencion, consiguen disminuir el consumo de antimicrobianos
y mejorar la susceptibilidad antimicrobiana de E. coliy K. pneumoniae a varios
antibioticos con respecto al modelo previo, en el que la prescripcion no se regia
por ningun protocolo preestablecido. Asi mismo, creen que son precisos mas

estudios prospectivos para obtener conclusiones definitivas.

Ya en marzo de 2022, el grupo aleman de Joean et al. (85) publican su
experiencia tras la instauracion, de 2018 a 2020, de un programa de auditoria y
feedback en un departamento de Urologia. EI modelo de trabajo es similar al
descrito en nuestro estudio, hallandose similitudes -como la inclusion de un
periodo de formacién para los profesionales de urologia y manteniendo la
independencia en la prescripcion-, asi como diferencias -como que la evaluacién

de los casos se realizaba de forma semanal y la evaluacién de los resultados
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durante el primer afio de instauracion-. Refieren que se revisaron 196 casos (12
% de todos los admitidos en el departamento). Consiguen reducir el uso general
de antibidticos en un 18,7 %. Como en nuestro caso, disminuyen las
prescripciones de quinolonas (en su estudio se redujo un 78,8 % y un 69,8 %
para ciprofloxacino y levofloxacino), asi como el empleo de ceftriaxona. No
observaron un aumento significativo de reingresos relacionados con infecciones
o complicaciones infecciosas. Al igual que nosotros, consideran que este modelo
enriquece el programa a nivel global y permite una mejora de los resultados

clinicos de los pacientes.

Al igual que la implementacion tiene consecuencias positivas, debemos
recordar que la interrupcion de estas politicas suele tener un efecto rebote,

volviendo a los patrones previos, como muestra Jang et al. (86).

Durante el periodo evaluado, el trabajo del equipo PROA-U se desarrollé
de forma diaria en periodo laboral. Esto supuso que se evaluaran los
tratamientos antimicrobianos empleados en ese periodo, ya fueran con finalidad
profilactica o para tratamiento empirico o dirigido. Esto constituye una ventaja
frente a otros modelos en los que se evalua la adecuacion del tratamiento
iniciado las 72 horas previas al momento de la evaluacion o a los 7 dias, pues
nos dio la oportunidad de poder valorar la gravedad del caso y modificar los
tratamientos empiricos al inicio del cuadro clinico por el que se instaurd. En
lineas generales, el grado de aceptacion de las recomendaciones realizadas por
el equipo PROA-U fue del 87,84 %. Estos datos son similares a los alcanzados
por otros investigadores, como:

- Ruiz et al. (87), con grado de aceptacion superior al 90 %.
- Joean et al. (85), con aceptacion del 88 %.

- MaclLaggan et al. (88), con cifras del 86,8 %.

- Lo etal. (89), con grados de aceptacion del 85 %.

- Asencio et al. (90), con cifras del 80 %.

Con este estudio, demostramos que una intervencién no impositiva, con
la inclusion de un facultativo especialista del area quirurgica en el equipo PROA

para optimizar el uso de antimicrobianos, es efectiva. Creemos que el haber
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contado con un colaborador del mismo servicio para la elaboracion y transmision

de las recomendaciones supuso un punto a favor para el cumplimiento de estas.

Entre las actividades basicas de los PROA se encuentran las
intervenciones educativas estructuradas, ademas de las ensefanzas
transmitidas a través de las recomendaciones realizadas para cada caso en
concreto (53). Conscientes de que estas serian una parte esencial para mejorar
los resultados durante el periodo PROA-U, consideramos necesario realizar la
presentacion del proyecto a todos los médicos del servicio, revisar las nuevas
guias de la PAQ para su correcta prescripcion, revisar los protocolos empiricos
del HCUVA vy, por ultimo, al final del periodo de intervencién, presentar los
resultados del periodo PROA-U. La primera y ultima sesion siguieron un modelo
de seminario didactico, por el tipo de contenido explicado durante las mismas,
pero en las sesiones sobre el empleo de la PAQ o de los guias del centro se
empled una metodologia mas dinamica con implicacién de los discentes.
Ademas, siguiendo las directrices marcadas por Rodriguez-Bafio et al. en el
documento de consenso GEIH-SEIMC, SEFH Y SEMPSPH (53), las cuatro
actividades abordaron los temas basicos sobre la utilizaciéon de antibiéticos en
los hospitales (buen uso de antibiéticos; consecuencias del uso inadecuado;
epidemiologia microbiana; principales sindromes infecciosos; tratamiento
empirico, optimizacién y duracion; profilaxis quirdrgica y su uso). Del mismo
modo, la enfermeria también recibié sesiones formativas -a cargo de la
enfermera del programa- sobre la correcta extraccién de hemocultivos. Nuestro
modelo educacional se justifica por los hallazgos de Doron y Davidson (91), que
muestran una disminucion significativa mayor en la prescripcion de antibiéticos
en aquellos grupos donde se establecian intervenciones educativas en las que
se sumaban sesiones formativas a las recomendaciones realizadas, ya por

correo, ya mediante llamadas telefonicas, por parte de un experto.

En la literatura, se han presentado diferentes modelos de intervencién
educativa con resultados igualmente validos. Ejemplos de ellos son:

Regev-Yochay et al. (92) plantean que la realizacién de reuniones de
grupo, talleres, seminarios y campafas educativas es eficaz para reducir el

consumo de antibidticos en la poblacién pediatrica. Para ello, su estrategia
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consta de un periodo pre-intervencion (2 afios), un periodo de intervencion (3
afos) y un periodo post-intervencién (1 ano). Demostraron que aquellos
pacientes atendidos por los médicos que habian participado en la formacion
educacional presentaron menores tasas de prescripcidon antibiética (control 40 %
frente al 22 % de los que participaron, con un riesgo relativo [RR] de 0,76;
intervalo de confianza [IC] del 95 %, 0,75-0,78).

Weiss et al. (93) consiguen una reduccion en la prescripcion vy,
ligeramente, en los costos con la educacion a través de material de consulta tipo
guia en la region de Quebec. Ademas, se les insiste a los decanos de las cuatro
facultades de medicina del area en que se realice formacidn especifica sobre el
uso prudente de antimicrobianos. Con esta sencilla actividad, con escaso
consumo de recursos econdmicos, consiguen que la provincia de Quebec
presente la tasa mas baja de consumo de antibiéticos per capita en Canada en
2003, efecto que se mantiene durante los cuatro afios siguientes, mientras que

en el resto del pais se produce un aumento significativo (15,1 %).

En nuestro caso, las actividades formativas iban dirigidas a los residentes
y facultativos; no obstante, los estudiantes de medicina que se encontraban en
su rotatorio en esos momentos también eran invitados a estas sesiones. Para
ellos, estas charlas se solapaban en parte con las impartidas dentro del
programa de la asignatura de Enfermedades Infecciosas. Esto se debe, en parte,
a la importancia que ha cobrado en los ultimos afos el uso prudente de
antimicrobianos. Augie et al. (94) revisan la evidencia disponible sobre la
ensefanza a estudiantes de medicina del uso racional de antimicrobianos.
Dentro de los articulos disponibles, se revisan trece estudios, la mayoria de
Estados Unidos o Europa. Basicamente, los programas se basaban en clases
magistrales vs. e-learning; en cuanto a la duracion, variaba desde 75 minutos a
100 horas de formacién. Dada la heterogeneidad de las técnicas didacticas
empleadas, parecen necesarias evaluaciones a largo plazo para determinar el

impacto real de estas acciones sobre la prescripcion.

Antes de la inclusion en el estudio, al paciente se le explicaba, en términos

sencillos, las posibles implicaciones de las resistencias antimicrobianas y la
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importancia de la adecuacion y deprescripcion, cuando fuera necesaria. Es por
esto que, aunque durante nuestro estudio no evaluamos el impacto que, a nivel
poblacional, tendria nuestra actuacion en el consumo de antibidticos a largo
plazo, podemos pensar que el simple hecho de la inclusidén tenga un efecto
positivo para evitar el consumo de antibidticos en aquellas situaciones que no

estén justificadas, como las infecciones respiratorias virales.

Como describen Ancillotti et al. (95), la comunicacién sanitaria debe
empoderar a los pacientes, a los que es preciso hacer participes y responsables.
De esta forma, se debe mejorar la informacién sobre las resistencias y el uso
responsable de antibidticos. En nuestro pais ya se han realizado diferentes
campanas por parte del PRAN para su concienciacion (51). Ademas, los médicos
de atencion primaria tienen un gran potencial para influir en la poblacion, dada
su posicién de cercania y confianza, por lo que juegan un papel fundamental en
su educaciéon. Pero, tal vez, deban incluirse actividades formativas en los
curriculos educativos de la Educacion Primaria y la Secundaria, dado que, si
hacemos conscientes de este problema al futuro de la poblacién, sera mejor

comprendido y abordado, con la posible mejora que se derive de ello.

Hoy en dia, una de las formas de comunicarnos y obtener informacion es
internet y las redes sociales. En nuestro caso, se disefid un aula virtual para
enfermeria donde dispusieran de la informacion del seminario de hemocultivos,
por si, en alguna ocasion, precisaban recordar la informacién. Esta medida fue
bien acogida por el equipo de enfermeria -el 80 % de la misma expresé su deseo
de continuar la formacién en temas especificos del programa-, pero, debido a
cambios estructurales en el equipo PROA de enfermeria, no se continud
desarrollando esta linea de trabajo. A los prescriptores se les explico donde
encontrar los protocolos dentro de la intranet del hospital, asi como se les ofrecio
seguir la cuenta de Twitter del PROA HCUVA para estar actualizados acerca de
los cambios relevantes en nuestro medio. Otros grupos de trabajo espanoles
disponen de paginas webs fuera del entorno de la intranet que permiten a los
profesionales consultar las actualizaciones desde fuera del centro de trabajo
(96-98). Aunque se intent6é dar acceso a la informacion por medio de una web

externa a los profesionales, no fue posible, por el costo que esto implicaba.
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Como se ha comentado previamente en este trabajo, una de las labores
de los PROA es la actualizacion de las guias locales de tratamiento. Es preciso
su adaptacion segun los porcentajes de resistencia de los microorganismos mas
frecuentes. En nuestro estudio, el principal sindrome infeccioso fue la infeccién
del tracto urinario (ITU) complicada. Si tenemos en cuenta que en ambos
periodos mas de un 15 % de los casos (el 17,57 % del periodo pre-PROA-U y el
21,89 % en el PROA-U) habian recibido tratamiento antibidtico los 90 dias
previos al ingreso, veremos la importancia de un adecuado empleo de los
agentes antimicrobianos en infecciones comunitarias. Bell et al. (37) exponen,
tras una revision sistematica y metaanalisis, los efectos del consumo de
antibioticos sobre las resistencias bacterianas. En ella, concluyen que existe una
asociacién estadisticamente significativa (p<0,001) entre el consumo de
antibidticos y el posterior desarrollo de resistencias, tanto de forma individual
como colectiva. De hecho, describen que, en los paises del sur de Europa, como
Espafa, se produjo un vinculo mas fuerte entre el consumo y la resistencia que

en otras regiones de Europa.

Percival et al. (99) muestran cémo disminuir el empleo de quinolonas con
una adecuada politica educacional en los servicios de urgencias. En su muestra,
se consiguid ajustar mas el tratamiento empirico a las sensibilidades de los
resultados de la muestra, presentando mejores resultados clinicos y menores
efectos adversos. Si tenemos en cuenta lo anterior, seremos conscientes de que
los servicios de urgencias juegan un papel importante en el diagndstico y
tratamiento inicial de las infecciones no complicadas, por lo que deben estar
involucrados de forma activa en los PROA, y dentro del calendario de las

acciones educacionales deben incluirse estos servicios.

Nuestro estudio nos permite reflejar la realidad local acerca de las
caracteristicas de la poblacion hospitalizada a cargo de un servicio médico-
quirargico como Urologia. En las tablas que hacian referencia a las
caracteristicas de la poblacion (Tabla 3, 4, 5, 17, 18 y 19) observabamos que
existia un predominio de varones y la comorbilidad venia dada, sobre todo, por

la edad avanzada de los pacientes de la serie. Esto tiene implicaciones a la hora
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de su tratamiento, como se ha reflejado en la literatura, dado que existen
cambios fisiolégicos asociados al envejecimiento que pueden alterar la
farmacocinética y debido a la polifarmacia existe mayor riesgo de interaccién

farmacolodgica significativa (100,101).

Como hemos visto en los resultados de nuestro trabajo, evaluamos el
empleo de antimicrobianos con indicacion profilactica o para tratamiento, ya sea
empirico o dirigido. Comentaremos, a continuacion, los aspectos mas

destacados de cada uno de ellos.

A nivel de la adecuacion de la PAQ en ambos periodos, debemos indicar
gue nos encontramos ante dos protocolos de profilaxis distintos y con diferentes

indicaciones, modos de prescripcidn y registro.

