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» Introduccion

El Hospital Universitari Son Dureta cuenta, desde el afo 2006, con
un Programa de Control de Antibiéticos cuyo objetivo es optimizar la
seleccion, dosificacion y duracion de los tratamientos antimicrobianos
para obtener los mejores resultados clinicos en la prevencion y
tratamiento de la infeccion, con una minima toxicidad para el paciente
y con un minimo impacto en la creacion de resistencias.

Entre los objetivos del programa esta la formacion especifica de los
profesionales en el tratamiento antiinfeccioso y en la mejora del uso
de antibidticos, siendo necesario abordar y dar a conocer el problema
de las resistencias, infecciones oportunistas y emergentes, empleo
de antiinfecciosos en situaciones especiales, difusion de protocolos
terapéuticos y de manejo de antibiéticos en situaciones especiales.

La edicion de estas Guias de Tratamiento Empirico de las
Enfermedades Infecciosas del Hospital Universitari Son Dureta
estan destinadas a los médicos y farmacéuticos que ejercen
principalmente en el area hospitalaria, tanto de Urgencias, como en
Hospitalizacion o Cuidados Intensivos, y pretenden mejorar y actualizar
los conocimientos de la terapia antiinfecciosa en el Hospital, asi como
minimizar su impacto sobre terapias futuras.
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Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» 12 pasos para prevenir resistencias a

antimicrobianos en adultos hospitalizados
Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC)
www.cdc.gov

1
Prevencion de

2
la transmision
11 Aisle el agente patogeno

J[\} Deje de tratar cuando se cure

9 Sepa evitar la vancomicina

Rompa la cadena

&) Trate [a infeccion, no la colonizacion [ETRNPANENIENH
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[d Trate la infeccion, no la contaminacion [EUUNIR(EIEYS
6 Use datos locales
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3 Adapte el tratamiento al agente patégeno eficaces
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12 pasos para prevenir resistencias a antimicrobianos en adultos hospitalizados

PREVENCION DE LA INFECCION

Vacune

o Administre la vacuna de la gripe y la antineumocacica antes de
dar de alta a los pacientes expuestos a alto riesgo

e Vacune anualmente al personal de salud contra la gripe

Paso 1

Retire los catéteres
e Use catéteres sdlo cuando sean indispensables
Paso 2 e Use el catéter correcto
e Use protocolos para la insercion y el cuidado apropiados del
catéter
o Retire los catéteres cuando no sean indispensables

DIAGNGSTICO Y TRATAMIENTO EFICACES

Adapte el tratamiento al agente patogeno

o Cultive muestras del paciente

* Haga el tratamiento empirico en base a los agentes patégenos
probables y segtn datos de sensibilidad local

o Realice el tratamiento definitivo segtin los agentes patdgenos
conocidos Y los resultados de sensibilidad

Paso 3

Consulte a los expertos
Paso 4 e Consulte a los expertos en enfermedades infecciosas sobre los
pacientes con infecciones graves

USO APROPIADO DE LOS ANTIMICROBIANOS

Practique el control de antimicrobianos
Paso 5 e Participe en actividades de mejora de la calidad del uso local de
antimicrobianos

Use datos locales
Paso 6 e Conozca su antibiograma local
e Conozca su poblacion de pacientes




12 pasos para prevenir resistencias a antimicrobianos en adultos hospitalizados

Trate la infeccion, no la contaminacion

e Use una antisepsia apropiada para los cultivos

e Cultive la sangre, no la piel ni la punta del catéter

o Utilice métodos apropiados para obtener y preparar las muestras

Paso 7

Trate la infeccion, no la colonizacion

o Trate la neumonia, no las colonizaciones orofaringeas

o Trate la bacteriemia, no la punta ni la cabeza del catéter
o Trate la infeccion urinaria, no la sonda permanente

Paso 8

Sepa evitar la vancomicina

e Trate la infeccion, no los contaminantes ni la colonizacion

e La fiebre en un paciente con catéter intravenoso no es una
indicacion para el uso rutinario de vancomicina

Paso 9

Deje de tratar si la infeccion se cura o es poco probable

e Cuando la infeccion se haya curado

e Cuando los cultivos sean negativos y la infeccion poco probable
e Cuando no se haya diagnosticado infeccion

PREVENCION DE LA TRANSMISION

Aisle el agente patogeno

* Tome las medidas de precaucion normales

» Tome las medidas de precaucion autorizadas para aislamiento
de contactos, gotas o particulas aéreas

e En caso de duda, consulte a los especialistas en control de
infecciones

Paso 10

Paso 11

Rompa la cadena de contagio

e Quédese en casa cuando esté enfermo
Paso 12 e Evite su contagio

e Mantenga las manos limpias

¢ iDé ejemplo!
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Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» Dosis recomendadas de Antimicrobianos

Dosis habitual Dosis
recomendada en adultos max/dia

15mg/Kg/dia cada 24h EV o |a dosis
dividida cada 12-8h.

Antibiético

No utilizar dosis cada 24h en:

e Pacientes con funcion renal alterada
CICr<60

¢ Endocarditis, meningitis

¢ Pacientes con aumento del volumen
de distribucion (embarazo, ascitis,
edema)

Amikacina EV 1,5¢/dia

Dosificar seguin Peso Ideal.
En pacientes cirréticos con ascitis
dosificar segun Peso Total.

1g/8h EV
Amoxicilina- 29/8h EV para Anaerobios
Ac.Clavulanico EV Dosis maxima de Ac.clavulanico
200mg/inyeccion

Amoxicilina Ac.

Clavulanico OR 500-875 mg/8h OR

Amoxicilina OR 500mg/8h OR
Ampicilina 1-2g/4-6h EV
Azitromicina 500mg/24h EV, OR




Dosis recomendadas de Antimicrobianos

- Dosis habitual Dosis

) recomendada en adultos max/dia
19/8h EV a 2g/8 h EV

Aztreonam Infecciones severas 8g/dia
0 meningitis 2g/6h EV

Cefazolina 1-29/8-6h EV 12g/dia

. 1-2g/8h EV
Sty Meningitis 2g/4-6 h EV
Ceftazidima 1-29/8h EV 6g/dia
; 1-2g/24h EV ]
i RPL T Meningitis: 2g/12 h EV A
Cefuroxima EV: 750-1500mg/8h 1,50/6h EV

OR: 250-500mg/12h
No equivale la dosis EV a la oral

200-400mg/12h EV

Cefuroxima Axetilo

Ciprofloxacino 250-750mg/12h OR
No equivale la dosis EV a la oral
Claritromicina 500mg/12h EV, OR
. . 300-600mg/8h OR OR:1,8g/dia
Gl A 600 mg/8h EV EV:4,8g/dia
- 250-500mg/6h OR
Cloxacilina 20/4h EV

Ertapenem 19/24h EV 19/24h




Dosis recomendadas de Antimicrobianos

Dosis habitual Dosis
recomendada en adultos max/dia

4-7mg/Kg/dia en una dosis o cada 8-12h
No utilizar dosis cada 24h en:

Antibiético

e Pacientes con funcion renal alterada
CICr<60

e Endocarditis, meningitis

e Pacientes con aumento del volumen de
distribucion (embarazo, ascitis, edema)

Gentamicina

Dosificar segtin Peso Ideal.
En pacientes cirréticos con ascitis
dosificar segtin Peso Total.

490
50mg/
Imipenem-cilastatina 500mg/6h EV a 1000mg/6-8h EV Kg/dia
(lo que
sea <)

Levofloxacino 500 mg/24 h a 750mg/24h EV, OR
Linezolid 600 mg/12h EV, OR

1g/8h EV
Infeccion severa y en SNC 2g/8h EV

500 mg/6-8h EV
Diarrea Clostridium difficile 250mg/6h OR

Penicilina G 2-4M Ul/4h EV

Meropenem

Metronidazol

Piperacilina-
Tazobactam

4/0,59/8h EV 0 4/0,59/6h EV




Dosis recomendadas de Antimicrobianos

- Dosis habitual Dosis
SlRlcs recomendada en adultos max/dia
Sulfametoxazol- EV: 25 mg/Kg/8h (de Sulfametoxazol)

Trimetoprim OR: 800/12h (de Sulfametoxazol)

6 mg/Kg/12h x3 dosis 12mg/
y continuar con 3-6 mg/Kg/24h EV Kg/dia

100mg EV de inicio y
continuar con 50mg/24h EV

Teicoplanina

Tigeciclina

4-7mg/Kg/dia en una dosis o cada
8-12h

No utilizar dosis cada 24h en:

e Pacientes con funcion renal alterada
CICr<60

e Endocarditis, meningitis

e Pacientes con aumento del volumen
de distribucion (embarazo, ascitis,
edema)

Tobramicina

Dosificar seguin Peso Ideal.
En pacientes cirréticos con ascitis
dosificar segtin Peso Total.

15mg/Kg/12h EV

Dosificar segtin Peso Total del paciente.
Oral: 125mg/6h para diarrea
Clostridium difficile

Monitorizar niveles plasmaticos en
ancianos, funcion renal alterada.

Vancomicina




Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» Dosis de antibiéticos en insuficiencia renal
y en pacientes en dialisis.

Laura Alvarez e Hospiral General Universitario e Alicante
Revisado por el Servicio de Nefrologia e Hospital Universitario Son Dureta.

DOSIS USUAL ; ;
FARMACO (CrCI>60 mi/min) CrC159-30ml/min  CrCl 29-15 m/min
500/125 mg
Amoxicilina/ 875/125¢/8hvo  875/125¢c/8hvo  c¢/12hvo
Ac. Clavulanico 1gc/8hiv 1gc/8hiv 500 mg
c/12hiv
Ampicilina 1-2gc/4-6hiv  1-2gc/ehiv :”\2, giciB2
Aztreonam 1-2gc/8hiv 1-2gc/8hiv 0,5-1gc/8hiv
. ) ) . ) 500mg-1g
Cefazolina 1-2gc/8hiv 1-2gc/8hiv A2 hiv }
Cefepime 2gc/12hiv 2gc/24hiv 1gc/24 hiv/iim
Cefotaxima 1-2gc/8hiv 1-2gc/8hiv 1-2gc/12hiv
Ceftazidima 1-2gc/8hiv 1gc/2hiv 1gc/24hiv
Cefuroxima 750-1500 mg 750-1500 mg 750 mg ¢/12
c/8hiv c/8hiv hiv
Cefuroxima 250 — 500 mg 250 - 500mg 250- 500 mg

Axetilo ¢/12 hvo ¢/12 hvo ¢/24 hvo




Dosis de antibiéticos en insuficiencia renal y en pacientes en dialisis

CrCl < 15 ml/min

500/125 mg
c/24 hvo
500 mg ¢/24 h iv

1-2gcA2hiv

250-500 mg
c/8hiv

1gc/24-48h iv
500 mg c¢/24 h
iv/im
1-2gc/24hiv

1gc/48hiv

750 mg c/24 hiv

250-500 mg
c/48 h vo

500/125 mg
¢/24 hvo
500 mg
¢/24 h ivDD

1-2gc¢/12h
iv DD

250-500 mg
c/8hiv
2givDD

500 mg ¢/24 h
ivDD
1-2gc/24h iv
DD

1gDDiv

750 mg

c/24 hiv DD

250-500 mg
¢/48 h vo DD

DP

250/62,5 mg
¢/12 hvo

250 mg
c/12hiv

500 mg
¢/12h

1gc/48hiv

1gc/i24hiv
500 mg
c/24 hiv

750 mg
c/24 hiv

FARMACO

Amoxicilina/
Ac. Clavulanico

Ampicilina

Aztreonam

Cefazolina

Cefepime

Cefotaxima

Ceftazidima

Cefuroxima

Cefuroxima
Axetilo




Dosis de antibiéticos en insuficiencia renal y en pacientes en dialisis

FARMACO

Ciprofloxacino

Claritromicina
Ertapenem
Imipenem

Levofloxacino

Meropenem

Metronidazol

Norfloxacino

Piperacilina/
Tazobactam

Sulfametoxazol/
trimetoprim

Teicoplanina

Vancomicina

DOSIS USUAL
(CrCI>60 ml/min)

500- 750 mg ¢/12
hvo
200- 400 mg c/12
hiv

500 mg ¢/12 hivivo

1gc/24hiv

500 mg ¢/6 hiv

500 mg
¢/24 h vo/iv

1gc/8h iv

500 mg ¢/6 h iv

400 mg ¢/12 hvo

4 9/500 mg
c/8 hiv
25/5 mg/Kg
¢/6-8 h iv

6 mg/Kg c/24 hiv

15 mg/Kg
c/12hiv

CrCl/59-30 ml/ min

500 mg ¢/12 h vo
400mgc/12hiv

1gc/24hiv

500 mg c/8 hiv

250-500 mg
¢/24 h iv/vo

1gc/12hiv

500 mg ¢/6 h iv

400 mg c/12 hvo

4 9/500 mg
c/8hiv

25/5 mg/Kg
¢/6-8 hiv

6 mg/Kg ¢/48 h iv

0,5-1gc/24hiv

CrCl/29-15 ml/min

250 mg
¢/12 hvo
200 mg
c/12hiv

250mg c/12hiv

500 mg
c/24 hiv

250 mg c/6 hiv

250 mg
¢/24-48 h vo/iv

500 mg
c/12hiv

500 mg ¢/6 h iv
400 mg c/24
hvo

2 9/250 mg
c/6 iv

25/5 mg/Kg
¢/12hiv

6 mg/Kg
c/48 hiv

0,549
c/24-48 hiv




Dosis de antibiéticos en insuficiencia renal y en pacientes en dialisis

CrCl < 15 ml/min

250 mg ¢/12 hvo
200mgc/12hiv

250mgc/12hiv
500 mg ¢/24 hiv

250 mgc/12 hiv

250 mg ¢/48 h
vo/iv

500 mg ¢/24 hiv

250 mg ¢/6 h iv

400 mg c/24 h vo

2 9/250 mg
c/8hiv

25/5 mg/Kg
¢/12-24 hiv

6 mg/Kg c/72 h iv

0,59 ¢/48-96 h iv

250-500 mg
¢/24 h vo

500 mg c¢/24 hiv

250mg c¢/12hivDD

250 mg
¢/48 h vo/iv

500 mg
c/24 hiv DD

250 mg
¢/6 hivDD

2 9/250 mg
c/12h ivDD

75/15 mg/Kg AD
+ 50 % DD.

6 mg/Kg ¢/72 h iv

0,59 ¢/48-96 hiv

DP

250mgc/12hiv

250 mg
¢/48 h vo/iv

500 mg
c/24hiv

250 mg
c/6hiv

29/250 mg iv
c/12h DD

No datos

6 mg/Kg ¢/
72V

0,549
c/48-96 h iv

FARMACO

Ciprofloxacino

Claritromicina
Ertapenem
Imipenem

Levofloxacino

Meropenem

Metronidazol

Norfloxacino

Piperacilina/
Tazobactam

Sulfametoxazol/
trimetoprim

Teicoplanina

Vancomicina




Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» Dosis de antibiéticos en pacientes obesos

Guillermo Serra, Iciar Martinez, Olga Delgado e Servicio de Farmacia

Peso Definicion
Peso total (PT) Peso actual

e Formula de Devine modificada, es la mas utilizada:
Pl hombres: 50 Kg + [(altura(cm) -150) x 0,92]
Pl mujeres: 45,5 Kg + [(altura(cm) -150) x 0,92]

e Formula de Broca: Pl (kg) = altura (cm) - x ;
(x=100 para hombres y 105 para mujeres)

Peso ideal (PI)

PA: Pl + [C x (PT-PI)]
Peso ajustado C: factor de correccion que representa el porcentaje del
(PA) exceso de peso en el que se estima que se distribuye el
farmaco y que varia en cada caso.




Dosis de antibiéticos en pacientes obesos

Antibacterianos sistémicos
Aminoglucésidos

Amikacina EV

Gentamicina EV

Tobramicina EV

Carbapenemes
EV

Cefalosporinas
EV

Quinolonas EV

Dosificar en funcion PA con
c=0,4

Dosificar en funcion PA con
c=0,4

Dosificar en funcion PA con
c=0,4

Dosis maximas a todos los
farmacos del grupo, excepto
ertapenem

Dosis maximas a todos los
farmacos del grupo.

Otros autores recomiendan
dosificar en funcién PA con
c=0,3

Dosis maximas recomendadas.

Otros autores recomiendan
dosificar en funcion PA con
¢=0,45

15 mg/ Kg PA /dia
Monitorizar niveles

5-7 mg/Kg PA/ dia
Monitorizar niveles

5-7 mg/Kg PA/ dia
Monitorizar niveles

Dosis estandar de 1g/dia
EV de ertapenem.

Se prefiere utilizar
meropenem debido al
riesgo de convulsiones al
utilizar dosis elevadas de
imipenem

Ceftriaxona 2g/dia EV.
En profilaxis quirdrgica,
se recomiendan 2g de
cefazolina IV

Se utilizé en un
paciente de 226 Kg una
dosis de 800mg/12h

de ciprofloxacino

EV, consiguiendo
concentraciones
terapéuticas




Dosis de antibiéticos en pacientes obesos

Dosis maximas a todos los
farmacos del grupo.

Penicilinas EV Otros autores recomiendan
dosificar en funcién PA con
¢=0,3

Otros antibacterianos

Aztreonam EV Dosis maximas recomendadas

Daptomicina EV  Dosificar en funcion PT 4mg/Kg PT/dia
Linezolid EV/OR  Dosis estandar 600 mg/12h
L ) . 100 mg, seguido de
Tigeciclina EV Dosis estandar 50 mg/12h
15mg /Kg PT cada 12h o
10 mg /Kg PT cada 8h.
Monitorizar niveles
Vancomicina EV  Dosificar en funcion del PT plasmaticos.

En profilaxis quirdrgica,
se recomienda 1,5g en
pacientes P>90 Kg

Antimicobacterianos

Estreptomicina
IM

Etambutol OR Dosificar en funcion Pl

Dosificar en funcion Pl

La toxicidad de los
antituberculosos puede
Isoniazida OR Dosificar en funcion Pl aumentar si se dosifica

Pirazinamida OR  Dosificar en funcion Pl en funcién PT

Rifampicina OR  Dosificar en funcion Pl




Dosis de antibiéticos en pacientes obesos

Se utiliz6 en una
paciente de 227 Kg una

Fluconazol EV Dosis maximas dosis de 1200 mg/dia
para una candidiasis
sistémica

Flucitosina EV Dosificar en funcion Pl




Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» Farmacocinética/Farmacodinamia
en antibioticoterapia

Dolors Soy e Servicio de Farmacia e Hospital Clinic de Barcelona

Principales indices FC/FD empleados en antibioticoterapia.

Indice Definicion
Area bajo de curva de concentraciones del farmaco frente al

ABC/CMI  tiempo (ABC) en un periodo de 24h en relacion a la CMI del
microorganismo.

Concentracion maxima de antibiético (Cmax) en relacion a la CMI

G/ CMI del microorganismo.

Tiempo (T) durante el cual las concentraciones de farmaco se

= mantienen por encima de la CMI del microorganismo.

Indices FC/FD en distintos grupos de farmacos
Valores 6ptimos de los Indices FC/FD por grupos de farmacos.

Grupo de
antibioticos
Aminoglucésidos' C_ /CMI >10-12

Parametro Valor optimo

>125 en neumonia nosocomial por

Pseudomonas aeruginosa
Fluoroquinolonas®® ABC/CMI 40-100 neumonia adquirida en

la comunidad por Streptococcus

pneumoniae




Farmacocinética/Farmacodinamia en antibioticoterapia

>60-70% del intervalo de dosificacion.

Betalactamicos* T 90-100% del intervalo de dosificacion

>CMI X e
en inmunodeprimidos

Vancomicina: >350 en infecciones del

Glucopéptidos®® ABC/CMI tracto respiratorio por Staphylococcus

aureus meticilin resistente (VRSA)

Bibliografia

1.

4,

5.

Moore RD, Lietman PS, Smith CR. Clinical response to aminoglycoside
therapy: importance of the ratio of peak concentration to minimal
inhibitory concentration. J Infect Dis 1987; 155: 93-99.

. Ambrose PG, Grasela DM, Grasela TH, Passarell J, Mayer HB, Pierce

PF. Pharmacodynamics of fluoroguinolones against Streptococcus
pneumoniae in patients with community-acquired respiratory tract
infections. Antimicrob Agents Chemother 2001; 45:2793-7.

Forrest A, Ballow CH, Nix DE, Birmingham MC, Schentag JJ.
Development of a population pharmacokinetic model and optimal
sampling strategies for intravenous ciprofloxacin. Antimicrob Agents
Chemother 1993; 37:1065-72.

Craig WA, Ebert SC. Continuous infusion of beta-lactam antibiotics.
Antimicrob Agents Chemother 1992; 36:2577-83.

Del Mar Fernandez de Gatta Garcia M, Revilla N, Calvo MV, Dominguez-
Gil A, Sanchez Navarro A. Pharmacokinetic/pharmacodynamic analysis
of vancomycin in ICU patients. Intensive Care Med 2007; 33:279-85.
Moise PA, Forrest A, Bhavnani SM, Birmingham MC, Schentag JJ.
Area under the inhibitory curve and a pneumonia scoring system for
predicting outcomes of vancomycin therapy for respiratory infections
by Staphylococcus aureus. Am J Health Syst Pharm 2000; 57 Suppl
2:54-9.




Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» Terapia secuencial precoz (TSP)

Luisa Martin e Medicina Interna

Terapia Secuencial es la conversién del tratamiento antibidtico
parenteral en via oral lo antes posible, sin comprometer la respuesta

terapéutica.

Terapia secuencial precoz (TSP) es cuando dicha conversién se
realiza en los primeros dias, en la fase de mejoria precoz.

Fases de la respuesta al tratamiento antibiotico

Gravedad de
la infeccion

Estabilizacion
Tratamiento

Deterioro Mejoria precoz

Clinico »
Curacion

Tiempo
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Terapia secuencial precoz (TSP)

La eficacia de la TSP ha sido demostrada tanto en estudios
observacionales como en ensayos clinicos.

Se calcula que hasta el 40% de los pacientes que reciben tratamiento
antibidtico parenteral en el hospital, son candidatos a TSP.

Ventajas e inconvenientes del tratamiento antibiético
paranteral/oral:

TRATAMIENTO PARENTERAL
Ventajas:

* Mejor biodisponibilidad

e Buenos niveles terapéuticos

Inconvenientes:

e Mayor coste directo

e Mayor coste indirecto

e Mayor riesgo de reacciones alérgicas
e Mayor riesgo de complicaciones

TRATAMIENTO ORAL

Ventajas:

e Reduccion de costes

e Reduccion de efectos secundarios
e Reduccion de complicaciones

* Reduccion de estancia hospitalaria

Inconvenientes:
e Peor absorcion del farmaco
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Terapia secuencial precoz (TSP)

Indicaciones de TSP:

e Neumonia extrahospitalaria y nosocomial
e |nfeccion intrabdominal

e Neutropenia febril

e |nfeccion urinaria alta

e Bacteriemia

e Infeccion de piel y partes blandas

e |nfeccion osteoarticular

e Enfermedad inflamatoria pélvica

Infecciones no candidatas a TSP:

e Endocarditis estafilocécica

e Infecciones protésicas endovasculares
* Meningitis y absceso cerebral

e Abscesos no drenados

e Empiema y mediastinitis

Caracteristicas de los antibi6ticos en TSP:

e Espectro antimicrobiano similar

e Buena disponibilidad

e Farmacocinética que permita administracion cada 12-24 horas al dia
* Buena tolerancia

* Bajo potencial para seleccionar resistencias

® Relativamente baratos
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Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» Tratamiento antibiotico parenteral
en domiciliario (TAID)

Luisa Martin e Medicina Interna

Consiste en la administracion del tratamiento antibidtico fuera del
ambiente hospitalario.