Si vemos los resultados obtenidos en cuanto adecuacion y registro de la
PAQ en el periodo pre-PROA-U, identificamos que, en este caso, el modelo de
prescripcion de PAQ es bastante general, pues la unica indicacion para el
empleo de esta es someterse a cualquier cirugia urolégica y no encontrarse en
tratamiento antibidtico previamente. En este caso, se indicé la PAQ en el 100 %
de los casos, teniendo los pacientes su solicitud de kit de profilaxis en la historia
clinica, y/o el registro de su administracion en el quiréfano en historia electrénica.
Solo se obtuvo un 4,4 % de inadecuacion, por estar el paciente bajo tratamiento
antibiotico. Estos resultados son similares a los encontrados en la publicacion de
Mondelo et al. (102), en el que, empleando un modelo similar de prescripcion de
kit, obtienen resultados superponibles a los nuestros en lo referente a la
indicacion y adecuacion. En su estudio, los kits son muy similares a los
empleados en el HCUVA, describen el paso de un sistema sin ningun protocolo
de prescripcidn a la prescripcion con él, mejorando el cumplimiento de la
seleccion de antibidtico, el momento de la administracion, la duracion de la
profilaxis y la adecuacion global. Estos resultados son muy parecidos a los
presentados por nuestro centro en 2008, tras la implantacidn del protocolo de
profilaxis por kit (103). A priori, se obtenian buenos resultados, dado que se
indicaba la profilaxis con un antibiético adecuado por guia en todos los casos

que la precisaban; sin embargo, se empleaba para la PAQ (en todos los
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pacientes no alérgicos) amoxicilina-clavulanico, antibidtico de gran impacto
ecologico, por lo que las nuevas guias, siguiendo recomendaciones
internacionales y nacionales, intentan disminuir este impacto con el empleo

prioritario de cefalosporinas de 2.2 generacion (29,104).

En relacion con los resultados del periodo PROA-U, podemos observar
que en el 90,20 % de los casos las PAQ fueron adecuadas, por tipo de cirugia y
farmaco empleados. Ademas de la dificultad en el cambio de los protocolos, se
sumo el cambio en el modelo de prescripcion de esta; mientras en el periodo
pre-PROA-U se realizaba en papel, en el periodo PROA-U debia realizarse
mediante PEA. Esto supuso que solo en el 71,62 % de los casos la prescripcion
estuviera disponible en la PEA. La PEA es una herramienta util para prescripcién
de medicamentos, entre cuyas multiples ventajas destacariamos el aumentar la
seguridad del paciente, facilitar los actos de prescripcion y la existencia de una
trazabilidad necesaria. Su uso para la PAQ esta recomendado por organismos

como la ECDC o el Consejo de la Union Europea (30,105).

Es importante destacar las ventajas y los inconvenientes que la PEA
supuso en nuestro estudio.
Ventajas:

- Permitia acceso a la informacién sobre prescripcion de profilaxis
por cualquier profesional sanitario, evitando que se perdiera la hoja
de prescripcion, al no ser un formato electrénico.

- Aseguraba una prescripcion formal con firma electrénica que
identificaba al responsable de esta.

- Los protocolos de PAQ se incluyeron dentro del programa Silicon,
lo que facilitaba la eleccidn del antibidtico.

- Permitia confirmar interacciones entre farmacos o la presencia de
alergias que hicieran incompatible esa pauta de profilaxis en el
paciente.

- Ayudaba al ajuste de dosis en situaciones especiales como
insuficiencia renal, obesidad, etc., gracias a la informacion

disponible dentro del programa.
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La interrupcién automatica de la prescripcion ayudaba a evitar la
prolongacion de tratamientos de forma no consciente.

- Se mejord el registro del tipo de antibidtico, vias y dosis

administrada, quedando una huella digital de su consumo.
Inconvenientes:

- Elprograma no disponia de la posibilidad de realizar la prescripcion
en el momento de la inclusion del paciente en lista de espera. Esto
obligaba a que se realizara la indicacion, bien la tarde de antes -si
en ese momento algun facultativo del servicio estaba de guardia-,
o bien la misma manana de la intervencion, a partir de las 8:00 a.m.
Esto suponia un problema a la hora del registro, dado que en
ocasiones la administracion de la PAQ se realizaba incluso antes
de la prescripcion en PEA, lo que se intentd solventar con el
registro también en la hoja de enfermeria en un campo de texto

libre, con el fin de conocer la hora exacta de la administracion.

Como ya hemos indicado anteriormente, el principal factor que
encontrarnos para que la PAQ no quedara registrada fue la ausencia de la
aplicacién que permitiera la prescripcion a futuro en el sistema de la PEA, ya
que, si el paciente no estaba ingresado, hasta el momento quirdrgico no era
posible su inclusién. Este hecho fue detectado tras el analisis de los datos,
presentandose en la comision IRAS-PROA del Centro, solicitindose esta
funcionalidad en la PEA para mejorar los resultados futuros. La implementacion
de esta herramienta no se ha conseguido hasta junio de 2022, lo que demuestra
que es preciso mejorar los recursos economicos y humanos en acciones
concretas que mejorarian el consumo de antimicrobianos y la seguridad del
paciente. Diferentes trabajos presentan esta herramienta como un elemento que
podria ahorrar tiempo al farmacéutico en la validacion del tratamiento, evitando

errores (106).

En cuanto a los resultados respecto al registro, diferenciamos entre:
- El registro de la prescripcién, 71,62 % de las PAQ, que era

mejorable.
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- El registro de la administracion ascendia al 91,21 %. Pese a que
existian administraciones no reflejadas en la PEA, si se hallaron en
registro electronico, en la historia clinica del paciente. En nuestro
caso, consideramos que es una buena alternativa para la
evaluacion la disponibilidad de este registro electronico, aunque no
sea dentro del sistema de prescripcion electrénica. En estudios
similares al nuestro no hacen referencia al empleo de estas otras
herramientas, en las que quede trazado el uso del antibiético en el

paciente.

En cuanto a la prolongacién de la profilaxis, se aprecian en ambos
periodos cifras similares (8,84 % pre-PROA-U vs. 6,75 % PROA-U). Si tenemos
en cuenta que en el periodo PROA-U la prescripcion de la PAQ se desactivaba
tras su empleo, nos damos cuenta de que las prolongaciones se deben a
creencias instauradas de que mas es mejor. Afortunadamente, existe una
corriente de cambio que aboga por disminuir el empleo de antimicrobianos. Por
ejemplo, los objetivos en la PAQ para ciertos procedimientos urolégicos como la
reseccion transuretral de prostata van encaminados al no uso de la misma, a no
ser que presenten factores de riesgo como puedan ser la presencia de sonda
permanente previa o la presencia de piuria preoperatoria. En un ensayo
controlado aleatorizado, describen una baja tasa de complicaciones infecciosas
(2,9 %) en pacientes sin sondaje previo, por lo que la omision de la PAQ en este
tipo de procedimientos podria ser una realidad, de confirmarse resultados
similares en otros estudios (107). Por otro lado, en el caso de las cirugias
uretrales, ya sean uretroplastias o la colocacion de material protésico tipo
esfinter urinario artificial, la tendencia era a mantener tratamientos antibiéticos
no necesarios. A dia de hoy, en el primer caso, la evidencia ya nos brinda apoyo
para cambiar el paradigma de pensamiento del cirujano, dado que Manjunath et
al. (108) publican que no se obtienen diferencias en las recurrencias de la
estenosis o las complicaciones de la herida, y sugieren que la profilaxis

postoperatoria puede, de hecho, no ofrecer ningun beneficio.

En cualquier caso, creemos que, aunque a simple vista parezca que no

existe una mejoria en los datos obtenidos en las PAQ, debemos tener en cuenta
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para este analisis varias cuestiones. Por un lado, partimos de una situacion de
amplio cumplimiento con un protocolo de sencilla aplicacién que se complica.
Por otro lado, la evaluacion se realiza en los primeros meses de implementacion
del procedimiento. Podriamos valorar de forma positiva el trabajo realizado, ya
que, aungue no conseguimos demostrar mejor adecuacion con la PAQ, si hemos
conseguido que las acciones encaminadas a su correcta aplicacién se
mantuvieran en el tiempo, como puede apreciarse en el Anexo 11 - informe de
la Unidad de Calidad del HCUVA sobre los resultados del primer semestre de
2020-. Pero es preciso disponer de mas medios humanos, tanto para el trabajo
diario del PROA como para mantener las sesiones de actualizacién y feedback
de la situacion, dado que podemos apreciar en el Anexo 12 que, seis meses
después, este mismo servicio presenta una peor situacion. Debido a la
importancia la PAQ en la IHQ -la mas frecuente de las IRAS-, es imprescindible
formary educar a los profesionales implicados sobre todos los efectos negativos
de la administracién no indicada o de mayor espectro del necesario, pues puede

aumentar la morbimortalidad de la cirugia.

En cuanto a la prescripciéon empirica del tratamiento antimicrobiano,
observamos que en el periodo pre-PROA-U se prescribia fuera de protocolo de
forma bastante habitual, obteniendo una importante inadecuaciéon (52,70 %),
similar a lo descrito por Hulscher et al. (45), que referian que hasta un 50 % de
los tratamientos eran innecesarios o inadecuados, o en el estudio PRIOAM (58),
con el 55,2 % de los tratamientos empiricos inadecuados. Por otro lado, Schuts
et al. (109) describen la importancia de un adecuado tratamiento empirico.
Realizan una revision sistematica y metaanalisis acerca de la administracion de
antimicrobianos, en la que evaluan los objetivos de su administracién y su efecto
a largo plazo sobre resultados clinicos, eventos adversos, costes y tasas de
resistencias bacterianas. De los hallazgos encontrados, destacamos que
aquellos que cumplian con la terapia empirica adaptadas a guias locales
asociaron una reduccion del riesgo relativo de mortalidad del 35 % (RR 0,65, IC
del 95 % 0,54-0,80, p<0,0001) y de desescalada del 56 % (RR 0-44, IC del 95%
0,30-0,66, p<0,0001).
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Dado que el empleo inadecuado de los antibidticos puede producir efectos
indeseables, tanto en el paciente que lo recibe como en la comunidad, es basico
seguir algunas reglas de oro, como seleccionar el farmaco y la dosis correcta
con la duracion clinica efectiva de menor duraciéon; de este modo, podremos
mejorar los resultados de los pacientes, disminuir los efectos secundarios de la
terapia y las multirresistencias (110). Aunque una de las premisas para que, al
seguir estas reglas de oro, obtengamos los mejores resultados seria adaptar las
pautas a la microbiologia local, en la encuesta de Malmros et al. (111), existe
una gran variabilidad entre las pautas nacionales de tratamiento de la infeccion
urinaria en Europa, no explicada unicamente por la epidemiologia local. En
ocasiones, esta variabilidad puede tener su explicacion por la falta de
disponibilidad de los mismos antibidticos en los diferentes paises, lo que explica
que se propongan hasta 10 tipos de antibidticos diferentes para la cistitis no
complicada (valga como ejemplo el pivmecilinam, que tiene una excelente
actividad frente a E. coliy microorganismos productores de betalactamasas, pero
esta disponible en menos de un tercio de los paises europeos). Sin embargo, la
variabilidad observada en esta encuesta en cuestiones como las dosis o
duracion del tratamiento no pueden justificarse por las modificaciones locales, y
deberia realizarse una evaluacién de la evidencia existente para llegar a unas

pautas comunes.

La relevancia del empleo adecuado del tratamiento empirico en
infecciones graves se muestra en diversos estudios. La inadecuacién puede
tener consecuencias clinicas fatales para el paciente, como sugieren Ibrahim et
al. (112), que describen la inadecuacién como determinante independiente de la
mortalidad hospitalaria en pacientes con sospecha de bacteriemias (odds ratio
ajustado [AOR] 6,86; IC 95 % de 5,09 a 9,24; p < 0,001). También Kollef et al.
(113) sugieren que la tasa de mortalidad hospitalaria de los pacientes infectados
que recibieron tratamiento antimicrobiano inadecuado (52,1 %) fue
estadisticamente mayor que la tasa de mortalidad hospitalaria del resto de
pacientes de la serie (RR 4,26; IC 95 % de 3,52 a 5,15; p < 0,001). De manera
similar, la tasa de mortalidad relacionada con la infeccion de los pacientes
infectados que recibieron un tratamiento antimicrobiano inadecuado (42,0 %) fue

significativamente mayor que la tasa de mortalidad relacionada con la infeccién
132



Discusion

de los pacientes infectados que recibieron un tratamiento antimicrobiano
adecuado (17,7 %) (RR 2,37; IC del 95 % de 1,83. a 3,08; p < 0,001). Usando un
modelo de regresion logistica, se encontré que el tratamiento antimicrobiano
inadecuado de la infeccién era el determinante independiente mas importante de
la mortalidad hospitalaria para toda la cohorte de pacientes (AOR 4,27; IC del 95
%, 3,35 a 5,44; p < 0,001).

Sin embargo, en periodo PROA-U se presenta mayor adherencia a estos
protocolos, siendo inadecuados solo el 13,02 %. Cisneros et al. (58) describen
algo similar tras la instauracion del PRIOAM, encontrando una inadecuacion del
tratamiento empirico del 33,3 % en el cuarto trimestre de su proyecto. La
diferencia principal entre el estudio de Cisneros y el nuestro es que, en el
segundo, un agente del propio servicio intervenido evalua la intervencion con el
grupo PROA, lo que puede interpretarse por el prescriptor de forma positiva,

dado que hay una interaccion mas directa.

La importancia del uso apropiado no recae unicamente en los efectos
clinicos, sino que también se ha demostrado que la adecuacion del tratamiento
empirico a las guias locales reduce la estancia hospitalaria en ITU complicadas,
como sugieren Spoorenberg et al. (114) en un estudio multicéntrico
observacional en Holanda en el que participaron 1252 pacientes. Para ello, se
evaluan los tratamientos empiricos de pacientes ingresados por ITU complicada
en servicios de Medicina Interna o Urologia durante un afio. Los resultados
mostraron que aquellos que cumplian pauta ajustada a protocolos locales
presentaron una estancia hospitalaria mas corta (7,3 dias frente a 8,7 dias,
p=0,02), con la consiguiente reduccion asociada a los costes sanitarios y
personales para el paciente. Sin embargo, en este mismo articulo indican que
no se consigue reducir la estancia cuando, con la adaptacion del tratamiento
antibiotico a los resultados del cultivo, precisa tratamiento endovenoso, y
tampoco en los casos en los que el tratamiento empirico no se basaba en guias
locales, sino en las nacionales, lo que sugiere que es relevante la adaptacién de
las guias a la epidemiologia microbiolégica local. En nuestro caso, no

conseguimos diferencias significativas en los tiempos medios de estancia.
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Como se ha insistido previamente, la labor educacional del PROA es esencial
para la actualizacion de otros profesionales médicos no relacionados de forma

directa con las enfermedades infecciosas.