Es una alternativa tan segura y eficaz como la hospitalizacion clasica y
en los Ultimos anos se halla en franca expansion.

Presenta una serie de ventajas como la integracion precoz del paciente
a su medio, el mantenimiento de la integridad familiar, evitar infecciones
nosocomiales, colonizaciones y extension de brotes intrahospitalarios
de gérmenes resistentes y mejora la utilizacion de recursos.

Criterios de ingreso en TAID:

1. Criterios generales de hospitalizacion a Domicilio
e Residencia en area de cobertura
e Conformidad con esa modalidad de asistencia
e Colaboracién familiar
¢ Vivienda adecuada
e Disposicion telefonica

2. Criterios especificos de TAID
e Estabilidad clinica
e Infeccion tratable en domicilio
e ACCeso venoso
e Nivel intelectual
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Tratamiento antibiético parenteral en domiciliario (TAID)

Infecciones tratables en TAID:
e |nfecciones de piel y partes blandas
® Infecciones osteoarticulares
e Infecciones asociadas a catéter
e Infecciones del area otorrinolégica
e Exacerbaciones infecciosas de fibrosis quistica
e |nfecciones respiratorias
® Infecciones intrabdominales
e |nfecciones genitourinarias
e |nfecciones Fungicas y micosis sistémicas
® Bacteriemias

Existen infecciones dudosamente tratables en TAID por su complejidad
de tratamiento global, posibilidad de evolucion rapida hacia la
inestabilidad y falta de evidencia cientifica, se recomienda al menos
iniciar el tratamiento antibiético en medio hospitalario:

e Endocarditis

e |nfecciones respiratorias severas

e Infecciones de proétesis endovasculares

e Fiebre en paciente neutropénico

e Meningitis y absceso cerebral

La eleccion del tipo de tratamiento antibidtico dependera del tipo de
infeccion, del microorganismo aislado, mayor tolerancia, vida media
prolongada para poder usar la administracion en dosis Unica diaria,
con efecto mayor postantibiético y con estabilidad de la solucion.

BIBLIOGRAFIA:

e Sarabia J. La hospitalizacion a domicilio. Una nueva opcion
asistencial. Policlinica 1982.

e Hazas J. Antibioterapia intravenosa domiciliaria. Enferm Infecc
Microbiol Clin 1998.
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Aspectos generales del uso de antimicrobianos

» Alergia a antimicrobianos.
Aspectos practicos en su manejo clinico

Joan Mila Llambi, Jaime Pons de Ves, Danilo Escobar Oblitas
Servicio de Inmunologia

Las alergias a medicamentos pueden ser definidas como aquellas
reacciones patoldgicas producidas por un mecanismo inmunolégico
y desencadenadas especificamente por la toma de un medicamento.
Forman parte de la yatrogenia medicamentosa, aunque en un porcentaje
reducido, y son responsables de una mortalidad, y morbilidad ain mal
evaluadas.

De la definicion hay que insistir en que muchas de las reacciones
adversas a medicamentos (RAM), aunque clinicamente similares a una
alergia, no son el resultado de una reacciéon inmunolégica subyacente
y especffica de la toma de un medicamento, por ello no suponen
el mismo riesgo para el paciente en una nueva exposicion que una
alergia verdadera. En general es mas adecuado usar el término
hipersensibilidad o simplemente reaccidon adversa medicamentosa
cuando no podemos precisar su mecanismo.

Continda siendo valida la clasificacion de Gell y Coombs de las
reacciones de hipersensibilidad, con alguna modificaciéon reciente en
las reacciones retardadas o de tipo IV. Las de tipo | mediadas por IgE o
de hipersensibilidad inmediata; las de tipo Il o de citotoxicidad mediada
por IgG/IgM; las de tipo lll por inmunocomplejos, semiretardadas; y
las de tipo IV mediada por linfocitos T y de hipersensibilidad retardada

().
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Los sintomas mas frecuentes de las reacciones presumiblemente de
hipersensibilidad a medicamentos son los exantemas maculopapulosos
y morbiliformes de aparicion retardada, en segundo lugar las reacciones
inmediatas o aceleradas tipo urticaria (habdn) y angioedema; y mas
raramente las crisis de asma, rinitis y en Ultimo lugar las que implican
al sistema cardiovascular.

Los farmacos implicados mas frecuentemente son los antimicrobianos,
en especial los betalactamicos (en la mitad de los casos), en segundo
lugar los analgésicos/antiinflamatorios y finalmente una miscelanea con
miorrelajantes, vitaminas, hormonas, contrastes yodados, etc.

El diagnéstico descansa fundamentalmente en la historia clinica
enfocada, con una recogida precisa del tipo de sintomas y su cronologia
en relacion a latoma del farmaco. Posteriormente las pruebas cutaneas
de lectura inmediata y en Ultimo término como prueba de certidumbre
estéa la reintroduccion del farmaco/prueba de provocacion. Los tests
de laboratorio actualmente son de poca o nula utilidad diagnostica.

Por ello no es posible clasificar adecuadamente a ninguna reaccion
previa que nos describe el paciente sin el conocimiento del farmaco
concreto administrado, mejor el nombre comercial, y la cronologia y
sintomas precisos producidos.

Un 10-20% de los pacientes hospitalizados manifiestan ser alérgicos
a farmacos, especialmente a la penicilina. Sin embargo, la incidencia
publicada de reacciones anafilacticas a penicilina apenas oscila entre el
0,004 y 0,015% de pacientes. La amoxicilina se considera actualmente
la causa mas frecuente de anafilaxia entre los betalactamicos (2).
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Alergia a antimicrobianos. Aspectos practicos en su manejo clinico

Datos a recoger al historiar al paciente

Datos a registrar de la anamnesis de los pacientes que describen una
reaccion adversa a medicamentos (RAM). *

1. Naturaleza y localizacién (inicial y evolutiva) de los sintomas.

. Signos cutéaneos:
Prurito aislado
Urticaria (habones) y/o angioedema
Eritema polimorfo (ampolloso o no), eritrodermia, descamacion
cutanea espontanea o al frotar.
e Tipo de erupcion (rash): maculopapuloso, morbiliforme, etc.

e o o O

b. Otros sintomas:

e Malestar, hipotension/shock

e Dificultad respiratoria (laringea o bronquial), disfonia, disfagia
e Sindrome febril

e Artralgias inflamatorias, etc

2. Cronologia tras el inicio del tratamiento
a. Inmediata (< 2 horas)

b. Acelerada (< 48 horas)

c. Retardada (> 48 horas, ;cuantos dias?)

3. Cronologia tras la ultima toma
¢minutos o horas?

4. Duracioén de los sintomas después de suspender el
tratamiento

* modificado de Ponvert C. Rev Fr Allergol et Immunol 2007, vol 47,1
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5. Nocion sobre la mejoria de los sintomas
e Al cambiar de un tratamiento a otro
e Después de tomas sucesivas del mismo tratamiento

6. Otros antecedentes personales medicamentosos

e Tratamientos anteriores bien tolerados por el paciente u otros de la
misma familia farmacoldgica (¢,cuales?).

¢ Tratamientos posteriores bien tolerados de otros medicamentos de
la misma familia (¢ cuales?).

e Reacciones a otros medicamentos o sustancias bioldgicas,
precisando nombre o tipo, su cronologia

7. Datos complementarios
e Antecedentes personales: atopia (asma, rinitis, eccema), otros
e Antecedentes familiares: reacciones a farmacos, otras

Procedimientos diagnésticos

El diagnostico de la reaccion adversa a medicamentos se basa
fundamentalmente en la valoracion de la historia clinica, ante la
ausencia, en la mayoria de los casos, de pruebas claras “in vitro” y
la discrepancia en la valoracion de las pruebas cutaneas. En Ultimo
término la reintroduccion/provocacion con el/los farmacos implicados
es la prueba definitiva, pero solo indicada para farmacos indispensables
y a realizar en medio hospitalario.

1. Pruebas cutaneas

Las pruebas cutaneas de lectura inmediata (prick tests, intra-
dermorreacciones) deben ser realizadas en unidades especializadas,
idealmente con la forma inyectable del farmaco implicado, a dosis
crecientes segun la naturaleza del mismo.




Alergia a antimicrobianos. Aspectos practicos en su manejo clinico

Los pocos farmacos para los que se ha demostrado una buena
sensibilidad/especificidad diagnoéstica de las pruebas cutaneas son los
betalactamicos, y quizés la rifampicina, el latex y los miorrelajantes.
También algunas vacunas (toxoides, vacunas aviarias, gelatina),
algunos enzimas (quimopapaina).

Para el resto de farmacos (quinolonas, macrolidos, sulfamidas,
aminoglucdsidos, antiinflamatorios, insulinas, etc) las pruebas
cutaneas son de valor dudoso o nulo debido a que algunos de ellos
son liberadores inespecificos de histamina.

En el caso de las reacciones inmediatas (mediadas por IgE) a
betalactamicos se dispone de preparados estandarizados de referencia
[Benzylpenicilloyl-polylisine (BPO-PPL), “minor determinant mixture”
(MDM)] para realizar dichas pruebas.

2. Pruebas de laboratorio

En la préactica clinica apenas se dispone de algunos tests in vitro de
alguin valor diagnéstico para determinar en sangre IgE especifica frente
a algunos medicamentos y sustancias biolégicas (penicilina G y V,
ampicilina, amoxicilina, cefaclor, miorrelajantes, insulina, quimopapaina,
ACTH, gelatina, formaldehido, toxoide tetanico). Su valor diagnéstico
es bueno para latex, miorrelajantes, toxina tetanica, formaldehido y
quimopapaina; valor mediocre para gelatina y valor deficiente por su
baja sensibilidad para betalactamicos y hormonas (insulina, ACTH).
Los tests de activacion linfocitaria (TTL) especificos para medicamentos
no estan validados para su uso clinico y su valor esta muy
controvertido.

Estan en desarrollo otras pruebas (citometria de flujo para marcadores
de activacion en basofilos) pero aun existen dificultades metodoldgicas
en su uso.
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3. Pruebas de provocacion/reintroduccion del farmaco

No tiene un valor diagndstico absoluto y solo debieran indicarse cuando
el medicamento sospechoso se juzga indispensable o muy Util y sin
alternativa terapéutica posible valorando la relacion riesgo/beneficio.

Deben realizarse tras consentimiento informado del paciente y en
ambiente hospitalario, dado el riesgo potencial de las mismas.

Reacciones cruzadas entre farmacos

Los antibitticos del grupo betalactamicos, junto con los analgésicos
antiinflamatorios son los motivos de consulta mas frecuentes por
reacciones de hipersensibilidad.

e Betalactamicos

En general, cuando hablamos de alergia a la penicilina se tiende a
pensar en la benzilpenicilina, sin embargo, el mas utilizado del grupo
actualmente es la amoxicilina. Entre las cefalosporinas hay grandes
diferencias en su estructura quimica, lo que hace que la reactividad
cruzada sea variable. Sin poder generalizar, se observa menor
reactividad cruzada entre benzilpenicilina y cefalosporinas de segunda
(cefaclor), tercera generacion (cefotaxima) y posteriores que con las
de primera generacion (cefalexina). En algunas guias de practica clinica
se acepta la posibilidad de tratar al paciente alérgico a penicilina con
cefalosporinas de 2a o 3a generacion excepto si la reaccion previa
descrita se considera grave (angioedema, Stevens-Johnson, necrolisis
epidérmica toxica, shock) (4). Otros autores encuentran reactividad
cruzada en aproximadamente un 10% para cefalotina y cefamandol,
y ausencia de reactividad cruzada frente a cefuroxima, ceftriaxona,
cefotaxima y ceftacidima (5). Por todo ello la recomendacion actual
es permitir la administracion de cefalosporinas de segunda y tercera
generacion en pacientes con alergia a penicilina constatada no
grave.
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Los pacientes con reacciones alérgicas graves a la penicilina deberfan
realizarse un test cutaneo frente a cefalosporinas antes de proponer
su utilizacion.

Los carbapenemes deberian ser considerados potencialmente
reactivos con penicilinas y cefalosporinas. Los monobactamicos no
parecen tener reactividad cruzada con penicilinas.

* Macrélidos

Aunque son de uso frecuente hay pocas referencias sobre reacciones
adversas de base inmunoldgica y parece existir poca reactividad
cruzada entre ellos. Sin embargo, en reacciones severas a algin
farmaco del grupo, se contraindican tanto el resto de macroélidos como
ketdlidos.

® Quinolonas

El mas informado es el ciprofloxacino. Dada la existencia de estudios
que demuestran reaccion cruzada de la IgE especifica frente a distintas
quinolonas, se aconseja evitarlas tras hipersensibilidad a alguna del

grupo (6).

° Aminoglucésidos
Raramente causan reaccciones de hipersensibilidad, aunque hay
algunos casos descritos, en los que se aconseja evitar todos los del

grupo.

Desensibilizacion

Aunque escasas, en ocasiones un farmaco puede ser la Unica
indicacion terapéutica para una determinada patologia (neurosffilis,
sffilis en embarazadas, etc). En estas circunstancias es posible realizar
de manera exitosa desensibilizacion a la penicilina. También se han
descrito desensibilizaciones para otros farmacos (sulfamidas en
pacientes HIV, quimioterapia) (7).
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Conclusién

En el dia a dia de la practica clinica resulta dificil y compleja la evaluacion
de la hipersensibilidad (RAM en general) a farmacos.
Desgraciadamente la anamnesis sobre alergia a farmacos suele ser
inexacta en la mayoria de historias clinicas. Esta adecuadamente
recogida la inexistencia de las mismas, pero en un porcentaje elevado
de casos suele ser erronea cuando se afirma la existencia de alguna
alergia, segun algunas revisiones en un 50% de historias (8).

La realizacion de pruebas diagnosticas no esta indicada para confirmar
una historia clinica clara, ni sus resultados son de uso ilimitado en el
tiempo, como sucede con cualquier otra prueba complementaria.
Tampoco son validas para certificar la existencia de alergia a farmacos
no administrados previamente, o con medicamentos de composicion
desconocida (“antibidtico”, “calmante”, “anestésico”) y cuya reaccion
ha ocurrido, muchos afos antes, habitualmente en la infancia.

En condiciones ideales las pruebas cutaneas debieran realizarse
tras una buena historia clinica con conocimiento exacto del farmaco
responsable y en un plazo maximo post reaccion adversa de seis
semanas, aunque pueden ser de utilidad aln hasta dos afos después
de la reaccion.

En pacientes con sospecha de hipersensibilidad a un farmaco se
aconseja que la nueva medicacion sea, de preferencia, por via oral, con
farmacos de composicion simple, sin combinaciones de farmacos en
la misma toma, iniciandose a dosis bajas y aumentando gradualmente
las dosis hasta alcanzar la dosis terapéutica.
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» Datos de consumos de antibiéticos

Consumo antibiéticos por DDD/100 estancias en el
Hospital Universitari Son Dureta

- ene-jul
Grupo de antibiéticos 2003 2004 2005 2006
Aminoglucésidos 4,28 4,74 3,72 3,97
Anti gram +

(Vancomicina, teicoplanina, linezolid, 2,38 3,07 2,65 3,28
quinopristina/dalfopristina)

Anti-anaerobios

(Metronidazol, Clindamicina) Al Ht ST e

Antibidticos amplio espectro

(carbapenems,piperacilina/ 493 6,98 8,28 10,60
tazobactam)

Cefalosporinas 1-2 generacion 7,86 8,29 7,33 6,26
Cefalosporinas 3-4 generacion 6,92 7,87 7,04 5,01

Macrélidos 3,04 2,76 2,58 3,18
Monobactam 0,03 0,04 0,02 0,01

Penicilinas 22,64 27,74 25,42 27,89
Quinolonas 12,77 16,30 14,50 17,73
Sulfonamidas 1,63 2,38 1,45 1,26
Tetraciclinas 0,80 0,51 0,39 0,30
Otros 1,43 2,51 0,09 0,15

Total DDD/100 estancias 70,77 8,79 76,73 83,95
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» Coste tratamiento/dia a las dosis habituales y
condiciones prescripcion

ANTIBACTERIANOS Y ANTIFUNGICOS €/dia g:'l'ﬂ:fs':z:zl o
Ciprofloxacino OR 0,26 Control 72 h
Amoxicilina-Acido Clavulanico OR 0,60 Libre
Ceftriaxona EV 0,81 Control 72 h
Claritromicina OR 1,20 Libre
Cotrimoxazol EV 1,20 Libre
Ampicilina EV 1,72 Libre
Cloxacilina EV 2,48 Libre
Clindamicina EV 2,56 Libre
Tobramicina EV 2,64 Control 72 h
Metronidazol EV 2,70 Libre
Levofloxacino OR 2,77 Control 72 h
Cefazolina EV 2,80 Libre
Amoxicilina-Acido Clavulanico EV 2,82 Libre
Fluconazol EV 3,09 Libre
Cefotaxima EV 3,16 Control 72 h
Gentamicina EV 3,75 Control 72 h

Ciprofloxacino EV 3,90 Control 72 h




Coste tratamiento/dia a las dosis habituales y condiciones prescripcion

Penicilina G EV

Amikacina EV

Vancomicina EV
Eritromicina EV
Ceftazidima EV
Claritromicina EV
Azitromicina EV
Piperacilina-Tazobactam EV
Levofloxacino EV

Imipenem EV

Ertapenem EV

Meropenem EV

Voriconazol OR
Teicoplanina EV

Tigeciclina EV

Linezolid OR/IV
Posaconazol OR
Voriconazol EV
Caspofungina EV
Anfotericina B liposomal IV 3mg/Kg/24h

Anfotericina B liposomal IV 5 mg/Kg/24h

3,96

4,52

6,30
20,12
22,47
23,00
25,25
28,54
30,50
42,92
43,97
63,15
74,00
75,66
95,68
124,02
130,00
277,30
466,71
676,00
947,00

Libre
Control 72 h
Control 72 h
Libre
Control 72 h
Libre

Libre

Libre
Control 72 h
Control 72 h
Restringido
Control 72 h
Libre
Control 72 h
Restringido
Control 72 h
Restringido
Libre

Libre

Libre

Libre
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Protocolos de utilizacion de antimicrobianos

» Criterios de uso de antibiéticos
que requieren aprobacion previa

Normas de dispensacion

Para estos antibiéticos no existira stock del farmaco en la unidades de
hospitalizacion. Esta sujeto a aprobacion por el equipo de Control de
Antibidticos.

En el caso de iniciar un tratamiento urgente se dispensara tratamiento
para 24h hasta valoracion.

Ertapenem

A) Infeccién intraabdominal (IIA) comunitaria en paciente con factores de
riesgo: >65 afios, comorbilidad (insuficiencia cardiaca o renal cronica,
diabetes, cirrosis), desnutricion, peritonitis de >24 horas de evolucion.

B) Neumonia intrahospitalaria (NIH): si el cultivo confirma la presencia
de una enterobacteria BLEE+.

C) Sepsis grave o shock séptico: si el cultivo confirma la presencia de una
enterobacteria BLEE+, en ausencia de R aeruginosa, Acinetobacter
Spp, Stenotrophomonas maltophilia o Enterococcus Spp, se valorara
el uso de ertapenem ante casos de sepsis grave o shock séptico de
origen no pulmonar (intraabdominal, urinario, ginecoldgico, cutaneo).

Tigeciclina
Antibidtico restringido aprobado en julio 2007 a las siguientes
indicaciones:

En tratamiento dirigido segun datos de antibiograma por patégenos
resistentes. Valoracién cuidadosa en caso de indicaciones no
aprobadas, especialmente bacteriemia, asi como en infecciones del
tracto urinario por las bajas concentraciones alcanzadas.
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» Infeccion intra-abdominal

Xavier Molina e Servicio de Cirugia General y Digestiva

La infeccion intraabdominal engloba un amplio grupo de infecciones
intraperitoneales secundarias a la contaminacién del peritoneo por flora
intestinal. Es una de las causas mas frecuentes de abdomen agudo,
representado el 23% de las consultas por dolor abdominal.
Eltratamiento de lainfeccion intraabdominal incluye el control quirdrgico,
radiografico o endoscopico del foco de infeccion, la antibioterapia, la
administracion de liquido y las medidas de soporte de los érganos
insuficientes. Ningun régimen antimicrobiano ha sido consistentemente
demostrado que sea superior o inferior, pero la ineficacia atribuible
exclusivamente a los antibidticos oscila entre el 5% vy el 25%, segln
estudios, ascendiendo la mortalidad global hasta el 16% a 32%, en los
pacientes con fallo del tratamiento antibiético empirico, especialmente
si su uso ha sido inadecuado.

Los objetivos de la antibioticoterapia en las infecciones intraabdominales
son:

e Cooperar con las defensas locales en la reduccién del indculo
bacteriano

e Evitar o, si ésta ya existe, tratar la bacteriemia

e Eliminar la contaminacién residual una vez que el cirujano ha
controlado el foco y lavado la cavidad abdominal

e Favorecer la localizacién de los abscesos

e Reducir la tasa de infeccién de la herida quirtrgica

Es imprescindible realizar un tratamiento antibiético empirico correcto,
es decir, de espectro adecuado frente a la variada flora patégena tipica
de las peritonitis, y éste debe ser realizado desde el primer momento.

I SON DURETA
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Infeccion intra-abdominal

Tratamiento empirico

Tabla 1. Factores a considerar antes de iniciar un tratamiento
antibiético empirico en infeccién intrabdominal

a
b
9
d

Alergia a antibidticos

Funcion renal

Origen y gravedad de la infeccion

Circunstancias por las que se puede alterar la flora: tratamiento
antiacido, oclusion intestinal.

e) Enfermos con mas posibilidades de estar infectados o colonizados
por gérmenes nosocomiales o resistentes:

=2

e Haber recibido tratamiento antibidtico durante las 72 horas previas

e | ugar de adquisicion de la infeccion: comunitaria 0 nosocomial o
asociada a cuidados de salud (pacientes proveniente de Didlisis,
Hospital de Dia, Hospitalizacion a domicilio, ingresados en los cuatro
meses previos o residentes de Centros Sociosanitarios o residencias
medicalizadas




Infeccion intra-abdominal

Eleccién del tratamiento empirico

Situacion clinica Antibiotico eleccion
Infeccion-intra-abdominal

Infeccion comunitaria leve Amoxicilina-Ac.Clavulanico 1-2g/8h
0 moderada en paciente EV
inmunocompetente que no ha
recibido antibidticos Alergia a betalactamicos:
(Aztreonam o Gentamicina) +
Sin factores de riesgo Metronidazol

Infeccion comunitaria leve
0 moderada en paciente
inmunocompetente que no ha

recibido antibidticos Ertapenem 1g/24h EV

Con factores de riesgo: Alergia a betalactamicos:

® >65 afos (Aztreonam o Gentamicina) +
 Desnutricion Metronidazol

e |nsuficiencia cardiaca

e Diabetes

o Cirrosis hepatica
e |nsuficiencia renal cronica

Infeccion comunitaria grave,
infeccion nosocomial o infeccion
en paciente inmunodeprimido
0 que ha recibido tratamiento
antibidtico previo.