Dado que los protocolos se actualizan de forma rutinaria, es importante
conocer sus cambios, justificados por la epidemiologia microbiolégica del area.
En nuestro medio, las altas resistencias de los BGN a las quinolonas de 2.2
generacion propiciaron el cambio del empleo de estas a una cefalosporina de 3.°

generacion en el tratamiento empirico de las infecciones urinarias (Anexo 1X).

Por ello, todos los afos, el grupo PROA participa en las sesiones generales
del hospital con diferentes temas de interés general. Desde el servicio de
Microbiologia se aporta el informe anual de susceptibilidades, para que cada
prescriptor sea conocedor de la situacion epidemiolédgica del centro. Dentro de
la intranet del centro estan disponibles las actualizaciones de las guias del
tratamiento empirico y la profilaxis quirdrgica. Desde el inicio del proyecto PROA-
U creimos que una forma de mejorar la prescripcion empirica y su adaptacion a
los protocolos del centro era incluir dentro de la PEA un protocolo de
administracion, aunque esta modificacion no estuvo disponible hasta avanzado
el proyecto. Aun asi, esta funcionalidad no fue empleada de forma regular por el

personal; serian precisos mas estudios para evaluar la causa que originé esto.

Por otro lado, en lo referente al tratamiento dirigido, observamos que mejoré
la adecuacion de este de forma significativa con respecto al periodo previo. Si
en periodo pre-PROA-U la inadecuacion era del 60,42 %, en el PROA-U se
redujo al 9,43 %. Si lo comparamos con la serie de Cisneros et al. (58), estos
inician su estudio con un 46,6 % de inadecuacion y al final del periodo presentan
unicamente un 21,6 %. Esta mejora probablemente esté relacionada con las
actividades formativas realizadas durante el periodo PROA-U, asi como con la
evaluacion conjunta del caso por parte de un especialista en el area de ingreso
del paciente y el experto en enfermedades infecciosas. Este hecho queda
demostrado en la literatura desde hace mas de dos décadas por Briceland et al.
(115), que realizan una revision de los tratamientos por parte de un equipo

(infectologia y farmacia) para intentar su optimizacion. En este estudio consiguen
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una aceptacion de las recomendaciones del 82,6 % de los casos, de los cuales
el 97,2 % completd la terapia con el régimen optimizado. También se hace
hincapié en este hecho en otros articulos de la literatura (87,90). Vehreschild et
al. (116) presentan, en un articulo, la mejora en el tratamiento en aquellos casos
evaluados de forma conjunta con el especialista en infecciosas, lo que supone
un mayor beneficio en la evolucion clinica del paciente. El disefio de su trabajo
se basa en un modelo de consultoria en el que se brinda apoyo tanto en la
prescripcion del tratamiento dirigido como en los casos que el clinico lo preciso
para la evaluacion inicial del paciente. Como en nuestro caso, el cumplimiento
de las recomendaciones del tratamiento dirigido fue bueno -cumplimiento del 86
% -y disponer de un infectélogo experto propicioé que en el 28 % de los casos en
el que este realizd la evaluacion inicial el diagnoéstico sindromico fue acertado en
el 80 %.

Recordamos que nuestra intervencion se basd en la evaluacion de
pacientes que recibieron al menos un antibiético durante su estancia, a diferencia
de Esteve-Palau et al. (117), que centraron su intervencién en la positividad a
un microorganismo determinado, E. coli BLEE. Debido a la importancia de este
tipo de mecanismo de resistencia, se centran en intervenir a aquellos pacientes
que presenten positividad en algun tipo de muestra microbioldgica, contactando
con el médico responsable para informar de la presencia de BLEE y recomendar
el tratamiento mas adecuado, sin medidas impositivas. El analisis de los datos
se realiz6 de forma retrospectiva, con las limitaciones que de ello pueden derivar.
Las intervenciones PROA (cambio de tratamiento, ajuste de dosis, cambio de
via, etc.) resultaron ser una variable independiente relacionada con la curacién

clinica (p=0,008), pero no demostraron tener un impacto econémico.

En cuanto al consumo de antimicrobianos, calculado por DDD/100
estancias, apreciamos, en nuestro estudio, que conseguimos reducir el consumo
promedio de amoxicilina-clavulanico, cefalosporinas de tercera generacion, asi
como el de quinolonas de segunda, con el consecuente impacto positivo a nivel
ecoldgico (118). Si valoramos que hoy las resistencias a estos agentes en las
infecciones comunitarias estan aumentando, reducir el consumo de estas puede

ayudar en un futuro a no empeorar las resistencias. Por otro lado, observamos
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un aumento en el consumo de piperacilina-tazobactam, probablemente por el
cumplimiento de los protocolos de tratamiento empirico en pacientes con
factores de riesgo. Algo similar ocurre en el grupo de Joean et al. (85), que
consiguen disminuir también el empleo de quinolonas y cefalosporinas de tercera
a expensas de aumentar el consumo de piperacilina-tazobactam, por ser elegido
este como primera linea para el tratamiento de infecciones por P. aeruginosa.
De igual forma, una revision sefala el empleo de tratamientos antibitticos de
amplio espectro como el principal factor para la adquisicion y propagacion de
patdégenos nosocomiales y cepas multirresistentes, como betalactamasas de
espectro extendido, carbapenemasas, hiperproductores de AmpC y organismos
grampositivos resistentes, al igual que se describe como un dafio colateral
indeseable la aparicidon de diarreas por C. difficile (119). La relevancia de
emplear antimicrobianos eficaces con escaso efecto ecoldgico viene dada por el
desarrollo de las superbacterias ESKAPE. Como ya comentamos en este texto,
las infecciones por estos patégenos aumentan el costo del tratamiento médico y
se asocian a una aumento de la mortalidad estadisticamente significativa, con
una AOR de 2,82 ( IC 95 % 2,231-3,584; p= 0,000)(17). Estudios clasicos como
el de Carling et al. (61) o Davey et al. (46), sugieren que la intervencién del
tratamiento reduce las resistencia a los antimicrobianos, aunque en nuestro
caso, debido al corto periodo de seguimiento, no se evidenciaron diferencias

significativas.

En cuanto al gasto pre y post-intervencion, observamos que fue
discretamente inferior en el periodo PROA-U (3192,57 euros pre-PROA-U vs.
2687,62 euros de PROA-U), si no consideramos las dosis de antibidticos
empleados para la profilaxis (pues en el periodo anterior no se hacia el cargo
directamente al servicio que lo consumia). Aunque el ahorro econémico no es
directamente un objetivo de los PROA, si que encontramos en la literatura
diferentes articulos que hacen referencia a que durante la implementacion activa
del proyecto se consiguen reducciones en el gasto, pero que posteriormente,
durante el mantenimiento de esta accidn, vuelven a producirse ligeros aumentos
en el coste de estos. Asi lo demuestran Standiford et al. (120), que consiguen
una reduccion del gasto de casi el 45,8 % , del inicio, en 2001, a su finalizacion,

en 2008; tras su periodo de actuacion, vuelve a producirse un incremento en el
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gasto farmacéutico directamente relacionado con los antimicrobianos. Esto
demuestra la necesidad de mantener las medidas, con el objetivo de disminuir
tanto costes directos como indirectos. Revisando la literatura, se aprecia una
importante disparidad entre los parametros medidos para evaluar los costes de
este tipo de programas. En la revision sistematica de Dik et al. (121), encuentran
que la gran variabilidad hace dificil sacar conclusiones econdmicas sélidas. En
ocasiones, se desconoce siquiera el ambito de aplicacién del programa; para el
objeto de nuestro interés, el medio hospitalario, proponen evaluar los costes fijos
-no varian por el empleo del programa; por ejemplo, numero de pacientes
atendidos o sueldo de los profesionales implicados- o variables, de donde
principalmente se puede obtener el ahorro. Proponen valorar también la huella

que suponen estos programas en la perspectiva sociolaboral del paciente.

Aunque no se definié como objetivo en nuestro estudio, si se recogieron
los efectos adversos acaecidos durante el tratamiento antibiotico. En la serie
retrospectiva no se hallaron indicios sobre la presencia de estos en las historias
revisadas. No obstante, en PROA-U si se presenta un episodio de diarrea
asociada a la presencia de C. difficile. Dada la escasa incidencia de diarrea por
C. difficile en ambos periodos, no podemos extraer conclusiones al respecto,
pero, probablemente, la participacion del equipo PROA hace mas dificil que

estos episodios pasen desapercibidos.

Se evaluo, también, mortalidad, sin observar diferencias estadisticamente
significativas en nuestro estudio entre ambos periodos. En cuanto al impacto de
los programas PROA en del descenso de la mortalidad, el hecho de que de los
cuatro fallecidos en el periodo pre-PROA-U solamente un caso estuviera
directamente relacionado con el proceso infeccioso y ninguno en el periodo
PROA-U -exitus vitae por otra causa-, no nos permite extraer conclusiones al
respecto. Sin embargo, son multiples los estudios que muestran que el uso
precoz y adecuado del tratamiento antibiético junto con medidas en las primeras
horas del proceso son vitales para una correcta evolucion clinica del paciente,
como demuestran Rivers et al. (122) en el histérico ensayo clinico en el que se

evaluo el impacto del tratamiento dirigido temprano.
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Durante la intervencion PROA-U se insistié en la importancia de evaluar
el posible origen de la infeccion y su foco. Esto hizo que se solicitaran
porcentualmente mas cultivos en el segundo periodo, aunque la positividad de

ellos no fue superior al periodo pre-PROA-U.

Entre los posibles factores que podrian influir en el importante porcentaje
de cultivos con resultados negativos podrian considerarse varias causas, como
que la toma del cultivo se realizara tras el inicio del tratamiento antibiético o se
extrajeran de forma no adecuada, con la consiguiente contaminacion de la
muestra. Karakonstantis y Kalemaki (123) hallan que los resultados de
susceptibilidad del urocultivo predice los resultados del hemocultivo en los casos
de bacteriemia de origen urinario, por lo que disponer de un cultivo
adecuadamente recogido que positivice rapidamente puede ayudarnos a dirigir
el tratamiento empirico de forma precoz. En nuestro hospital, la realizacion de
técnicas rapidas en los hemocultivos nos ayudé a dirigir el tratamiento sin

esperar al resultado del urocultivo.

En nuestra muestra, la ITU complicada fue el sindrome infeccioso que
mas frecuentemente obligd al tratamiento antibiético. De la misma manera, en la
poblacién general, las ITU son unas de las infecciones bacterianas mas
frecuentes. Por esto mismo, en el documento de consenso PROA-2 de la SEIMC,
SEFH, SEMPSPGS, SEMCYUC y SEIP (124), se considera que una de las
acciones a desarrollar por los PROA debe ser prestar asesoramiento para
optimizar el tratamiento de estas, mejorando la adherencia a tratamientos cortos
segun el tipo especifico de infeccion y evitando el uso inadecuado de antibidticos
en pacientes con bacteriuria asintomatica. En no pocas ocasiones, se toman
urocultivos a clinicas no tipicas o incluso pacientes sin clinica, y, cuando estas
muestras son positivas, muchos profesionales deciden tratar, por el miedo a que
posteriormente pudieran complicarse. La bacteriuria asintomatica tiene
indicacion de tratamiento solamente en mujeres embarazadas, trasplantados
renales en el primer mes postrasplante, y pacientes que vayan a someterse a un
procedimiento endourolégico. Lee et al, (125), conscientes del problema que
genera el tratamiento de la bacteriuria asintomatica en aquellos pacientes que

no deben ser tratados, centraron su investigacion en la evaluacion del
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crecimiento microbiano del urocultivo junto con la presencia al estudio del
anormal y sedimentos de globulos blancos o bacterias. De este modo, plantean
un estudio cuasi-experimental con dos periodos: en el primero se informan tanto
el anormal y sedimentos como el urocultivo, mientras que en el segundo se
decide que unicamente se informaran como positivos los cultivos de orina que
presenten alteraciones en el sedimento. Con esta segunda medida, consiguen
reducir de forma segura la prescripcion excesiva de antibidticos para la
bacteriuria asintomatica, sin presentarse en su serie ninguna bacteriemia por
ITU. Del mismo modo, el grupo de MaclLaggan (88) consigue mejorar el
tratamiento de la ITU sintomatica, reduciendo el tratamiento de la bacteriuria
asintomatica (reduccion de un 75,5 % del tratamiento de la bacteriuria
asintomatica). Para ello, se apoyan en tareas educacionales, en las que se
implica al personal de enfermeria para evitar la recogida de muestras en aquellos

casos en los que un resultado positivo no tenga implicacién clinica.

Por los datos previos, creemos que uno de los proyectos futuros del grupo
de trabajo podria ser una intervencién dirigida a las infecciones urinarias
extrahospitalarias. Los médicos de cabecera deben participar para lograr
resultados o6ptimos que redunden en el mejor interés de los pacientes: un
tratamiento de infeccidon eficiente y evitar tratamientos innecesarios con

potenciales efectos adversos.
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8 LIMITACIONES

Entre las limitaciones de esta tesis se encuentran:

En la primera fase del estudio (retrospectiva) la informacién se obtuvo por
la revision de las historias clinicas de los pacientes hospitalizados durante el
periodo seleccionado, con las limitaciones que supone la recogida de este tipo
de datos, dado que no todos los datos recogidos en nuestro estudio se recogen

claramente en la historia clinica.