Piperacilina-tazobactam 4/0,5 g/8h EV o
Imipenem 500 mg/8 h EV o
Meropenem 1 g/8h EV

Alergia a betalactamicos:
(Aztreonam o Gentamicina) +
Metronidazol

Grave: sepsis 0 puntuacion
APACHE Il >15




Infeccion intra-abdominal

Piperacilina-tazobactam 4/0,5 g/8h EV o
Imipenem 500 mg/8 h EV o
Meropenem 1 g/8h EV
+ Glucopéptido o linezolid

Peritonitis terciaria + fluconazol
Alergia a betalactamicos:
(Aztreonam o Gentamicina) +
Metronidazol + (Glucopéptido o linezolid)
+ fluconazol

No se incluyen las cefamicinas con actividad anaerobicida ni la
Clindamicina por resistencias elevadas en B.fragilis. Tampoco el
Ciprofloxacino por resistencias en E.Coli.

Duracién del tratamiento

El tratamiento antibiético no debe prolongarse inncesariamente para
evitar la toxicidad y la presion selectiva sobre la flora enddgena.

lIA leve-moderada con intervencién quirdrgica curativa precoz
(apendicectomia, colecistectomia, cierre de perforacion intestinal
traumatica < 12 horas o perforacion gastroduodenal < 24 horas)
retirarse en 24-72 horas.

IIA grave 5-7 dias.

La antibioticoterapia puede suprimirse si:

e | a temperatura axilar es inferior a 37’5°C durante 24 horas

e El recuento de leucocitos es < 12.000/mm?

e Tolera alimentacion oral

* Recupera la motilidad intestinal

Si reline estas 4 condiciones la probabilidad que persista un foco
residual o que la infeccion recurra es practicamente nula.

I+ SON DURETA



Infeccion intra-abdominal
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Protocolos de utilizacion de antimicrobianos

» Infeccion del tracto urinario

Javier Rascon. Maria Pefiaranda e Medicina Interna

Contenido:

. Cistitis

. Pielonefritis aguda

. ITU en embarazo

. Prostatitis bacteriana aguda

. Infecciones en el paciente sondado

. Algoritmo de tratamiento Pielonefritis
. Algoritmo de tratamiento Cistitis

~NOo o~ wWwN =

-

. CISTITIS (Ver también algoritmo al final del documento)
1.1. Diagnéstico

a) Examen directo de orina: Piuria: mas de 10 leucocitos por campo o
mas de 5 en orina centrifugada. S (95%), E (baja)

Tiras para deteccién de nitritos o leucocitos. Prueba rapida y accesible.
S (50-75%) , E.(82%)

b) Urocultivo: Bacteriuria significativa indicativo de ITU: méas de 100.000
bacterias/ml. Si hay sindrome miccional 1.000 ufc/ml se considera
significativo

En cistitis no complicadas no es necesario urocultivo aunque puede

valorarse su peticion con fines epidemioldgicos, remitiendo el resultado

al Centro de Salud del paciente

c) Analitica de sangre: en las cistitis no complicadas no es necesaria.

I+ SON DURETA




Infeccion del tracto urinario

d) Rx uroldgica, ecografia renal o pielografia intravenosa.
No en cistitis no complicadas. Indicada en todos los varones, en
las mujeres con ITUS recidivantes o con sospecha de enfermedad
urolégica concomitante (dolor cdlico, dificultad en la miccion,
hematuria persistente, incontinencia, infeccién por Proteus) y en
menores de 5 anos.

1.2. Tratamiento

Situacion clinica Antibiético eleccion
Cistitis
Cistitis no complicada: mujeres Fosfomicina trometamol 3g dosis

jovenes no embarazadas sin patologia unica

uroldgica, sin cistitis de repeticion ni

criterios de reinfeccion Tratamiento alternativo: Amoxicilina-
Ac.clavulanico 500/125 mg cada 8 h
durante 3 dias

Alergia a betalactamicos:
Fosfomicina trometamol 3g dosis
linica o Ciprofloxacino 500 mg/12h

3 dias
Cistitis complicadas: varones, Amoxicilina-Ac.clavulanico
sospecha de patologia uroldgica, 500/125 mg cada 8 h durante 7
otros casos dias

Alérgia a betalactamicos:

Ciprofloxacino 500mg/12h 7 dias o
Norfloxacino 400mg/12 h 7 dias




Infeccion del tracto urinario

2. PIELONEFRITIS AGUDA
(Ver también algoritmo al final del documento)

2.1. Diagnéstico

Ante toda sospecha de PNA solicitar:

e Examen directo de orina: piuria

* Urocultivo

® Hemocultivos

e Analitica de sangre

® Rx simple uroldgica

e Fcografia renal urgente: en PNA y shock séptico, Insuficiencia renal
aguda, colico renal, hematuria, persistencia de fiebre al tercer dia
del tratamiento ATB, o presencia de masa renal.

e Urografia IV: a las semanas del episodio agudo en sospecha de
anomalias morfolégicas

2.2. PNA no complicada sin criterios de ingreso

Situacion clinica Antibiético eleccion

Pielonefritis aguda (PNA)

PNA no complicada sin criterios de Amoxicilina-Ac.clavulanico 500/125
ingreso mg cada 8 h OR durante 10-14 dias
Muijeres jovenes, no embarazadas, o Ceftriaxona 1g/dia IM durante

sin patologia urolégica, 10-14 dias

hemodinamicamente estables con
capacidad para tomar el tratamiento  Alergia a betalactamicos:

ambulatoriamente. Gentamicina 3mg/Kg/24 h durante
Mantener en observacion unas horas  10-14 dias o Ciprofloxacino
tras la primera dosis de ATB. No 500mg/12h OR 10-14 dias

precisan ingreso.




Infeccion del tracto urinario

Situacion clinica

Antibiético eleccion

Pielonefritis aguda (PNA)

PNA no complicada con criterios de
ingreso.

Varones, inmunodeprimidos,
intolerancia digestiva, incapacidad
para tomar el tratamiento
ambulatoriamente.

No sospecha de gérmenes
multirresistentes ni inestabilidad
hemodinamica.

PNA complicada con criterios de
ingreso.

Patologia uroldgica, ingresos o
sondajes recientes, tratamiento
antibiético previo sin mejoria.

En caso de sospecha de gérmenes
resistentes o inestabilidad
hemodinamica

Amoxicilina-Ac.clavulanico 1g/8h
EV durante 10-14 dias

Alergia a betalactamicos:
Gentamicina 3mg/Kg cada 24h, EV
durante 10-14 dias

o Ciprofloxacino 500mg/12 h OR
durante 10-14 dias.

En hospitalizacion a domicilio
Ceftriaxona 2g/24h, EV (en mayores
de 65 afos, 1g/24h) durante 10-14
dias

(Piperacilina-tazobactam 4g/6h EV
0 Imipenem 500mg/ 6h EV )
=+ Aminoglicdsido

Alergias a betalactamicos:
Gentamicina 3mg/Kg cada 24h, EV
durante 10-14 dias

o Ciprofloxacino 500mg/12 h OR
durante 10-14 dias

A las 48-72 horas si el paciente esta
afebril y estable, pasar a antibiético
via oral seglin antibiograma y
mantener 14 dias.




Infeccion del tracto urinario

El ingreso puede realizarse en:

a) Unidad de corta estancia: pacientes sin criterios de ingreso
prolongado. Revalorar a las 24, 48 y 72 horas, decidiendo o bien
alta y finalizacion del tratamiento de manera ambulatoria (ajustado
a antibiograma o con amoxilina clavulanico) o ingreso en Medicina
Interna Infecciosas, Urologia o Hospitalizacion domiciliaria.

b) Planta de infecciosas: pacientes que se prevea que deberan realizar
el tratamiento los 14 dias en el hospital (inmunodeprimidos, mala
situacion sociofamiliar, complicaciones infecciosas o inestabilidad
hemodinamica)

c) Planta de Urologia: anomalias de las vias urinarias susceptibles de
tratamiento quirurgico

d) Valorar Hospitalizacion domiciliaria en el resto de los casos

3. ITU en el embarazo

Situacion clinica Antibiético eleccion

ITU en embarazo

Amoxicilina-Ac.clavulnico 500/125
mg cada 8 h OR durante 7 dias

o0 Fosfomicina trometamol dos dosis
de 3g separados 3 dias

Bacteriuria asintomatica

I+ SON DURETA




Infeccion del tracto urinario

Situacion clinica Antibiético eleccion
ITU en embarazo

Amoxicilina-Ac.clavuldnico 500/125
mg cada 8 h OR durante 7 dias

Gistitis eguad o0 Fosfomicina trometamol dos dosis
de 3g separados 3 dias
Amoxicilina-Ac.clavulanico 1g/8h EV

PNA 0 Ceftriaxona 2g/24h EV

Reqme.re ingreso hospitalario para Alergia a betalactamicos:

tratamiento EV . o
Gentamicina o Tobramicina 3mg/
Kg/dia

4. PROSTATITIS BACTERIANA AGUDA

Diagndstico:

e Clinica

e Analitica general
e Urocultivo

* Hemocultivos

Tratamiento:

Generalmente debe ser ingresado para tratamiento inicial 24-48h con
antibidtico IV ( la inflamacion prostatica permite que los Antibidtico
penetren bien en prostata, lo que no sucede con prostatitis cronicas
que precisan de antibidtico con buenas concentraciones en prostata:
cotrimoxazol y fluorquinolonas)




Infeccion del tracto urinario

Situacion clinica Antibiético eleccion
Ceftriaxona 2g/24h EV
Alergia a betalactamicos:

Ciprofloxacino 500mg/12h EV
Si mejora en 48-72h, pasar

a antibictico via oral segtin el
antibiograma del urocultivo, con
preferencia de quinolonas, y
mantenerlo 4 semanas.

Si no mejora en 48 h sospechar
absceso prostatico o problema
obstructivo y realizar ecogragfia
prostatica y drenaje si fuera
necesario.

Prostatitis bacteriana aguda

Generalmente debe ser ingresado para tratamiento inicial 24-48h con
antibidtico IV (la inflamacion prostatica permite que los antibiético
penetren bien en prostata, lo que no sucede con prostatitis cronicas
que precisan de antibidtico con buenas concentraciones en prostata:
cotrimoxazol y fluorquinolonas).

*La prostatitis bacteriana crénica precisa un estudio previo de
imagen para descartar problema obstructivo, sedimento y urocultivo,
cultivo fraccionado de los cuatro frascos o cultivo de semen, y
tratamiento antibiético via oral de 4 a 6 semanas segun antibiograma
con preferencia de quinolonas y cotrimoxazol. No se recomiendan
aminoglicosidos y betalactamicos. Valoracion en urologia.

I+ SON DURETA



Infeccion del tracto urinario

5. INFECCIONES EN EL PACIENTE SONDADO

Situacion clinica Antibiético eleccion

No se trata, la mayoria de
bacteriurias son monomicrobianas
y transitorias y desaparecen con la
retirada de la sonda.

Bacteriuria asintomatica en sondajes
transitorios (menos 2 semanas) o sin
factores de riesgo

Retirada de la sonda.