En los informes de sensibilidades de Microbiologia se pueden presentar
las siguientes limitaciones:

- Al incluir solo el primer aislado por paciente, puede ocurrir que no se
estén considerando aislados que hayan adquirido resistencia durante el
tratamiento.

- Los datos de sensibilidad recogidos en las tablas representan una
estimacion de la verdadera proporcion de cepas que comprende la
poblacién total y pueden diferir de la situacién real por sobrevaloracion de
las tasas de resistencia, ya que suelen hacerse mas estudios

microbioldgicos en pacientes con mala respuesta terapéutica.
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CONCLUSIONES

Durante periodo PROA-U, se realizé un seguimiento activo de los
pacientes ingresados en Urologia en los que se empleaban
antimicrobianos, tanto con finalidad profilactica como terapéutica,
realizando las recomendaciones oportunas a sus médicos responsables.
Asi mismo, se realizaron sesiones educacionales con el objetivo de
actualizar los conocimientos en Enfermedades Infecciosas y uso de

antimicrobianos.

Durante el periodo PROA-U obtuvimos una aceptacion del 87,84 % de las

recomendaciones realizadas por el equipo.

En el analisis del empleo de la PAQ comprobamos que se obtuvieron en
ambos periodos adecuaciones de mas del 90 %. Sin embargo, la
actualizacion de las guias de profilaxis del Centro y los cambios de
criterios para la aplicacién de la PAQ no nos permiti6 comprobar el
impacto de nuestra intervencion en la adecuacion de esta. De hecho, la
adecuacion en el periodo pre-PROA-U fue del 96,6 %, frente al 90,20 %
del PROA-U.

Con respecto al analisis de la adecuacion del tratamiento antibidtico
prescrito de forma empirica, se observa mayor adecuacion en el periodo
PROA-U (90,57 %) que en el pre-PROA-U (46,98 %), por lo que las
actividades y las recomendaciones realizadas tuvieron el impacto

deseado.

Durante ambos periodos la distribucién de microorganismos fue similar,
con Escherichia coliy Klebsiella pneumoniae a la cabeza. En cuanto a las
resistencias, se encontraron mas organismos multirresistentes en el
PROA-U que en el pre-PROA-U, pero con resistencias similares a las del
HCUVA.
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La adecuacion en el tratamiento antibiotico prescrito de forma dirigida en
el periodo pre-PROA-U fue del 39,58 %, mientras que en el periodo
PROA-U se obtuvo una adecuacién del 90,57 %.

Se aprecia una reduccion en los promedios de las DDD/100 estancias de
amoxicilina-clavulanico, meropenem, ciprofloxacino y ceftriaxona, no
encontrandose esta reduccion en el caso de piperacilina-tazobactam. El
cémputo global del consumo de antimicrobianos del periodo pre-PROA-U
ascendio a 3192,57 euros, frente a los 2687,62 euros del periodo PROA-
U.
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11  ANEXOS

11.1 Anexo |I: Conformidad del CEIC

Mod. 141

U inoco
te Salisd Hospital Universitario
"Wirgen de la Arrixaca"”

Servicin

Ctra. Madrid - Cartagana ¢ Tel, 968 36 95 00
30120 Bl Palmar Murcia)

Dr. D. Antonio Pifiero Madrona
Presidente del CEIC Hospital Virgen de la Arrixaca

CERTIFICA

Que el CEIC Hospital Virgen de la Arrixaca en su reunion del dia 29/10/2018, acta 09/2018 ha evaluado la
propuesta de la investigadora Dra. Gloria Martinez Gomez referida al estudio:

Titulo: Intervencion en el servicio de Urologia mediante un programa de optimizacion del uso de antimicrobianos
(PROA)

Codigo Promotor: GMG-ANT-2018-01  Cddigo Interno; 2018-10-6-HCUVA
Versién Protocolo Evaluada: Septiembre 2018
Versidn Hoja Informacién al Paciente Evaluada: GENERAL / Septiembre 2018

19, Considera que

- Hl proyecto se plantea siguiendo los requisitos de la Orden SAS/3470/2009 del 16 de Diciembre de 2009 y las
normas que lo desarrollan y su realizacion es pertinente,

- Se cumplen los requisitos necesarlos de idoneidad del protocolo en relacién con los objetivos del estudio y estan
justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

- Es adecuado el procadimiento para obtener el consentimiento informada.

- La capacidad del investigador v sus colaboradores, las instalaciones y los medios disponibles son apropiados
para llevar a cabo el estudio.

20, Por lo que este CEIC emite un DICTAMEN FAVORABLE y acepta la realizacion del estudio por la Dra. Gloria
Martinez Gomez como investigadora principal en el Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca.

Lo que firmo en Murcia, a 29 de octubre de 2018

Dr. D. Antonio Piflero Madrona
Presidente del CEIC Hospital Virgen de la Arrixaca
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11.2 Anexo lI: Solicitud AEMPS

DEPARTAMENTO

1= MINISTERIO agencia espafiala de i ENTOS
¥ DESANIDAD, CONSUMO Illmﬂ-dlnmwl“ ¥ gE Egmﬂ
¥ BIEMNESTAR SOCIAL 9 productos sanitarion

DESTINATARIO:

D* GLORIA MARTINEZ GOMEZ
3°c

Fecha: 22/10/2018

REFERENCIA: ESTUDIO PROA-ARRIXACA

ASUNTO: NOTIFICACION DE RESOLUCION DE CLASIFICACION DE

ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO

Adjunto se remite resolucion de clasificacién sobre el estudio titulado "INTERVENCIC}N
EN EL SERVICIO DE UROLOGIA MEDIANTE UN PROGRAMA DE OPTIMIZACION
DEL USO DE ANTIMICROBIANOS (PROA)”, con codigo GMG-ANT-2018-01

o S 201801700002767
4 Mg ITAs e, 231042018 12 36 51

[E]36 O]
El acuse do este registro ta ha g L
MSCES {https ;Eq?_;;h’sfu;;\gfcen;uo on el i 55
e o e I :’» :
S5V BOOKL-5CCS2-MEERG-MYBLM @l’fﬁ‘%

ila

.
Tax
s

Firmado digitalmente por Agencia Espaficla de Medicamenios y Productos Sanitanos
Fecha de la firmna 22/10/2018

Localizador EDCLABBES2

Puede probar la d del d to en la apl 6n Local de la Web de la AEMPS

Pagina 1 de 3
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DEPARTAMENTO

DE MEDICAMENTOS
MINISTERID sgencia sspancia de DE USO HUMAND
; orsionn couo [ ) | EEPERSEE
ASUNTO: RESOLUCION DEL PROCEDIMIENTO DE CLASIFICACION DE

ESTUDIO CLINICO O EPIDEMIOLOGICO
DESTINATARIO: D* GLORIA MARTINEZ GOMEZ

Vista la solicitud formulada con fecha 18 de septiembre de 2018, por D*
GLORIA MARTINEZ GOMEZ, para la clasificacion del estudio titulado
"INTERVENQION EN EL SERVICIO DE UROLOGIA MEDIANTE UN PROGRAMA DE
OPTIMIZACION DEL USO DE ANTIMICROBIANOS (PROA)”, con codigo GMG-ANT-
2018-01, y cuyo promotor es D* GLORIA MARTINEZ GOMEZ, se emite resolucion a
tenor de los siguientes antecedentes.

Con fecha 19 de septiembre de 2018, se emite propuesta de resolucion,
otorgando un plazo de quince dias al solicitante para presentar alegaciones.
Transcurrido este plazo, no se han recibido alegaciones.

Por todo ello, el Departamento de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia
Espariola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), de conformidad con los
preceptos aplicables, ("' RESUELVE clasificar el estudio citado anteriormente como
“Estudio Posautorizacion de seguimiento prospectivo (abreviado como EPA-SP).

El promotor del estudio debera remitir solicitud de autorizacion del mismo @ a
todas aquellas Comunidades Auténomas en las que se pretenda llevar a cabo,

incluyendo la siguiente documentacién (una copia en papel y otra en formato
electronico).

« (Carta de presentacion dirigida a los responsables de esta materia en la
Comunidad Auténoma®™ en la que se solicite la autorizacion del estudio e indique
la direccion y contacto del solicitante y la relaciéon de documentos que se
incluyen®.

* Resolucion de la AEMPS sobre la clasificacion del estudio

= Protocolo completo, incluidos los anexos, y donde conste el nimero de pacientes
que se pretenden incluir en Espana, desglosado por Comunidad Auténoma.

« Dictamen favorable del estudio por un CEIC acreditado en Espana.

« Listado de Centros Sanitarios donde se pretende realizar el estudio, desglosado
por Comunidad Auténoma

« Listado de investigadores participantes en la Comunidad Auténoma.

« Siel estudio se pretende realizar en otros paises, situacion del mismo en éstos

« Documento acreditativo de haber satisfecho las tasas correspondientes, en
aquellas CC.AA. donde se exijan.

Firmado digitalmenie por Agencia Espafiola da Medicamentos y Producios Sanitanos
Fecha de la firma_ 22/10/2018

Localizador EDCLABB&52

Puede probar la del en la apli Localizador de la Web de la AEMPS
Pagina 2 da 3 | C/ CAMPEZO, 1 - EDIFICIO 8
28022 MADRID
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DEPARTAMENTO
DE MEDICAMENTOS
MINISTERIO agencia espafala de DE US0 HUMANO
[ DE SANIDAD, CONSUMO medicamentos y
ﬂ' Y BIENESTAR SOCIAL @ preductos santarios

El plazo maximo establecido para emitir resolucion por parte de cada CC.AA. sera
de 90 dias naturales. Si transcurrido el mismo la CC.AA. no se hubiese pronunciado, se
entendera autorizado el estudio en esa CC.AA.

Contra la presente resolucion que pone fin a la via administrativa podra
interponerse Recurso Potestativo de Reposicion, ante la Directora de la Agencia, en el
plazo de un mes a contar desde el dia siguiente a aquel en que tenga lugar la
notificacion de la presente resolucién.

Madrid, a 22 de octubre de 2018
JEFE DE DEPARTAMENTO DE MEDICAMENTOS DE USO HUMANO

a

mgenf:ia eSpafiola de
redlcamenlos

Productog Sanitaripg

. Cesar Hernandez Garcia

' Son de aplicacion al presente procedimiente la Ley 39/2015, de 1 de octubre, del Procedimiento Administrativo
Comun de las Administraciones Publicas, la Ley 14/2000, de 29 de diciembre, de medidas fiscales, administrativas y
de orden social, Real Decreto Legislativo 1/2015, de 24 de julio, por el que se aprueba el texto refundido de la Ley
de garantias y uso racional de los medicamentos y produclos sanitanos, Real Decreto 1090/2015, de 4 de diciembre,
por el que se regulen los ensayos clinicos con medicamentos, los Comités de Elica de la Investigacidn con
medicamentos y el Registro Espafiol de Estudios Clinicos, el Real Decreto 1275/2011, de 16 de septiembre, por el
que se crea la Agencia eslatal “Agencia Espaficla de Medicamentos y Productos Sanitanios”™ y se aprueba su
estatuto, el Real Decrelo 577/2013, de 26 de julio, por el que se regula la farmacowvigilancia de medicamentos de uso
humano y la Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre, por la que se publican las directnces sobre estudios
posaulonzacidn de tipo observacional para medicamentos de uso humano

? De acuerdo con la Orden SAS/3470/2009, de 16 de diciembre

5 Directorio disponible an la pagina web de la AEMPS
(hitp /hwww aemps es/actividad/invClinica/estudiosPostaulonzacion him)

4 En el caso de que el promotor no sea quien presente la documentacion, se debera incluir en la misma un
documento que indique las responsabilidades delegadas por el promolor a la persona o empresa que actia en su
nombre

% De conformidad con lo dispuesto en la Ley 39/2015, de 1 de octubre, o Recurso Contencioso-Administrativo ante el
Juzgado Central de lo Contencioso-Administrativo de Madnd, en el plazo de dos meses conlados desde el dia
siguiente al de la notficacién de la presente resolucion, de conformidad con la Ley 29/1998, de 13 de Julo,
reguladora de la Jurisdiccidon Contencioso-Administrativa, sin perjuicio de poder ejercilar cualquier otro recurso que
se estime oportuno En caso de interponerse recurso de reposicidn no podra interponerse recurso contencioso-
administrativo hasta la resolucion expresa o presunta del primero

Firmado cigialmente por. Agencia Espaficla de Medi ¥ Prod, Localzador EDCLABBGS2
Fecha de la firma 22/10/2018
Puede comprobar 1a aulenticidad del documents en la aplicacion Localzador de la Web de la AEMPS

Pagina 3 de 3 | Ci CAMPEZO, 1 - EDIFICIO 8
28022 MADRID
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11.3 Anexo Ill: Aprobacion por Servicio de Ordenacion y Planificacion

Farmacéutica de la Consejeria de Sanidad de la Region de Murcia

Regidn de Murcia
Servicio de Ordenacion y

M Consejeria d I Atencion Farmacéutica
| Direccion Lieneral de Planihcacian, Investigacion
Farmacia y Atencion al Ciudadar

NOTIFICACION DE RESOLUCION RELATIVA A LA AUTORIZACION DE ESTUDIO
POSAUTORIZACION OBSERVACIONAL CON MEDICAMENTOS

1. SOLICITANTE:

D./D* | Gloria Martinez Gomez [NIF |
DOMICILIO

COD.POSTAL LOCALIDAD MURCIA
TELEFONO CORREO ELECTRONICO

2. ESTUDIO CUYA EVALUACION Y AUTORIZACION SE SOLICITA:

“Intervencion en el Servicio de Urologia mediante un programa de optimizacion del

TiTULO uso de antimicrobiancs (PROA)"

CODIGO DE ESTUDIO GMG-ANT-2018-01

s

S mtanTEed pURde o) (enIrattee ocindenBs o [u Lguienty direuien MYRY, uede darm e verduardecomantes o mbadutands dal obdign bogure du vardiaein (CV0) TR 11 aed3 1561 457NN 000D

. 3. PROMOTOR:
3 D./D* | Gloria Martinez Gomez NIF
z DOMICILIO LOCALIDAD | 30002, MURCIA

Por la presente, le notifico que la titular de la Direccion General de Planificacion, Investigacion,
Farmacia y Atencion al Ciudadano ha dictado, con fecha 07 de diciembre de 2018, la siguiente
RESOLUCION:

“RESOLUCION DE LA DIRECTORA GENERAL DE PLANIFICACION, INVESTIGACION,
FARMACIA Y ATENCION AL CIUDADANO, RELATIVA A ESTUDIO POSAUTORIZACION
CON MEDICAMENTOS"

VISTA la solicitud de autorizacion del estudio posautorizacion, presentada por Diia Gloria
Martinez Gémez en su propio nombre como promotora del estudio titulado “Intervencion en el

Servicio de Urologia mediante un programa de optimizacion del uso de antimicrobianos

wnikla 40 wh dacwmente wlectrines ndmm 1ative archivads pur s Cemundnd otinoma de Meron wegsn

(PROA)", con codigo GMG-ANT-2018-01, con el correspondiente protocolo (version 1.0 de

septiembre de 2018 y hoja de informacion al paciente y de consentimiento informado (version

1.0 de septiembre de 2018), se dicta la presente Resolucion, atendiendo a los siguientes

hechos y fundamentos de derecho:
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Region de Murcia
Servicio de Ordenacion y

1 AR Consejeria de Salud Atencion Farmacéutica

AR
Uireccitin Leneral de Plamilicanidn, Investigacion

B [ armacia y Alencion al Cludadano

cambios en la normativa y/o recomendaciones sanitarias en el caso de riesgos que
desaconsejen la realizacion del estudio. EI promotor debera comunicar la fecha efectiva de
comienzo del estudio en los centros sanitarios a la Direccion General de Planificacion,
Investigacién, Farmacia y Atencién al Ciudadano (Regién de Murcia) y a las entidades
proveedoras de servicios. Asimismo, enviard el informe de seguimiento anual y debera
comunicar cualquier incidencia relevante de forma inmediata. Tras la finalizacion del estudio,
dentro de los 6 meses siguientes, debera remitir el informe final del estudio a la AEMPS y a

la citada Direccion General.

TERCERO. Notificar la presente Resolucion al interesado, haciéndole saber que, contra la
mencionada, que no pone fin a la via administrativa, podra interponer recurso de alzada ante
la Excma. Sra. Consejera de Salud de la Region de Murcia, en el plazo de un mes, a contar
desde el dia siguiente al de la recepcion de la presente notificacién, sin perjuicio de

interponer cualquier otro recurso que estime procedente.

o1 1) anl2 3541 R5 7993053405

Lo que le notifico en cumplimiento de lo establecido en el articulo 40.1 de la Ley 39/2015, de 1
de octubre, del Procedimiento Administrativo Comun de las Administraciones Publicas.

JEFA DE SERVICIO DE ORpENACION
Y ATENCION FARMACEUTICA
(Documento firmado y fechado electronicamente al margen)

Fdo. Isabel Lorente Salinas
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11.4 Anexo |IV: Hoja de informacion a los sujetos

AREA 1 DE SALUD (MURCIA-OESTE)

HOJA DE INFORMACION Y CONSENTIMIENTO INFORMADO

COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA AREA 1 DE SALUD
(MURCIA_OESTE)
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HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE

TiITULO DEL ESTUDIO: INTERVENCION EN EL SERVICIO DE UROLOGIA
MEDIANTE UN PROGRAMA DE OPTIMIZACION DEL USO DE
ANTIMICROBIANOS (PROA)

CODIGO DEL PROMOTOR: GMG-ANT-2018-01

PROMOTOR: Gloria Martinez Gomez

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Gloria Martinez Gémez / Alicia Hernandez
Torres

CENTRO: Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca

1. INTRODUCCION

Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacion en el
que se le invita a participar. El estudio ha sido aprobado por el Comité de Etica
de la Investigacién, la Agencia Espafola del Medicamento y Productos
Sanitarios y la legislacion regional vigente.

Nuestra intencién es tan solo que usted reciba la informacion correcta y
suficiente para que pueda evaluar y juzgar si quiere o no participar en este
estudio. Para ello lea esta hoja informativa con atencién y nosotros le
aclararemos las dudas que le puedan surgir después de la explicacion. Ademas,
puede consultar con las personas que considere oportuno.

2, PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacion en este estudio es voluntaria y que puede
decidir no participar o cambiar su decision y retirar el consentimiento en cualquier
momento, sin que por ello se altere la relacion con su médico ni se produzca
perjuicio alguno en su tratamiento.

3. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO:

Uno de los grandes hitos de la medicina moderna fue la introduccién de los
antimicrobianos en la practica clinica. El empleo masivo de estos ha ocasionado
la pérdida de eficacia por el desarrollo de resistencias.

Hoy en dia uno de los problemas principales del empleo de los
antimicrobianos es el uso inapropiado, que segun la localizacion geografica
puede llegar a alcanzar un 30-50% dentro del &mbito hospitalario.

Por ese motivo, la Organizacion Mundial de la Salud en el ano 2015 desarrollé
el plan de Accion Global de la OMS, referencia para las estrategias de la lucha
contra la resistencia antimicrobiana. En él se plantean tres grandes lineas de
actuacion:

« Favorecer el desarrollo y comercializacion de antimicrobianos

* Optimizar los mecanismos de control de infecciones.

* Optimizar el uso de los mismos.
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Precisamente es en este ultimo punto donde se encuadran los programas de
optimizacion de antimicrobianos (PROA), cuyo objetivo es mejorar resultados
clinicos, minimizando sus efectos adversos y resistencias, relegando a un
segundo plano los beneficios econdmicos.

Con objeto de mejorar su asistencia se realizara una revision de su historia
clinica y tratamiento antibiético empirico, con el fin de realizar los cambios
necesarios para optimizar su tratamiento.

Se realizara la intervencion en todos los pacientes ingresados en el servicio
de Urologia del Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca y de aquellos
que libremente den su consentimiento se recogeran sus datos de forma
prospectiva para esta investigacion.

El estudio esta organizado por el Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca
actuando como promotor del mismo, la investigadora principal Dra. Gloria
Martinez Gémez

4. BENEFICIOS Y RIESGOS DERIVADOS DE SU PARTICIPACION
EN EL ESTUDIO

No se derivan beneficios o riesgos distintos de la practica clinica habitual.
5. SEGURO (No procede)

6. CONFIDENCIALIDAD

De acuerdo al Reglamento 679/2016, de 27 de abril, Reglamento General
de Proteccién de Datos, la investigadora principal habiendo adquirido el firme
compromiso de proteger su privacidad, se va a proteger sus datos de caracter
personal de conformidad con el presente documento.

° El responsable del tratamiento de los datos obtenidos en el
estudio es

el Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca, Carretera Madrid-
Cartagena S/N, C.P.: 30120.
o El encargado del tratamiento de los datos va a ser Gloria
Martinez Gémez, F.E.A. del Servicio de Urologia,
correo electronico de contacto: gloria.martinez4@um.es.

o El Delegado de Proteccion de Datos es: Elena Garcia Quifiones.
SMS. C/Central, n°7. Edificio Habitamia I, C.P.:30100, Espinardo

o La finalidad del tratamiento de los datos va a ser comprobar si
la intervencion interna de un programa de optimizacién del uso de
antimicrobianos permite una reduccién en su consumo, lo que en el futuro
puede traducirse en una disminucion de las resistencias bacterianas.

Datos de caracter personal que el PROMOTOR recopila y su origen

El PROMOTOR puede recopilar y tratar datos de caracter personal. El tipo
de datos de caracter personal incluye las siguientes categorias de informacion
que puede provenir directamente de usted o de su historia clinica:
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En la hoja de recogida de datos se recogeran datos sobre sus antecedentes
meédicos, tratamientos empleados y caracteristicas del proceso por el que
ingresa.

Como protegera el PROMOTOR sus datos de caracter personal

El PROMOTOR adoptara las medidas de proteccioén fisica, administrativa y
técnicas razonables y apropiadas para proteges sus datos de caracter personal
frente a la pérdida, el uso indebido, el acceso no autorizado, la divulgacion, la
alteracion o la destruccion.

Con quién compartira el PROMOTOR sus datos de caracter personal

No esta prevista la cesion de los datos personales.

Sus derechos

Usted tiene reconocidos determinados derechos que pueden estar sujetos a
limitaciones y/o restricciones. Entre estos derechos se encuentran el derecho a:
(i) solicitar el acceso a sus datos de caracter personal y la rectificacion o
eliminacion de los mismos; (ii) obtener la restriccién del tratamiento u oponerse
at tratamiento de sus datos de caracter personal; y (iii) el derecho a la
portabilidad de los datos. Si desea ejercer alguno de los derechos mencionados,
puede utilizar la informaciéon de contacto que se facilita a continuacién. Las
personas de la UE tienen también derecho a presentar una reclamacion sobre el
tratamiento de sus datos de caracter personal ante la Agencia Espafiola de
Proteccion de Datos.

Durante cuanto tiempo se conservaran los datos de caracter personal

Los datos de caracter personal se conservaran unicamente durante 5 anos.

Cémo ponerse en contacto con las investigadoras principales

Se puede poner en contacto para ejercer sus derechos, realizar consultas o
presentar reclamaciones sobre el tratamiento de sus datos. Se adoptaran las
medidas oportunas para atender las solicitudes, consultas y reclamaciones. Se
respondera a tales solicitudes en el plazo de treinta (30) dias habiles.

Datos de contacto:

Investigador: Gloria Martinez Gomez / Alicia Hernandez Torres
Promotor: Gloria Martinez Gémez

Direccion postal: Carretera Madrid-Cartagena S/N 30120
Direccidén de correo electronico:

gloria.martinez4@um.es / alicia.hernandez3@um.es

Informacién importante

La Autoridad de proteccion de datos de Espana es responsable de garantizar
el cumplimiento de la legislacion sobre proteccion de datos en Espafia. Si desea
obtener mas informaciéon sobre sus derechos de privacidad, o si no puede
resolver un problema directamente con nosotros y desea realizar una
reclamacion, pongase en contacto con la Agencia Espafola de Protecciéon de
Datos con domicilio en la calle Jorge Juan 6, 28001 Madrid.
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7. REVOCACION Y DESISTIMIENTO

Se le informa igualmente que el presente consentimiento puede ser
revocado, totalmente o para determinados fines, en cualquier momento. Cuando
la revocacion se refiera a cualquier uso de la muestra, se procedera a su
inmediata destruccion, sin perjuicio de la conservacion de los datos resultantes
de las investigaciones que se hubiesen realizado con caracter previo.

Si tiene alguna duda sobre este proyecto, puede hacer preguntas a
cualquiera de los investigadores responsables y en cualquier momento durante
su participacion en él.

Igualmente, puede retirarse del proyecto en cualquier momento sin que eso
lo perjudique en ninguna forma. Si alguna de las preguntas durante la entrevista
le parecen incémodas, tiene usted el derecho de hacérselo saber al investigador
o de no responderlas.

8. COMPENSACION ECONOMICA

Su participacion en el estudio no le supondra ningun gasto y tampoco recibira
compensacion economica alguna.
9. OTRA INFORMACION RELEVANTE

Cualquier nueva informacion referente a los farmacos utilizados en el estudio
y que pueda afectar a su disposicion para participar en el estudio, que se
descubra durante su participacion, le sera comunicada por su médico lo antes
posible.

Si usted decide retirar el consentimiento para participar en este estudio,
ningun dato nuevo sera afiadido a la base de datos y, puede exigir la destruccién
de todas las muestras identificables previamente retenidas para evitar la
realizacion de nuevos analisis.

También debe saber que puede ser excluido del estudio si el promotor los
investigadores del estudio lo consideran oportuno, ya sea por motivos de
seguridad, por cualquier acontecimiento adverso que se produzca por la
medicacion en estudio o porque consideren que no esta cumpliendo con los
procedimientos establecidos. En cualquiera de los casos, usted recibira una
explicacion adecuada del motivo que ha ocasionado su retirada del estudio

Al firmar la hoja de consentimiento adjunta, se compromete a cumplir con los
procedimientos del estudio que se le han expuesto. Cuando acabe su
participacion recibira el mejor tratamiento disponible y que su médico considere
el mas adecuado para su enfermedad, pero es posible que no se le pueda seguir
administrando la medicacion del estudio. Por lo tanto, ni el investigador ni el
promotor adquieren compromiso alguno de mantener dicho tratamiento fuera de
este estudio.

10. ESTUDIOS CLINICOS EN MENORES DE EDAD

Los pacientes incluidos en este estudio seran mayores de 16 anos.

178



Anexos

11.5 Anexo V: Formulario de consentimiento informado

Titulo de Estudio: INTERVENCION EN EL SERVICIO DE UROLOGIA
MEDIANTE UN PROGRAMA DE OPTIMIZACION DEL USO DE
ANTIMICROBIANOS (PROA).