No se tratan salvo en: ancianos,

inmunodeprimidos, comorbilidad o
Bacteriuria asintomatica en sondaje  factores de riesgo para endocarditis,

prolongado (mas de 2 semanas) 0 previo a cirugia urolégica,
permanentes obstrucciones de repeticion por
Sin factores de riesgo (ver abajo) bacterias urealiticas

Antibioterapia con Amoxicilina-Ac.
clavulanico 3 dias 0 monodosis de
fosfomicina

Bacteriuria asintomatica en sondaje
prolongado (mas de 2 semanas) 0
permanentes

Con factores de riesgo: ancianos,
inmunodeprimidos, comorbilidad,
factores de riesgo para endocarditis,
previo a cirugia uroldgica,
obstrucciones de repeticion por
bacterias urealiticas

Amoxicilina-Ac.Clavulanico
500mg/8h durante 3 dias
o Fosfomicina 3g dosis tinica OR
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Infeccion del tracto urinario

Ingreso, retirada de la sonda y
antibitico EV.
El cultivo de la sonda se debe realizar
pinchando directamente la sonda, no
por goteo.
Si hay fiebre alta o0 sospecha de
bacteriemia:

Bacteriuria con sintomas (fiebre, Ampicilina mas gentamicina

dolor, tenesmo vesical) en sondaje o Piperacilina tazobactam
o Ceftazidima mas ampicilina
o0 Imipenem

A los 3 dias pasar a OR segun

el resultado del urocultivo y del
antibiograma y mantener 7 dias o 14
dias si ha habido PNA.

Recambio de la sonda.

Candiduria con sintomas (fiebre, Si edad avanzada, neonatos,

dolor, tenesmo vesical) en sondaje inmunodeprimidos, diabéticos,
manipulaciones urolégicas:
Fluconazol 200mg/24h OR 7-14 dias




Infeccion del tracto urinario

No requiere profilaxis antibi6tica.

En neutropénicos, inmunodeprimidos,
trasplantados renales, diabéticos,
cirréticos indicar antibidtico segun

Recambio de sondaje vesical urocultivo realizado 2 dias antes o
empiricamente con fosfomicina en
dosis Unica.

En paciente con riesgo de
endocarditis: Ampicilina+Gentamicina
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6. Pielonefritis aguda (PNA). Algoritmo de tratamiento

FIEBRE + DOLOR LUMBAR
+/- S. MICCIONAL

PNA

Analitica general
Urocultivo Hemocultivos Rx Urolégica Sedimento

NO* - ¢CRITERIOS DE INGRESO? > S
1-AMOXICILINA-CLAVULANICO 1-AMOXICILINA-CLAVULANICO 1g/8h x 10-14
500/125 mg x 10-14 dias dias 6 CEFTRIAXONA 2gx24h, IV (1g sI>65
2- Si alergia a betalactamicos aiios) x 10-14 dias
ge"‘ﬂ'(“c/"(‘j? M. x10-14 di 2- Si alergia a betalactamicos

Lile) 7 a7 1, L, RO Gl Gentamicina 3mg / kg / dia, IV, x 10-14 dias

(ambulatorio)

Ciprofloxacino Ciprofloxacino 500mg / 12 h vo, x 10-14 dias
500mg / 12 h vo, x 10-14 dia 3- Si sospecha de gérmenes multiresistentes
ALTA HOSPITALARIA GON PRIMERA Piperacilina-taz obactam 4g/6h, IV

DOSIS DE ATB EN UCIAS Imipenem 500mg/6h IV

|
VALORAR ANADIR AMINOGILCOSIDO

NO -— (CRITERIOS DE INGRESO PROLONGADO? —

\

INGRESO EN UCE ¢Anomalias vias urninarias
revalorar a las 24-48-72 horas —> susceptlgles dg tratamiento |
INGRESO EN UROLOGIA
AFREBIL
Hemodinamicamente estable
Capaz de tto. ambulatorio Necgsidad de I_ttratfamiAIe.nto v
> uen soporte familiar
HOSPITALIZACION
sl NO DOMICILIARIA
Alta con tratamiento " Patologia de base
antibiético segdn ‘%’:ﬂ:},‘gg Problema social
urocultivo o Valorar L—p  Inestabilidad hemodindmica
amoxicilina ecografla renal Complicaciones infecciosas
clavulanico g INGRESO EN MI-INFECCIOSAS

*Muijeres jovenes no embarazadas sin patologia urolégica hemodinamicamente
estables con capacidad para tomar tratamiento ambulatoriamente

** Varones inmunodeprimidos, intolerancia digestiva, incapacidad para tomar
tratamiento ambulatorio
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7. Cistitis. Algoritmo de tratamiento

SD. MICCIONAL
+/- PIURIA
+/- NITRITOS

y

CISTITIS
NO COMPLICADA COMPLICADA
Analitica
Urocultivo o
No es necesaria anall’ti_ca Valorar estudio radiourol6gico
No es necesario urocultivo DESCARTAR OTRA PATO[.OGiA
(PNA, CISTITIS HEMORRAGICA,
CISTITIS ENFISEMATOSA, ETC.)
P AMOXICILINA-AC. CLAVULANICO
FOSFOMICINA 3g désis unica -
AMOXICILINA-AC. CLAVULANICO S P (2
500-125/8h x 3 dias Si alergia
. . CIPROFLOXACINO
Si alergia b
CIPROFLOXACINO 500mg/12h x 7 dias
500mg/12h x 3 dias WAL LI
400mg/12h x 7 dias

\

VALORAR SEGUIMIENTO UROLOGICO

ALTA

*El urocultivo puede tener interés a nivel epidemiolégico, por lo que puede
solicitarse y remitirse el resultado al Centro de Salud correspondiente.
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Protocolos de utilizacion de antimicrobianos

» Artritis séptica

Melchor Riera, Nuria Ribas, Eva Esteban e Servicio de Medicina Interna-Infecciosas

La presentacién clinica més habitual de la artritis séptica es en forma de
monoartritis aguda, presentandose como fiebre, que no suele ser muy
elevada, y dolor e hinchazén articular. Las articulaciones mas afectadas
en frecuencia son la rodilla y la cadera. La evaluacién en Urgencias debe
incluir una cuidadosa Historia Clinica dirigida y exploracion fisica general.
Se debe realizar hemograma y bioguimica que incluyan Velocidad de
Sedimentacion y PCR, y radiologia simple de la articulacion afecta. Para
alcanzar el diagndstico examinar el liquido articular que debe realizarse
siempre con técnica estéril. Se debe enviar liquido articular para realizacién
de examen citoquimico (2 tubos estériles, uno de ellos con heparina)
solicitando: recuento celular, glucosa, proteinas, cristales y ADA si procede
al laboratorio de Bioquimica de Urgencias y al laboratorio de Microbiologia
(1 tubo estérily 2 frascos de hemocultivos) para examen de Gram urgente,
cultivo general y cultivo de micobacterias si procede.

Traumatismo o DERRAME Afectacion
dolor 6seo focal ARTICULAR periarticular
Normal l Bursitis, tendinitis, celulitis.
Radiografia - Hemograma, bioquimica (incluir acido drico),VSG.

- Sedimento orina
- Rx articulacion afecta y su homénima
(proyeccion PA 'y lateral)
Patoldgica - Si fiebre o sospecha artritis infecciosa ,

v hemocultivos y cultivos de probables focos
; primarios(3).
ractura, tumor, - Sospecha alta de infeccion o conectivopatia,
transtorno

realizar Rx torax.

\

ARTROCENTESIS

metabélico 6seo

I SON DURETA
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Artriti

séptica

LiQuiDo
SINOVIAL

:

Recuento celular

ORIENTATIVO
— ( ) ~

<2.000 cél/ mm® > 2.000 cél/ mm3
Hemartros "528:'&2_?0’;?0 PROCESO INFLAMATORIO
I (liquido claro) / \

Puncion | 3 2
traumatica 2.000-50.000 cél/ mm®  >50.000 cél/ mm® y
Coagulopatia Artropatias y PMN>50% (liquido PMN>75% (liquido
Traumatismo degenerativas y claro o turbio o purulento)
Tumores mecénicas
Pseudogota
Neuropatl’aA I I
'I(;ﬂberculosw Artritis microcristalinas Artritis infecciosa

10s Conectivopatias,

espondiloartropatias
¥ I

Presencia de cristales Gram o cultivos

(DIAGNGSTICO) positivos Liquido estéril

(DIAGNOSTICO) (SOSPECHA)
| | |
Urato monosédico - Gota Artritis infecciosa Enf sistémicas,
Pirofosfato célcico = espondiloartropatias,
Pseudogota Lyme, infecciones viricas

I sonourera



Artritis séptica

Tratamiento:

El tratamiento se basa en tres aspectos:

e Tratamiento antibiotico

e Drenaje de la articulacion por artrocentesis-artroscopia: contactar
siempre con Traumatologia

e Inmovilizacion inicial y rehabilitacion.

La seleccion del antibidtico adecuado debe ir guiada por los hallazgos
de la tincién de Gram y por los antecedentes de la Historia Clinica
(actividad sexual, edad, adiccion a drogas parenterales).

Situacion clinica Antibiético eleccion
Monoartritis aguda

Ceftriaxona 1-2 g/24 h EV
Tincion Gram: Cocos Gram - Alergia o intolerancia:
Ciprofloxacino 400 mg/12 h EV

Cloxacilina 2g/4 h EV +

gentamicina 3-5 mg/Kg/24 h los
Tincién Gram: Cocos Gram + primeros 3-5 dias.

Alergia o intolerancia:

Vancomicina 15mg/Kg/12h EV

Ceftriaxona 2g/24 h EV+
gentamicina 3-5 mg/Kg/24 h los
primeros 3-5 dias.

Tincion Gram: Bacilos Gram - Alergia o intolerancia:
Ciprofloxacino 400 mg/12 h EV+
gentamicina 3-5 mg/Kg/24 h los
primeros 3-5 dias.




Artritis séptica

Situacion clinica Antibiético eleccion

Monoartritis aguda

Cloxacilina 2g/4 h EV+Ceftriaxona
1-2 g/24h EV

Tincion Gram: no microorganismos o

no realizada Alergia o intolerancia:
Vancomicina 15mg/Kg/12h EV +
Ciprofloxacino 400 mg/12 h EV

Duracion:

Laduracién deltratamiento depende del germen aisladoy delaevolucion
clinica. El tratamiento habitual para H. influenzae, estreptococos,
y gonococo es de dos semanas. Las artritis por S. aureus y bacilos
Gram negativos debe tratarse durante cuatro semanas (seis si existe
osteitis). Si son sensibles a quinolonas puede plantearse a partir de la
tercera semana del tratamiento pasar a quinolonas (ciprofloxacino 750
mg cada 12 h o levofloxacino 750 mg cada 24h via oral), asociada a
rifampicina en caso de infecciones estafilocécicas.

Artritis protésicas ver pag web de la Comision de Infecciones.

Bibliografia:

e Christopher Ohl. Infectious artritis of native joints.IN: Mandell, Douglas,
and Bennetts. Principles and practice of Infectious diseases.6th
edition 2005.

e Infecciones osteoarticulares y de partes blandas. Protocolos Clinicos
de la SEIMC. Coordinador A.Guerrero.

e Goldenberger DL. Septic artritis. Lancet 1998;351:197-202
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» Infeccion del pie diabético

Pascual Lozano e Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular

1. Gravedad de la enfermedad

La gravedad de la infeccién es la que determina la estrategia del
tratamiento: necesidad de hospitalizacion, ruta de administracion de
antibidticos y agresividad del tratamiento quirtrgico complementario.

Existen varios esquemas de clasificacion de las lesiones, el mas
utilizado es el de Wagner (1) basado en las caracteristicas de la
Ulcera diabética (tabla I), otra forma mas practica, desde el punto
de vista clinico, es clasificar las lesiones dependiendo de la
gravedad de la infeccién (tabla II).

Tabla I: Clasificacién clinica de la tlcera diabética (Wagner)

Grado Caracteristicas
0 No lesiones abiertas. Deformidades o celulitis
1 Ulcera superficial sin afectacion tejido subcutaneo

2 Ulcera profunda no complicada: exposicion de hueso, tendon o
capsula articular

Ulcera profunda complicada: Osteitis, abceso u osteomielitis
Gangrena localizada: dedo o talén

5 Gangrena del pie
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Tabla Il: Criterios clinicos de infeccion

Gravedad de la infeccion ~ Grado Clinica

Celulitis localizada
Leve 0,1 Ulcera superficial
No signos o sintomas sistémicos

Celulitis del pie o tobillo
Ulcera profunda
Moderada 2,3 Abceso plantar
Osteomielitis aguda
Signos o sintomas sistémicos

Celulitis proximal o linfangitis
Gangrena

Fascitis necrotizante

Sepsis

Grave 4,5

2. Causas de la infeccion

Extraccion de material para cultivo

El material para cultivar se debe recoger del exudado de los abcesos
0 por biopsia quirdrgica del tejido afectado, para minimizar el potencial
de contaminacion. Los cultivos recogidos por frotis del fondo de las
lesiones son dificiles de interpretar por el alto grado de contaminacion
que puede existir.

Gérmenes aislados

Las infecciones suelen ser plurimicrobianas con una media de tres
gérmenes aislados por paciente. Existen algunas excepciones como
es la celulitis de una piel no ulcerada, que suele estar provocada por
estafilococos o estreptococos.
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Los gérmenes asociados a Ulceras superficiales suelen ser cocos
aerobios grampositivos (Tabla Ill)

Los gérmenes mas frecuentemente implicados son (2):

1. Staphylococcus aureus. Es el patdgeno mas comun y el que se aisla
en la mayoria de las infecciones con un solo germen.

2. Streptococcus sp.

3. Enterobacterias (Proteus sp., E coli, Enterobacter sp., Klebsiella sp.):
frecuentes en las infecciones mixtas.
Pseudomonas aeruginosa suele aislarse de la superficies de las
Ulceras cronicas, especialmente de pacientes tratados previamente
con antibiéticos. Se debe valorar si es una colonizacion o una
infeccion antes de instaurar tratamiento especifico.

4. Anaerobios

Tabla lll: Gérmenes aislados

Grampositivos 65%
Staphylococcus aureus 40%
Estreptococos B-hemolitico 15%
Enterococcus faecalis 5%

Gramnegativos 58%
Pseudomonas aeruginosa 15%
Proteus mirabilis 15%
Enterobacter cloacae 15%
Morganella morganii 6%
Klebsiella sp. 6%

Anaerobios 15%
Bacteroides fragilis 10%
Peptostreptococcus sp. 4%

Datos: Servicio Angiologia y Cirugia Vascular. Hospital Son Dureta
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3. Opciones terapéuticas

Infeccion Patdgenos Gravedad
Celulitis Estafilococo Leve
Estreptococos
Moderada Grave
Leve
Estafilococos
Ulcera superficial Estreptococos S EEEE
con o sin gramnegativos o
anaerobios BeE
Estafilococo Leve
Ulcera profunda Estreptococos
con o sin gramnegativos o
anaerobios Moderada Grave
Osteomielitis
Gangrena polimicrobiana

Shock séptico
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Tratamiento inicial Otras medidas

Amoxicilina/Ac.clavulanico 875 mg/8h OR
Alergia a betalactamicos: Clindamicina OR Higiene pie

Amoxicilina/Ac. clavulanico 875 mg/8h OR
Cloxacilina 1 g/6h OR
Desbridamiento

Amoxicilina/Ac. clavulanico 875 mg/8h OR T
Alergia a betalactamicos: Levoflaxocino + Metronidazol

Amoxicilina/Ac. clavulanico 2 g/8h EV o
Piperacilina/tazobactam
Si shock séptico: Imipenem-cilastatina

Amoxicilina/Ac. clavulanico 2 g/8h EV
Alergia a betalactamicos: Levoflaxocino + Metronidazol

Amoxicilina-Ac. clavulanico 2 g/8h EV
Alergia a betalactamicos: Levofloxacino+Metronidazol Desbridamiento

Valorar cultivo y antibiograma quirtrgico

Amoxicilina/Ac. clavulanico 2 g/8h EV
Alergia a betalactamicos: Levoflaxocino + Metronidazol
Si shock séptico: Imipenem

Imipenem 500 mg/6h EV
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» Traqueobronquitis

Jaume Sauleda e Servicio de Neumologia

Proceso inflamatorio del érbol bronquial, mas prevalente en
fumadores y en invierno, que suele ser autolimitado y no requiere
tratamiento especifico, excepto en pacientes EPOC, cardiépatas,
inmunodeprimidos y ancianos.

La etiologia es virica en cerca del 95% de los casos. Raramente,
intervienen agentes bacterianos (Mycoplasma pneumoniae, clamydias,
B. pertussis).

Ante casos graves, persistentes, o con sospecha de condensacion en
la auscultacion, debe descartarse neumonia (radiografia de torax).

La reiteracion frecuente de episodios de bronquitis aguda se ha
asociado con el asma incipiente, por lo que en estos casos se debe
recoger la historia familiar de atopia y evaluar la funcién pulmonar.

1.1. Tratamiento

e Analgésicos antitérmicos (paracetamol oral, 1g/8h).

e Hidratacion.

e Abstencién de fumar.

e Si existe broncoespasmo, son Utiles los broncodilatadores
(salbutamoal, ipratropio).
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Antibiéticos

Dada la evolucion autolimitada vy la etiologia virica, la antibioterapia es
irracional en la gran mayoria de los casos. Se debe tener presente que
el uso innecesario de antibidticos en bronquitis aguda se considera
un factor relevante en la eclosion de resistencias bacterianas. Ni la
purulencia del esputo nila fiebre son predictores de infeccion bacteriana
en sujetos sanos.

En pacientes con morbilidad cardiopulmonar asociada, inmuno-
deprimidos, ancianos, o en casos de exposicion a tos ferina, la
intervencion de bacterias (como causa o por sobreinfeccion) es mas
probable.

Situacion clinica Antibiético eleccion
Traqueobronquitis

Paciente sano Tratamiento sintomatico

Sano, pero con clinica persistente Claritromicina OR, 250 mg/12h,
>10 dias 5-7 dias

Amoxicilina/Ac. Clavulanico
500/125 mg/8h, 5-7 dias

Si alergia: levofloxacino OR,
500 mg/24h, 5-7 dias

Exacerbacion bronquitis crénica Tratar como EPOC leve (ver mas
(paciente no EPOC) adelante)

Comorbilidad (cardiaca,
inmunodepresion, ancianos,
diabetes) 1,2

1.Necesidad de cubrir H. influenzae.
2.Valorar la probabilidad de resistencias (residencias de ancianos, hospitalizaciones o tratamientos
antibicticos recientes).
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» Exacerbacion infecciosa de la EPOC

Jaume Sauleda e Servicio de Neumologia

Lareagudizacion o exacerbacion de la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) se define como un empeoramiento transitorio de la
sintomatologia basal, que cursa con un aumento de la disnea, la tos
o el volumen o purulencia del esputo. Se trata de la primera causa de
consulta médica y de hospitalizacion entre estos pacientes, siendo su
mortalidad cercana al 14%.

La etiologia no siempre es infecciosa (hiperreactividad bronquial por
alérgenos o irritantes ambientales, insuficiencia cardiaca, embolismo
pulmonar), pero en cerca del 75% de los casos la causa es virica
(gripe, catarro comun) o bacteriana (H. influenzae, S. pneumoniae, M.
catarrhals).

1. Evaluacién diagnéstica

Segun la gravedad, el paciente puede ser tratado de forma ambulatoria
0 requerira ser derivado a urgencias hospitalarias o ingresado. Los
criterios de gravedad incluyen:

e Saturacion de 02 <90% (equivale a pO2 <60 mmHg)

e Alteracion del nivel de conciencia

e Cianosis

e Taquipnea (> 25 respiraciones/minuto)

e Uso de musculatura accesoria o respiracion paradojica

e Taquicardia (> 100 latidos/minuto)

e Cor pulmonale descompensado

e Comorbilidad grave

e Sospecha de patologia aguda subyacente (heumonia, neumotorax,
TEP, neoplasia)
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Exacerbacion infecciosa de la EPOC

Todos los sujetos con alguno de los otros criterios de gravedad
descritos deben ser referidos al hospital. Otros factores asociados a
un mal prondstico que pueden sugerir la conveniencia de tratamiento
hospitalario incluyen:

e Oxigenoterapia domiciliaria

e Historia de fracasos terapéuticos previos

® |nicio subito

e >3 reagudizaciones en el Ultimo afio

e Ancianidad (edad > 65 anos)

e Estado general deteriorado

e Otras enfermedades asociadas (diabetes)

e Incapacidad para el tratamiento en domicilio (vive solo, condiciones
sociales)

e Marcada reduccion en la capacidad para las actividades cotidianas

Aquellos pacientes que no cumplan criterios para ser referidos al
hospital seran tratados en su domicilio, debiendo ser reevaluados en
48-72 horas.

El diagnéstico bacterioldgico no se considera necesario en el caso de
exacerbaciones en pacientes con EPOC leve (FEV1 >80% del valor
de referencia), pero debe tomarse una muestra para tincién de Gram
y cultivo en aquellos sujetos que requieran ingreso hospitalario y en
todos los pacientes con EPOC basal moderado (FEV1 50-80%), grave
(FEV1 30-50%) o muy grave (FEV1 <30%).

*Los valores de FEV1 se refieren al FEV1 post broncodilatador.
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2. Tratamiento antibiético empirico de la exacerbacion de la EPOC
El papel de los antibiéticos en el tratamiento de las reagudizaciones
de la EPOC no esta exento de controversias, ya que la etiologia no
siempre es infecciosa o puede ser virica, mientras que en la EPOC no
es infrecuente (25% de los pacientes) la presencia de bacterias en el
esputo durante las fases estables. Sin embargo, la concentracion de
bacterias puede elevarse durante la exacerbacion, lo que sefiala una
alteracion en la relacion entre el huésped y el patdgeno.

La probabilidad de una etiologia bacteriana se define mediante los
criterios de Anthonisen, estando indicada la antibioterapia si se
cumplen dos o mas de los criterios siguientes:

° Aumento del volumen del esputo

e Cambios en la coloracion y la consistencia del esputo

* Aumento de la disnea

Sielpaciente no presentaestos criterios, pero presentafiebre (Tfemperatura
axilar > 37,7°C) o exacerbacion grave (criterios de ventilacion invasiva o
no invasiva) se debe iniciar tratamiento antibiético.