Cddigo del Estudio: GMG-ANT-2018-01

DDA, ., ,DNI ..

He leido la hoja de informacién que se me ha entregado
He podido hacer preguntas sobre el estudio

He recibido suficiente informacion sobre el estudio

He hablado con:

Comprendo que mi participacién es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

1. Cuando quiera
2. Sin tener que dar explicaciones
3. Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y habiendo
sido informado de los derechos que me concede el Reglamento 679/2016, de
27 de abril, Reglamento General de Proteccién de Datos, asi como del
responsable y del encargado de tratamiento, del delegado de proteccién de
datos, y de la finalidad, cesién a terceros, e informacion adicional CONSIENTO
EXPRESAMENTE ceder los datos obtenidos en el estudio a los fines indicados.

REVOCACION DE CONSENTIMIENTO

Habiendo sido informado de los derechos que me concede el Reglamento
679/2016, de 27 de abril, Reglamento General de Proteccion de Datos, asi
como del responsable y del encargado de tratamiento, del delegado de
proteccion de datos, y de la finalidad, cesién a terceros, e informacién adicional
REVOCO EXPRESAMENTE el consentimiento otorgado en el parrafo anterior.

Firma del paciente/ testigo Firma del
investigador

Nombre: Nombre:
Fecha: Fecha:
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11.6 Anexo VI. Resumen de profilaxis antibidtica quirurgica empleada en el
HCUVA

Kit de PAQ vigentes hasta ultima semana de noviembre 2018

Sarviia

Murciano Wﬂf&ﬂ’

Iniversitario
g Hospital Clinico Universit:
“Virgen de |a Arrixaca

PROFILAXIS ANTIBIOTICA QUIRURGICA ESTANDAR

Paciente
Historia _ Servicio Cama
Tipo de intervencitn
Médico prescriptor firma facha
Profilaxis Estandar (Sefiale con una X la pauta elegida)
KIT n.” 1: AMOXICILINA-CLAVULANICO 2 glv
[[] Désis tnica 30" antes de cirugia (70.000)

Cirugia obststrica y ginecoldgica, cirugia general y del aparato digestivo, cirugla uroldgica, cirugfa ORL no oncoldgica
¥ neurocirugia de herida crdneo-encefilica penetrante,

(] 30" antes y continuar ¢/6 horas durante 24 horas.

(70.001)
C. ORL oncolégica y cirugla maxilofacial,
KIT n.* 2: CEFUROXIMA 1.5 glv
D Désis tnica 30" antes de cirugla (70.002)
Cirugia cardiovascular, cirugia tordcica.
[ ] 30" antes y continuar ¢/8 horas durante 24 horas. (70.003)
Cirugla cardiaca de recambio valvular, cirugia traumatologica y neurocirugfa.
KIT n.” 3: AMOXICILINA-CLAVULANICO 2 g IV + AZTREONAM 2 gl
[] Désis dinica 30" antes de cirugla (70.004)

Trasplante de drganos.

NOTA: REPETIR DOSIS INTRAOPERATORIA S| CIRUGIA > 3 HORAS

180



Anexos

_{

Murciano

PROFILAXIS ANTIBIOTICA QUIRURGICA EN ALERGICOS

Paciente:

Historia: _ Servicio: Cama:
Tipo de intervencion: . N R
Médico prescriptor: ) - _ fecha:

Profilaxis EN ALERGICOS A PENICILINA/BETALACTAMICOS
(Sefiale con una X la pauta elegida)

KIT n.° A: CLINDAMICINA 600 mg IV + GENTAMICINA 2 mg/kg (160 mg) IV

1 Dosis unica 60' antes de cirugia (70.005)

Cirugla obstétrica y ginecoldgica, cirugia general y del aparato digestivo (excepta colomectal, apendicetomia y
trauma abdominal), cirugia urolégica, e ORL no oncolégica y neurocirugla de herida craneo-encefalica penetrante

[] 60 antes y continuar GENTA 2 mg/Kg (160 mg) a las 12 horas y CLINDA 600 mg
¢/6 horas durante 24 horas (70.008)
C ORL oncolégica y cirugia maxilofacial

KIT n.° B: METRONIDAZOL 500 mg IV+ GENTAMICINA 2 mag/kg (160 mg) IV
L Dosis tnica 60' antes de cirugia Eh

Cirugia del aparato digestivo colorrectal, apendicetomia y trauma abdominal.
KIT n.° C: VANCOMICINA 1 g IV+ GENTAMICINA 2 mg/kg (160 mg) IV
[ | Desis tnica 60" antes de cirugia (70.008)

Cirugla cardiovascular, cirugla fordcica, neurocirugla y trasplante

| 80" antes y continuar VANCO 1ga las 12 horas+ GENTA 2 mg/Kg (160 mg) a las 12 horas.
Cirugla cardiaca de recambio valvular (70.009)

KIT n.” D: TEICOPLANINA 400 mg IV+ GENTAMICINA 2 mg/kg (160 mg) IV

80' antes y continuar TEICO 400 mg a las 12 horas + GENTA 2 mg/Kg (160 mg)
a las 12 horas (70.010)

Cirugla Traumalolégica.

NOTA: REPETIR DOSIS INTRAOPERATORIA SI CIRUGIA> 3 HORAS
(no necesario con vancomicina ni teicoplanina ni gentamicina).
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UROLOGIA

PRUEBAS ESPECIALES
Intervencién Tratamiento estdndar Si alergia Si colonizado por SARM
Nefrostomia percutdnea Cefuroxima 1,5 g Ciprofloxacine 400 mg

Cistoscopia y estudio urodindmico,
sélo en alto riesgo’

Colocacién de catéter doble J

Biopsia transrectal de préstatab

Fosfemicina-trometamol 3 g
via oral, noche previa

Cefuroxima 500 mg via
oral, 1 hora antes

QUIRGFANO PROGRAMADO Y CMA

Intervencién

Tratamiento estdndar

Si alergia

Si colonizado por SARM

Ca, Testicular/Orquiectomia simple o
radical

NO PRECISA

Intervenciones por via urinaria”:

- RTU de préstata

- Reseccion transuretral de tumores
de vejiga

- Retirada/fragmentacién
endoscopica de cdlculo ureteral y
colocacidén de catéter doble J

- Inyeccion vesical de toxina
botulinica

Cefuroxima 1,5g

Fosfomicina-
trometamol 3 gvo la
noche previa®©

Cirugia limpia o limpia-contaminada:
- Ader plibi
- Nefrectomia
- Ureteroplastia
Nefrolitotomia percutdnea
- Pielolitectomia
- Prostatectomia radical

mia retr

Cefuroxima 1,5g

Fosfomicina 4 g iv

Cirugia contaminada:

- Uretroplastia
Cistectomia

- Derivacién urinaria a ileon

- Pielonefrolitotomia en litiasis
coraliforme

- Nefrostomia en hidronefrosis
Fistulas vesicovaginales

Amoxicilina-clavuldnico 2 g

Metronidazel 500 mg +
Gentamicina 240 mg

Suelo pélvico

Protesis de pene

Cefuroxima 1,5g

Clindamicina 600 mg +
Gentamicina 240 mg

Trasplante renal

Amoxicilina-clavuldnico 2 g

Teicoplanina 400 mg +
Ciprofloxacine 400 mg

Teicoplanina 400 mg
+ Ciprofloxacino 400 mg

a. Alto riesgo: bacteriuria, sondaje, inmunodepresion o colonizacion por microorganismos multirresistentes.

b. Se recomienda pedir urocultivo previo: Si positivo, tratar segun antibiograma.

c. Cuando no se pueda administrar por via oral por cualquier motivo, se administrara fosfomicina 4 g iv (fuera de protocolo

de Silicon)

Tabla resumen nuevas indicaciones para PAQ 2018-19
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11.7 Anexo VII. Representacion de aislamientos microbioldgicos y resistencias

en muestras procedentes de pacientes urolégicos del periodo 2018

Microorganismo [\ %

Escherichia coli 160 46,65 %
Klebsiella pneumoniae 36 10,50 %
Enterococcus faecalis 21 6,12 %
Proteus mirabilis 21 6,12 %
Candida albicans 14 4,08 %
Pseudomonas aeruginosa 12 3,50 %
Enterococcus faecium 8 2,33 %
Morganella morganii 8 2,33 %
Enterobacter aerogenes 7 2,04 %
Haemophilus parainfluenzae 6 1,75 %
Klebsiella oxytoca 6 1,75 %
Citrobacter koseri 5 1,46 %
Staphylococcus epidermidis 5 1,46 %
Candida glabrata 3 0,87 %
Citrobacter freundii complex 3 0,87 %
Enterococcus spp 3 0,87 %
Achromobacter xylosoxidans 2 0,58 %
Bacteroides ovatus 2 0,58 %
Enterobacter cloacae complex 2 0,58 %
Providencia rettgeri 2 0,58 %
Staphylococcus aureus 2 0,58 %
Acinetobacter baumannii complex 1 0,29 %
Acinetobacter haemolyticus 1 0,29 %
Candida lipolytica 1 0,29 %
Candida parapsilosis 1 0,29 %
Candida tropicalis 1 0,29 %
Corynebacterium sp. 1 0,29 %
Kocuria kristinae 1 0,29 %
Oligella urethralis 1 0,29 %
Proteus vulgaris group/Proteus penneri 1 0,29 %
Serratia liquefaciens 1 0,29 %
Serratia marcescens 1 0,29 %
Stenotrophomonas maltophilia 1 0,29 %
Streptococcus agalactiae 1 0,29 %
Streptococcus dysgalactiae 1 0,29 %
Streptococcus salivarius 1 0,29 %

Total 343 100 %

Tabla A. Registro de microorganismos aislados en muestras del Servicio de Urologia en 2018
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Microorganismo Multirresistente
Si
Enterobacter aerogenes 7
NO 5
Si 14
Escherichia coli 160
NO 146
Si 4
Klebsiella pneumoniae 36
NO 32
Si
Morganella morganii 8
NO 6
Si
Proteus mirabilis 21
NO 19
, Si 2
Pseudomonas aeruginosa NO 10 12

Tabla B. Registro de bacterias multirresistentes sobre el total de aisladas en el periodo 2018

Microorganismo Mecanismo resistencia

AMPC 1

BETALACTAMASA DE ESPECTRO EXTENDIDO 10

Escherichia coli

HIPERPRODUCCION DE AMPC 1

HIPERPRODUCCION DE SHV 2
Klebsiella pneumoniae BETALACTAMASA DE ESPECTRO EXTENDIDO 4
Proteus mirabilis BETALACTAMASA DE ESPECTRO EXTENDIDO 2
Enterobacter aerogenes HIPERPRODUCCION DE AMPC 2
Morganella morganii HIPERPRODUCCION DE AMPC 2
Pseudomonas aeruginosa MULTIRRESISTENTE 2

Tabla C. Mecanismos de multirresistencias identificados de cada bacteria aislada en el
periodo 2018
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A. Microorganismos gramnegativos

Global IH N°Cepas AMP AMC PIT CUR CTA CTZ CEP ERT IMI MER CIP LEV TRS GEN TOB AMI NIT FOS COL TIG

E. coli 2060
K. pneumoniae 606

P. mirabilis 289

E. cloacae 253

M. morganii 115

P. aeruginosa 560

A. baumannii 89

AMP: Ampicilina; AMC: Amoxicilina/Clavulanico: Piperacilina/Tazobactam; CUR: Cefuroxima; CTA: Cefotaxima; CTZ: Ceftazidima; CEP: Cefepima; ERT: Ertapenem; IMI: Imipenem ; CIP:
Ciprofloxacino; TRS: Trimetroprim-Sulfametoxazol; GEN: Gentamicina; TOB: Tobramicina; AMI: Amikacina; FOS: Fosfomicina; TIG: Tigeciclina

Tabla D. Porcentajes de sensibilidad de microorganismos gramnegativos procedentes de muestras intrahospitalarias de pacientes adultos de 2018

B. Microorganismos grampositivos

Global IH
E. faecalis

E. faecium 167
AMP: Ampicilina; IMI: Imipenem; CIP: Ciprofloxacino; LEV: levofloxacino; TIG: Tigeciclina.

Tabla E. Porcentajes de sensibilidad de microorganismos grampositivos procedentes de muestras intrahospitalarias de pacientes adultos de 2018
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11.8 Anexo VIII: Representacion de aislamiento microbiologicos y resistencias
en muestras procedentes de pacientes urolégicos del periodo 2019

Microorganismo N %

Escherichia coli 181 38,11 %
Klebsiella pneumoniae 58 12,21 %
Enterococcus faecalis 32 6,74 %
Pseudomonas aeruginosa 25 5,26 %
Proteus mirabilis 18 3,79 %
Haemophilus parainfluenzae 16 3,37 %
Klebsiella oxytoca 11 2,32 %
Citrobacter koseri 10 2,11 %
Candida albicans 9 1,89 %
Enterococcus faecium 9 1,89 %
Morganella morganii 9 1,89 %
Staphylococcus epidermidis 9 1,89 %
Enterobacter cloacae complex 8 1,68 %
Staphylococcus aureus 6 1,26 %
Candida glabrata 5 1,05 %
Enterobacter aerogenes 5 1,05 %
Enterococcus spp 5 1,05 %
Bacteroides fragilis 4 0,84 %
Candida parapsilosis 4 0,84 %
Citrobacter freundii 4 0,84 %
Raoultella ornithinolytica 4 0,84 %
Bacteroides vulgatus 3 0,63 %
Pseudomonas putida 3 0,63 %
Candida tropicalis 2 0,42 %
Corynebacterium tuberculostearicum 2 0,42 %
Haemophilus influenzae 2 0,42 %
Providencia stuartii 2 0,42 %
Raoultella planticola 2 0,42 %
Serratia liquefaciens 2 0,42 %
Serratia marcescens 2 0,42 %
Streptococcus anginosus 2 0,42 %
Streptococcus mitis/Streptococcus oralis 2 0,42 %
Aeromonas hydrophila/caviae 1 0,21 %
Alcaligenes faecalis ssp faecalis 1 0,21 %
Bacilo Gramnegativo 1 0,21 %
Bifidobacterium sp. 1 0,21 %
Brevundimonas diminuta 1 0,21 %
Candida sp. 1 0,21 %
Chryseobacterium indologenes 1 0,21 %
Citrobacter amalonaticus 1 0,21 %
Clostridium difficile cepa toxigena 1 0,21 %
Coco Gram positivo 1 0,21 %
Fusobacterium nucleatum 1 0,21 %
Haemophilus haemolyticus 1 0,21 %
Haemophilus parahaemolyticus 1 0,21 %
Lactobacillus sp. 1 0,21 %
Prevotella disiens 1 0,21 %
Pseudomonas fragi 1 0,21 %
Staphylococcus haemolyticus 1 0,21 %
Streptococcus agalactiae 1 0,21 %
Veillonella parvula 1 0,21 %

Total 475 100,00 %

Tabla A. Registro de microorganismos aislados en muestras del Servicio de Urologia en 2019
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Microorganismo Multirresistente N
NO 3
Enterobacter aerogenes - 5
Si 2
NO 5
Enterobacter cloacae complex si 3 8
NO 158
Escherichia coli . 181
Si 23
NO 36
Klebsiella pneumoniae - 58
Si 22
NO 15
Proteus mirabilis - 18
Si 3
NO 22
Pseudomonas aeruginosa si 3 25
NO 1
Pseudomonas putida - 3
Si 2
NO 5
Staphylococcus aureus si ] 6
NO 8
Staphylococcus epidermidis = y 9

Tabla B. Registro de bacterias multirresistentes sobre el total de aisladas en el periodo 2019

Pseudomonas putida VIM 2
Staphylococcus aureus SAMR 1
Pseudomonas aeruginosa MULTIRRESISTENTE 3
Staphylococcus epidermidis MULTIRRESISTENTE 1
Escherichia coli HIPERPRODUCCION DE SHV 2
Enterobacter aerogenes HIPERPRODUCCION DE AMPC 2
Enterobacter cloacae complex HIPERPRODUCCION DE AMPC 3
Escherichia coli HIPERPRODUCCION DE AMPC 1
Proteus mirabilis HIPERPRODUCCION DE AMPC 2
Escherichia coli BETALACTAMASA DE ESPECTRO EXTENDIDO 20
Klebsiella pneumoniae BETALACTAMASA DE ESPECTRO EXTENDIDO 22
Proteus mirabilis BETALACTAMASA DE ESPECTRO EXTENDIDO 1

Tabla C. Mecanismos de multirresistencias de cada bacteria aislada en el periodo 2019
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A. Microorganismos gramnegativos

Global IH N° cepas AMP AMC PIT CUR CTA CTZ CEP ERT IMI MER CIP LEV TRS GEN TOB AMI NIT FOS COL TIG
E. coli

K. pneumoniae 1291 72,4 751
P. mirabilis 646 | 514 783

E. cloacae 378

M. morganii 215

P. aeruginosa 765

A. baumannii 70

AMP: Ampicilina; AMC: Amoxicilina/Clavulanico: Piperacilina/Tazobactam; CUR: Cefuroxima; CTA: Cefotaxima; CTZ: Ceftazidima; CEP: Cefepima; ERT: Ertapenem; IMI: Imipenem ; MER:

Meropenem; CIP: Ciprofloxacino; LEV: Levofloxacino; TRS: Trimetroprim-Sulfametoxazol; GEN:Gentamicina; TOB: Tobramicina; AMI: Amikacina; FOS: Fosfomicina; COL: colistina; TIG;Tigeciclina

Tabla D. Porcentajes de sensibilidad de microorganismos gramnegativos procedentes de muestras intrahospitalarias de pacientes adultos de 2019

B. Microorganismos grampositivos

N° cepas TIG HLS-GEN HLS-STR
E. faecalis

E. faecium 2019 65
AMP: Ampicilina; VAN: Vancomicina; TEI: Teicopla ; LEV: Levofloxacino; LIN: linezolid; TIG: Tigeciclina.

Tabla E. Porcentajes de sensibilidad de microorganismos grampositivos procedentes de muestras intrahospitalarias de pacientes adultos de 2019
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11.9 Anexo IX: Protocolo de tratamiento empirico para infecciones urinarias del
HCUVA ano 2018-19

PIELONEFRITIS AGUDA

INDICACIONES

MEDIDAS NO
FARMACOLOGICAS

ETIOLOGIA

HABITUAL TRATAMIENTO DE ELECCION

TRATAMIENTO ALTERNATIVO

Comunitaria sin criterios de
ingreso

Alérgicos a betalactamicos:
Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV
y pasar a Gentamicina 3-5
mg/kg/dia IM o valorar ingreso

-Recoger siempre urocultivo.
-Se aconseja realizar
hemocultivos.

Ceftriaxona 1-2 g IV o IM y continuar con:
Cefixima 200-400 mg/12 h vO
Duracién 7-10 dias

E. coli, otras
enterobacterias
(>80%)

Comunitaria con criterios de
. 2
ingreso

Alérgicos a betalactamicos:
Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV

-Urocultivo y hemocultives
siempre.

E. coli, otras
enterobacterias

Ceftriaxona 1-2 g/dia IV
Duracién 7 dias

(>80%) o Aztreonam 1-2g/8 h IV
Duracién 7 dias
Si riesgo de Amikacina 15-20 mg/kg/dia o Fosfomicina IV
Enterobacterias 4 g/6-8 h IV o Ertapenem 1g/24 h IV
BLEE'
Si riesgo Alérgicos a betalactamicos:
de Enterococcus Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h IV Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV
spp° o Aztreonam 1-2g/8 h IV
o Fosfomicina IV 4 g/6-8 h IV
+

Vancomicina 15-20 mg/8-12 h IV
o Linezolid® 600 mg/12 h IV 0 VO

Con sepsis o shock séptico

Alérgicos a betalactamicos:
Aztreonam 2 g/6h IV o
Fosfomicina 4 g/6-8 h IV

Ademads de lo
anterior
P. aeruginosa, E.

Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h IV (en PE)

+
Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV

}‘t:i'e'cui'isj +
Amikacina 15-20 mg/kg/24 h
Imipenem 1 g/6-8 h IV (en PE) v
+
+ +

Vancomicina® 15-20 mg/8-12 h IV
(dosis de carga 20-30 mg/kg) o
Linezolid® 600mg/12 h IV

Amikacina® 15-20 mg/kg/24 h IV

OBSERVACIONES:
Adecuar la antibioterapia a los resultados del antibiograma, eligiendo el de menor espectro.

1. Factores de riesgo para infeccidn por Enterobacterias productoras de BLEE: uso previo de antibiéticos en los dltimos 3 meses (betalactdmicos o quinolonas),
ingreso hospitalarios en los Ultimos 3 meses, pacientes institucionalizados, pacientes en programa de hemodidlisis, sonda urinaria, edad avanzada con
comorbilidad, colonizacién conocida por enterobacteria BLEE.

2. Duracion del tratamiento en pielonefritis: desde |a defervescencia, terapia oral hasta completar 7 dias. En pacientes con tratamiento dirigido con fluorquinolonas
la duracion puede ser entre 5y 7 dias. Con el uso de cefalosporinas orales o de tercera generacion parenteral, se recomienda entre 7 y 10 dias. Amoxicilina y
cotrimoxazol se recomiendan en cursos de 10 dias. Los aminoglucésides no se recomiendan mas de 5 dias.

Situaciones especiales:
- Pacientes con alteraciones estructurales de la via urinaria: puede considerarse prolongar el tratamiento hasta los 10-14 dias.
- Pacientes con abscesos intraparenquimatosos o pielonefritis flemonosa: pueden requerir técnicas adicionales de drenaje y un tratamiento antibidtico mas
prolongado en funcidn de su evolucién clinica (de 4 a 6 semanas)

3. Riesgo de Enterococcus spp: sonda urinaria, uso previo de antibidticos (cefalosporinas). En paciente portador de valvula cardiaca, considerar especificamente esta
cobertura.

4. Linezolid es preferible si insuficiencia renal o tratamiento concomitante con otros nefrotéxicos.

5. En los pacientes con shock séptico, se puede valorar la asociacién con Amikacina. Esta debe interrumpirse a las 48 h si no existe ningln aislamiento que justifique
SU USO.

PROSTATITIS AGUDA BACTERIANA
ETIOLOGIA MEDIDAS NO
INDICACIONES HABITUAL TRATAMIENTO DE ELECCION TRATAMIENTO ALTERNATIVO FARMACOLOGICAS
Comunitaria sin criterios de ingreso E. coli, otras Ceftriaxona 1-2g Vo IMy Alérgicos a betalactamicos: -Urocultivo y Hemocultivo (si
enterobacterias continuar con: Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV ingreso).
(> 80%) Cefixima 200-400 mg/12 h VO y pasar a Gentamicina 3- -Si porta sonda vesical durante mas

S5mg/kg/dia IM o valorar ingreso

Comunitaria con criterios de ingreso

E. coli, otras

Ceftriaxona 1-2 g/24 h IV

Alérgicos a betalactdmicos:

de dos semanas, recambio del
dispositivo previo a la toma del
urocultivo.

enterobacterias Amikacina 15-20 mg/kg/24 IV -Realizar tacto rectal ya que el
(>80%) o Aztreonam 1-2g/8 h IV hallazgo de una prostata
edematosa y sensible en el examen
fisico establece el diagndstico de
Siriesgode Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV prostatitis bacteriana aguda.
Enterobacterias h -Si existe retencién aguda de orina,
con BLEE" o Ertapenem 1g/24h IV realizar sondaje vesical
o Fosfomicina 4 g/6-8 h IV , /
-Si no mejora en 72 h hacer
Siriesgo Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h IV | En alérgicos a betalactdmicos: ecografia/TC pélvico para descartar

de Enterococcus’
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Amikacina 15-20 mg/kg/24 IV

o Aztreonam 1-2g/8h Vo
Fosfomicina 4 g/6-8 h IV

+

Vancomicina 15-20 mg/8-12 h IV o
Linezolid® 600 mg/12 h IV o VO

absceso prostatico.

-Un PSA elevado, especialmente
con una determinacion previa
normal, ayuda a confirmar el
diagndstico.
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Con sepsis o shock séptico Ademds de lo Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h IV | En alérgicos a betalactamicos:
anterior (en PE) + Amikacina 15-20 Aztreonam 2 g/6 h IV
P. aeruginosa, mg/kg/24 h IV o Fosfomicina 4 g/ 6-8 h IV
E. faecalis

¥
Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV
Imipenem 1g/6-8 h IV (en PE) £ k4

Amikacina® 15-20 mg/kg/24 h IV Vancomicina® 15-20 mg/8-12 h IV
(dosis de carga 20-30 mg/kg) o
Linezolid® 600 mg/12 h IV

‘OBSERVACIONES:
Una vez disponible el antibiograma pasar siempre que sea posible a ciprofloxacino 500-750 mg/12 h VO o cotrimoxazol 800/160 mg/12 h VO.

1.

Factores de riesgo para infeccion por Enterobacterias productoras de BLEE: uso previo de antibiéticos en los Gltimos 3 meses (betalactamicos o quinolonas), ingreso
hospitalarios en los Gltimos 3 meses, pacientes institucionalizados, paciente en programa de hemodidlisis, sonda urinaria, edad avanzada con comorbilidad,
colonizacion conocida por enterobacteria BLEE,

Riesgo de Enterococcus spp: sonda urinaria, uso previo de antibidticos (cefalosporinas). En paciente portador de valvula cardiaca, considerar especificamente esta
cobertura.

Linezolid es preferible si insuficiencia renal o tratamiento concomitante con otros nefrotdxicos.

En los pacientes con shock séptico, se puede valorar la asociacién con Amikacina. Esta debe interrumpirse a las 48 h si no existe ningln aislamiento que justifique su
uso.

Duracién de tratamiento: 2 semanas seria suficiente en caso de buena respuesta clinica y analitica. Si no fuera asi, prolongar el tratamiento hasta 4 semanas.

EPIDIDIMITIS Y ORQUITIS

ETIOLOGIA MEDIDAS NO
INDICACIONES HABITUAL TRATAMIENTO DE ELECCION TRATAMIENTO ALTERNATIVO EARMACOLOGICAS
Comunitaria sin criterios de ingreso” E. coli, otras Ceftriaxona 1-2 g IV y continuar Alérgicos a betalactamicos: -Ecografia testicular sila
enterobacterias con: Amikacina 15-20 mg/kg/24 h IV presentacion es aguda y se plantea
(>80%) Cefixima 200-400 mg/12 h VO, 7- y pasar a Gentamicina 3- el diagndstico diferencial con una
10 dias 5mg/kg/dia IM o valorar ingreso torsién testicular
10 dias
Comunitaria con criterios de ingre‘so1 E. coli, otras Ceftriaxona 1-2 g/24 h IV, 7-10 Alérgicos a betalactdmicos:
enterobacterias dias Amikacina 15 mg/kg/24 h IV
(>80%) o Aztreonam 1-2 g/8 h IV
Si riesgo de Amikacina 15 mg/kg/24 h IV o
Enterobacterias Ertapenem 1g/24 hIV o
con BLEE’ Fosfomicina 4 g/6-8 h IV
Si riesgo Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h IV | Alérgicos a betalactdmicos:
de Enterococcus’ Amikacina 15 mg/kg/24 h IV
o Aztreonam 1-2g/8h Vo
Fosfomicina 4 g/6-8 h IV
+
Vancomicina 15-20 mg/8-12 h IV o
Linezolid® 600mg/12 h IV
Con sepsis o shock séptico Ademas de lo Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h v | En alérgicos a betalactamicos:
anterior (en PE) + Amikacina 15 mg/Kg/24 h | Aztreonam 2g/6hIVo
P. aeruginosa, v Fosfomicina 4 g/6-8 h IV
E. faecm‘isa +
Amikacina 15-20 mg/kg/24 h
" i
mipanem 1 ¢/ ¢ iy:;;zlﬁv Vancomicina’ 15-20 mg/8-12 h IV
(dosis de carga 20-30 mg/kg) o
Linezolid* 600mg/12 h IV

OBSERVACIONES:

1.

2.

&

En pacientes jévenes puede ser una ITS por lo que se debe solicitar PCR para N. gonarrhoeae, C. trachomatis y Mycoplasma spp en muestra de orina y se administrard
tratamiento con Ceftriaxona 500 mg IM DU o Cefixima 400 mg VO DU + Azitromicina 1 g VO DU o Doxiciclina 100 mg/12 VO, 7-10 dias.

Factores de riesgo para infeccion por Enterobacterias productoras de BLEE: uso previo de antibi6ticos en los dltimos 3 meses (betalactamicos o quinolenas), ingreso
hospitalarios en los dltimos 3 meses, pacientes institucionalizados, paciente en programa de hemodialisis, sonda urinaria, edad avanzada con comorbilidad,
colonizacion conocida por enterobacteria BLEE,

Riesgo de Enterococcus spp: sonda urinaria, uso previo de antibidticos (cefalosporinas). En paciente portador de valvula cardiaca, considerar especificamente esta
cobertura.

Linezolid es preferible si insuficiencia renal o tratamiento concomitante con otros nefrotoxicos.

En los pacientes con shock séptico, se puede valorar la asociacion con Amikacina. Esta debe interrumpirse a las 48h si no existe ningun aislamiento que justifique su
uso.
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11.10 Anexo X.
2018-19

Protocolo de tratamiento empirico para IHQ del HCUVA afio

INFECCION DE HERIDA QUIRURGICA (IHQ)

INDICACIONES i S OTRAS
ETIOLOGIA HABITUAL TRATAMIENTO DE ELECCION TRATAMIENTO ALTERNATIVO RECOMENDACIONES
Superficial Staphylococcus qureus No precisa tratamiento antibidtico® No precisa tratamiento antibiético® Apertura de |a herida,
Streptocococus spp Infeccién sobre material Infeccién sobre material desl’:ridamiento focaly
Sra,ah-yfococcus coagulasa implantado®(malla/vascular/ortopédico): | implantado?(malla/vascular/ortopédico): en.wc d-e mt{estras @
negativa Cefadroxilo 1000 mg/12 h VO Alérgicos a betalactdmicos: microbiologia.
) . Si no hay signos
Clindamicina 300-600 mg/8 h VO o ) ) .,
Cotrimoxazol 800/160 mg /12 h VO sistémicos de infeccidn,
se deben obtener datos
de cultivo antes de
comenzar con los
antibidticos en los casos
en que estos sean
precisos'.
Cuando estan
disponibles, los hallazgos
del cultivo guian los
cambios en la terapia
con antibidticos.
Profunda® Cocos gram positivos Cefepime 2 g/8 h IV + Metronidazol 500 | Alérgicos a betalactamicos: La exploracion -de la
- Area ORLy anaerobios mg/8h IV Aztreonam 2 g /6 h IV herida con sospecha de
maxilofacial (cabeza | Enterobacterales o + infeccién incisional
y cuello) Pseudomonas spp. Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h IV Clindamicina 600 mg/6-8 h IV o profunda se suele
Staphylococcus aureus Metronidazol 500 mg/8 h IV realizar en el quiréfano
Si factores de riesgo SARM* afiadir: para facilitar la
Vancomicina 15-20 mg/kg/12 h IV o Linezolid® 600 mg/12 h IV-VO inspeccion y el
Profunda® Staphylococcus aureus Ceftazidima2g/8h IV Alérgicos a betalactamicos: desbridamiento. Al

- Espacio quirargico:
térax (incluye cirugia
cardiaca,
esternotomia y
toracotomia) y
miembros

Profunda *

- Espacio quirtrgico:
abdomen

Todas ellas

Staphylococcus
coagulasa negativa
Bacilos gramnegativos
(incluidas
Enterobacterales y
Pseudomonas aeruginosa

5
Vancomicina 15-20 mg/kg/12h IV o
Linezolid® 600 mg/12 h IV-VO

Aztreonam 2 g/6h IV

+

Vancomicina 15-20 mg/kg/12 h IV o
Linezolid® 600 mg /12 h IV-VO

Palimicrobiana

(incluyendo anaerobios)

Piperacilina-tazobactam 4 g/6 h IV o
Meropenem 1 g /8 h (si riesgo de BLEE®)

Alérgicos a betalactamicos:
Aztreonam 2 g/6 h IV

+

Vancomicina 15-20 mg/kg/12 h IV o
Linezolid® 600 mg /12 h IV-VO

+

Metronidazol 500 mg/8 h IV

(si sospecha de anaerobios)

Si sepsis o shock séptico”:

Meropenem 1g /8 h IV (en PE a partir de
la segunda dosis)

+

Vancomicina 15-20 mg/kg/12 h IV (dosis
de carga 20-30 mg/kg) o Linezolid® 600
mg/12 hIVo VO

Si sepsis o shock séptico:
Alérgicos a betalactamicos:
Afadir a la pauta anterior:
Amikacina® 25 mg/kg/24 h IV

examinar una herida
infectada, es importante
abrirla lo suficiente para
evaluar el tejido
subyacente. Esto es de
particular importancia
para ciertos tipos de
incisiones (p. ej.,
columna, esternotomia)
o cuando se utilizd
material implantado
durante la cirugia (p. ej.,
malla para hernias,
implante mamario,
injerto vascular,
implante ortopédico).

A veces son necesarias
las pruebas de imagen
(ecografia/TC) para
determinar la
profundidad y extensién
de la infeccion.
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COMENTARIOS:
Duracidn del tratamiento: El tratamiento antimicrobiano puede suspenderse cuatro dias después de que se haya logrado el control del foco.

1

La necesidad de tratamiento antimicrobiano esta determinada por la extension de la infeccion, la presencia de manifestaciones sistémicas y las comorbilidades
del paciente. Los antibiéticos son precisos en las siguientes circunstancias clinicas: celulitis circundante, celulitis asociada con incisién quirdrgica intacta pero
indurada (incluso en ausencia de drenaje de la herida o acumulacién de liquido subcutaneo), celulitis persistente en la piel circundante después de la apertura de
la herida, el tejido subcutaneo o mas profundo tiene inflamacion persistente después del desbridamiento o drenaje (es decir, no se logra el control del foco), hay
material implantado dentro del area infectada, existen signos sistémicos de infeccion (p. ej., temperatura 238 °-C, recuento de leucocitos 212000/microl).

En la infeccion de una herida quirdrgica asociada a material implantado, el riesgo de un tratamiento incompleto de la IHQ debe sopesarse con los riesgos asociados
a la extraccién de los materiales implantados ya que el mero tratamiento antibidtico sin retirada de los cuerpos extrafios puede permitir la progresién de la
infeccion y desvitalizar aun mas el lecho quirdrgico. Dependiendo de la extension de la infeccion, el tratamiento implica una incision y drenaje con escision del
material del injerto afectado (si esta localizado) o la extraccién completa del injerto.

Las infecciones necrotizantes a menudo se manifiestan rapidamente después de la cirugia (antes de las 24 horas para Streptococcus_del grupo A y Clostridium sp
y, a menudo, se presentan con sepsis). La realizacion de estudios de imagen no debe retrasar la exploracion de la herida quirurgica y el desbridamiento definitivo
ya que el paso del tiempo supone un -riesgo de diseminacién rapida de la infeccién.
Factores de riesgo de infeccién por Staphyl aureus Resistente a Meticilina (SARM): son factores de riesgo especificos para la adquisicién de SARM:
hemodialisis cronica, colonizacion previa conocida por SARM, centro de residencia o area de salud donde los aislamientos de SARM sean 2 20% de los 5. aureus.
En caso de sospecha no documentada por aislamiento de muestra procedente de la lesion, se recomienda realizar frotis nasal y si es negativo retirar antibidticos
frente SAMR

Factores de riesgo de infeccion por enterobacterales productoras de BLEE: uso previo de antibidticos en los ultimos 3 meses (betalactamicos o quinolonas),
ingreso hospitalarios en los Ultimos 3 meses, pacientes institucionalizados, pacientes en programa de hemodialisis, sonda urinaria, edad avanzada con
comorbilidad, colenizacion conocida por enterobacterales productores de BLEE.

Linezolid es preferible en caso de insuficiencia renal o tratamiento concomitante con nefrotoxicos.

En centros con alta prevalencia de P. aeruginosa XDR, considerar afiadir amikacina. En caso de documentacion de cepas con alto nivel de resistencia
(carbapenemasas, etc), consultar con un experto en infecciones.

Dosis inicial, posteriormente se debe ajustar la pauta posologica segun niveles plasmaticos. En pacientes con obesidad dosificar segun peso ajustado.
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11.11 Anexo Xl. Resultados de la monitorizaciéon de la PAQ en el HCUVA en el

primer semestre de 2020

MONITORIZACION ™,

PROFILAXIS ANTIBIOTICA QUIRU RGICA :“o.‘..

1° Semestre 2020 Unidad de
Calidad Asistencial

INFORME DE MONITORIZACION
PROFILAXIS ANTIBIOTICA QUIRURGICA
Arrixaca - 1° Semestre 2020

Estrato Profilaxis LQAS % IC 95% Odds de
adecuadas adecuacion
Neurocirugia 9 @) 100% 66% - 100% o
— Urologia 9 © 100% 66% - 100% o
Cardiovascular 9 © 100% 66% - 100% ©
Plastica 8 © 89% 52% - 100% 8,0
Maxilo + ORL 7 ® 78% 40% - 97% 35
Gine y Obst 7 ® 78% 40% - 97% 35
Trauma 7 ® 78% 40% - 97% Bi5
C Pediatrica 6 ® 67% 30% - 93% 20
C Toracica 6 ® 67% 30% - 93% 20
CGraly AD 3 ® 33% 7% - 70% 0,5
Total ajustado 70 4 (40%) | 72,2% 62,9% - 81,4% 3,5

Tabla 1. Adecuacion de la PAQ en la Arrixaca. 1° semestre 2020. Aceptar el lote supone asumir un estandar de
adecuacion del 100%, con un umbral del 75%. Los IC se han calculado seguin la distribucion binomial exacta.

200 60%
50% 50%

50%

150
40%

32%
100 30%
188
163

141 20%

50
4% 4% 10%

0%

(=]
. 4...
BQ
ORL%§
Q
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Urologia

C Plastica

C General ¢
Ginecologia @

C Pediatrica
Neurocirugia

Cardiovascular
Traumatologia

Figura 4. Servicios que utilizan los protocolos PEA para la PAQ. La columna indica el nimero de intervenciones en que se
ha usado, y la linea, el porcentaje sobre el total.

1 Algunas de ellas no habran precisado PAQ, por lo que el objetivo no es alcanzar el 100%, sino estimar la difusién de la herramienta
por servicio.

193



Anexos

11.12 Anexo Xll. Resultados de la monitorizacion de la PAQ en el HCUVA en el

segundo semestre de 2020

MONITORIZACION ™,
PROFILAXIS ANTIBIOTICA QUIRURGICA T
2° Semestre 2020 Unidad de

Calidad Asistencial

INFORME DE MONITORIZACION
PROFILAXIS ANTIBIOTICA QUIRURGICA
Arrixaca - 2° Semestre 2020

Estrato Profilaxis LQAS % IC 95% Odds d‘e’
adecuadas adecuacion

Neurocirugia 9 © 100% 66% - 100% co
C Pediatrica 9 © 100% 66% - 100% oo
Cardiovascular 8 © 89% 52% - 100% 8,0
CGraly AD 8 © 89% 52% - 100% 80
Gine y Obst 7 ® 78% 40% - 97% 35
Trauma 7 @ 78% 40% - 97% 35
— Urologia 7 ® 78% 40% - 97% 35
Plastica 6 @ 67% 30% - 93% 20
Maxilo + ORL 5 ® 56% 21% - 86% 13
C Toracica 4 ® 44% 14% - 79% 038
Total ajustado 70 4 (40%) | 80,8% 72,6% - 88,9% 3,5

Tabla 1. Adecuacién de la PAQ en la Arrixaca. 2° semestre 2020. Aceptar el lote supone asumir un estandar de adecua-
cion del 100%, con un umbral del 75%. Los IC se han calculado segtn la distribucién binomial exacta.

2. Profilaxis antibiética por protocolo de prescripcion electrénica asistida (PEA)

Se mide el porcentaje de intervenciones quirdrgicas analizadas en donde era necesaria PAQ y ésta se ha apli-
cado mediante protocolos de prescripcion electronica asistida.

Estos protocolos fueron utilizados en 6 de las 66 intervenciones que precisaron PAQ, lo que supone sélo un
9,1% de PAQ mediante protocolos PEA. La distribucidn no es uniforme por estratos. Sélo 3 de ellos usaron
el protocolo PEA (TRAUMATOLOGIA, 3 CASOS 43%), UROLOGIA (2 CASOS, 33%) y NEUROCIRUGIA (1 CASO,
11%).
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