Los patégenos que deberan cubrirse en un tratamiento empirico
varian segun los siguientes 4 factores:
e | a gravedad de la EPOC
e | a edad mayor o menor de 65 anos
e | a existencia 0 no de comorbilidad significativa (diabetes, cirrosis,
insuficiencia renal crénica o cardiopatia)
e Elriesgo de la presencia de Ps. aeruginosa:
e Tratamiento reciente con betalactamicos
e Exacerbacion intrahospitalaria
e > 4 ciclos de antibictico el ultimo aho
e Tratamiento cronico con corticoides orales
e Bronquiectasias
e FEV 1 post broncodilatador < 30% del valor de referencia
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Clasificacion de las reagudizaciones de la EPOC segun situacion
clinica

grupo  definicion patbgenos mds  pruebas
probables microbiologicas

- H. influenzae
EPOC leve en <65 afios ; )
| S. pneumoniae no necesarias

sin comorbilidad M. catarrhalis

EPOC leve >65 o idem al grupo |,
lla comorbilidad y moderada- mas: cultivo de esputo
grave sin riesgo de Enterobacterias (E. P
Pseudomonas aeruginosa  coli, K. pneumoniae)
EPOC moderada- .
; idem grupo lla,
grave con riesgo de .
. mas: .
lib Pseudomonas aeruginosa cultivo de esputo
Pseudomonas
0 EPOC muy grave o .
aeruginosa

necesidad de ventilacion

Seleccion terapéutica

La seleccion del antibidtico se basara en los criterios habituales de toda
politica antibidtica: espectro antibacteriano lo méas especifico posible
para los patdgenos mas probables, experiencia de uso acumulada con
cada molécula, coste y reserva de nuevos antibioticos para limitar la
aparicion de resistencias. Debe insistirse especialmente en este Ultimo
aspecto, dado que la colonizacion bacteriana del arbol bronquial no es
infrecuente en la EPOC incluso en fase estable, por lo que la antibioterapia
debe concebirse como una forma de ayudar al huésped a superar un
aumento transitorio en la carga de bacterias, mas que a garantizar una
erradicacion total del patdégeno, que soélo resultaria transitoria.
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Insistir pues en elegir un nuevo antibidtico de amplio espectro con
intencion erradicadora favoreceria la expansion de cepas resistentes sin
haberse demostrado que beneficie al paciente.

De los antibidticos disponibles, amoxiciina es capaz de cubrir
adecuadamente el neumococo (incluyendo las cepas sensibles,
intermedias y muchas de las resistentes a penicilina) en el tejido
pulmonar, donde la penetracion de los betalactamicos es dptima. La
asociacion de clavulanico anadiria eficacia frente a las cepas de H.
influenzae productoras de betalactamasas y frente a Enterobacterias.
Entre las cefalosporinas orales, el incremento en la resistencia del H.
influenzae ante cefuroxima axetilo impide que se pueda recomendar
como de eleccidn, si bien se debe recordar que los datos de sensibilidad
invitroy la efectividad in vivo no siempre coinciden plenamente, habiendo
motivos para pensar que cefuroxima sigue siendo Util en la clinica.

Aunque las nuevas fluoroquinolonas permiten cubrir casi todos los
patégenos posiblemente implicados y tienen la ventaja de administrarse
una vez al dia, una politica de antibiéticos racional debe reservar el
uso de los nuevos antimicrobianos de amplio espectro para aquellas
condiciones en las que no existan otras opciones con menor impacto
ecoldgico (alergia, intolerancia o falta de respuesta a betalactamicos). La
quinolona mas activa frente a Ps. aeruginosa es el ciprofloxacino, pero
su efectividad frente al neumococo es menor que la de levofloxacino.

En cuanto a los macrélidos, las resistencias actuales del neumococo
(cercanas al 25%) limitan su uso a situaciones en las que no se pueda
elegir otra alternativa

Por todo lo expuesto, la recomendacion antibidtica en la exacerbacion
de la EPOC es la que sigue:

I SON DURETA
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Situacion clinica Antibiético eleccion

Reagudizacion EPOC

Grupo Iy lla Amoxicilina-Ac.clavulanico 875mg/8h oral
Leve 0 moderado sin riesgo 5-7 dias
de Pseudomonas aeruginosa

Alergia o intolerancia:

Levofloxacino 500mg/24h oral 5-7 dias

Grupo llb
Moderado o grave con riesgo
de Pseudomonas aeruginosa

Ciprofloxacino 750 mg/12 h oral 7-10 dias

Alergia o intolerancia:

tratamiento parenteral en hospital con
piperacilina-tazobactam, ceftazidima o
aminoglucosidos.

Asociar dos antibidticos si agudizacion grave.
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» Neumonia Adquirida en la Comunidad

Jaume Sauleda e Servicio de Neumologia

Laneumoniaadquiridaenlacomunidad (NAC) es una patologiafrecuente
y potencialmente grave. Su incidencia en poblacion espanola ha sido
estimada en 1,6-1,8 episodios/ 1.000 habitantes/ano, con predominio
en el invierno y en varones ancianos. El porcentaje de pacientes que
requieren ingreso hospitalario varia mucho entre estudios (22-61%),
debido a diferencias en los criterios diagnosticos, disponibilidad de
camas, etc. De aquellos sujetos con NAC que ingresan, cerca del 9%
requiere cuidados intensivos (UCI). La mortalidad global de la NAC se
estima en el 14%, pero oscila mucho entre la elevada mortandad de
los casos ingresados en UCI (37%) y la mortalidad relativamente baja
de los tratados en el medio extrahospitalario (2%).

3.1. Etiologia

Las dificultades inherentes a la obtencion de muestras adecuadas para
el diagndstico etioldgico motivan que en un 40-60% de los casos de
NAC no se llegue a conocer la etiologia, por lo que la aproximacion
terapéutica debe ser a menudo empirica. Aunque esto suele ser
suficiente en los casos tratados de forma ambulatoria, siempre se
deberia hacer un intento por objetivar la etiologia del cuadro.

Una recopilacion de estudios europeos (incluidos espanoles) describe
el perfil etiologico de la NAC, en relacion a su gravedad:
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Ambulatoria (%)  Hospitalizada (%)  UCI (%)

Atipicos* 22 18 &

S. pneumoniae 19 26 22
H. influenzae 3 4 5
Legionella spp 2 4 8
S. aureus 0,2 1 8
Enterobacterias 0,4 3 7
Virus 12 11 5

No identificados 60 44 42

*M. pneumoniae, C. pneumoniae, C. psitacci, C. burneti.

Entre las NAC tratadas en el medio extrahospitalario, las mas leves (FINE
I, ver méas adelante) se deben en dos de cada tres casos a patdgenos
atipicos, sobre todo Mycoplasma pneumoniae, mientras que entre las
moderadas (FINE Il y lll) predomina el neumococo (55%). Entre los
casos que requieren ingreso, predomina también el neumococo, pero
sigue siendo importante la incidencia del Mycoplasma pneumoniae.
Con la gravedad, va aumentando la probabilidad de otros patégenos
(Legionella, S. aureus, gram-negativos).

Existe una relacion entre las condiciones del sujeto y la etiologia mas
probable:

* Mayores de 65 afos: La mayoria de las NAC se deben al neumococo
(49%). H. influenzae (14%) y L. pneumophila (8%).




Neumonia Adquirida en la Comunidad

e Residencias de ancianos: La etiologia de los casos de NAC
procedentes de residencias no parece coincidir con las de los casos
de sujetos de igual edad procedentes de su domicilio. Algunos
autores consideran la existencia de una forma de ‘neumonia asociada
a cuidados’ (care-associated), intermedia entre la NAC y la neumonia
intrahospitalaria. La incidencia de S. aureus puede ser superior a la
de la poblacién general.

e EPOC: Neumococo, chlamydia sp 'y H. influenzae. En presencia de
bronquiectasias o FEV1 <560% y >4 ciclos de antibiéticos en el Ultimo
ano, se debe considerar la Ps. aeruginosa.

e Fumadores: Fumar conlleva mayor riesgo de NAC de cualquier
etiologia (dejar de fumar reduce a la mitad el riesgo de padecer una
NAC en los siguientes 5 afos). El riesgo de enfermedad neumocécica
invasiva es cuatro veces mayor al de los no fumadores, a la vez que
se observa una incidencia de Legionella spp y chlamydia sp superior
a la esperada.

¢ |Insuficiencia cardiaca congestiva: NAC por virus.

¢ Diabetes: Mayor riesgo de neumococia invasiva y de S.aureus.

e Aspiracion: Polimicrobiana, con predominio de anaerobios.

e Alcoholismo: Es un factor de riesgo para la NAC. A menudo se
asocia aspiracion.

e VIH: Predominan las formas bacterianas por neumococo (tanto
en portadores como en casos de SIDA), pero hay que descartar
patégenos no habituales.

e Corticoterapia cronica: Hongos (Aspergillus) y S. aureus. El riesgo de
NAC aumenta con dosis diarias mayores de 10 mg de prednisona.

e Factores ambientales y laborales: Legionella (brotes por
contaminacion de sistemas de aire acondicionado), fiebre Q (Coxiella
burnetii entre trabajadores de mataderos y granjas), psitacosis
(contacto con pajaros), tularemia (animales salvajes), brucelosis
(ganado), leptospirosis (roedores), Burkholderia pseudomallei (viajes
al sudeste asiatico), Coccidioides inmitis (sureste EEUU), etc.
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3.2. Aproximacion diagndstica

3.2.1. Clinica

El diagnostico de NAC se basa en la presencia de un cuadro infeccioso
agudo asociado con un infiltrado pulmonar en la radiografia de toérax
que no es atribuible a otra causa. Los signos de condensacion en
la auscultacion son poco sensibles (menos del 40% si se consideran
aislados del resto de hallazgos).

Aspectos importantes a la hora de establecer un diagnoéstico incluyen:

e En ancianos, es frecuente que curse con confusion mental y
agravamiento de patologias asociadas, en ausencia de fiebre.

e En jovenes sin patologia asociada, es Util intentar diferenciar un
patron ‘tipico’ o un patron ‘atipico’:

e ‘Tipico’: Comienzo brusco (menos de 48 horas de evolucion),
escalofrios, fiebre >37,8°C, tos productiva, expectoracion
purulenta y dolor pleuritico.

e ‘Atjpico’: Tos no productiva, molestias toracicas inespecificas
y manifestaciones extrapulmonares (artromialgias, cefalea,
alteracion del estado de conciencia, vomitos, diarrea). Es
frecuente la disociacion clinico-radioldgica.

e En sujetos con otras patologias o condiciones asociadas, se deben
valorar las posibilidades etiologicas citadas en el apartado anterior.

e Se deben valorar los datos epidemioldgicos locales (ej. brote de
Legionella).

e £n NAC por Legionella es frecuente encontrar hematuria.
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3.2.2. Pruebas diagndsticas

e Pulsioximetria o gasometria: siempre que exista sospecha clinica de
afectacion de la funcion ventilatoria.

e Hemograma y analitica basica: Cursa con leucocitosis (>12.000/
ul) o leucopenia (<4.000/ul). La Legionella puede asociarse con
hiponatremia e hipofosfatemia.

e Radiografia de torax: Ante la falta de especificidad de la clinica, es
esencial demostrar la presencia de un infiltrado y descartar posibles
complicaciones (derrame pleural, cavitacion), patologias pulmonares
asociadas y diagndsticos alternativos. Es pues inexcusable hacer
una placa de térax en dos proyecciones a todo sujeto en el que se
sospeche una neumonia.

Ninguno de los 3 patrones radioldgicos clasicos (lobar, bronco-
pneumonico, intersticial) es patognomoénico de un patdgeno
especifico.

La afectacion bilateral o de mas de 2 [6bulos y el derrame pleural (sobre
todo si bilateral, se deba a la NAC o a insuficiencia cardiaca asociada)
son criterios de gravedad.

La curacion radiolégica puede retrasarse hasta 8 semanas después de
la curacion clinica, siendo imprescindible la confirmacion radioldgica
de la curacion.

3.2.3. Diagndstico etioldgico

Los problemas asociados a la obtencion de muestras adecuadas del
arbol bronquial (necesidad de procesamiento rapido de las muestras
de esputo, caracter invasivo de varias técnicas), la elevada probabilidad
de contaminacion con flora bucal, la dificultad para diferenciar bacterias
colonizadoras de agentes causales y el que no se haya demostrado
que conocer la etiologia afecte el prondstico de las formas leve-
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moderadas, explican el que apenas se logre un diagnostico etiolégico
en el 40% del total de casos de NAC y que no se considere necesario
tomar muestras para cultivo en casos leves tratados en el ambito
extrahospitalario.

Sin embargo, el conocer la etiologia y la sensibilidad antimicrobiana
puede ser crucial en las formas mas graves, en las que iniciar el
tratamiento empirico con un antibidtico inadecuado se asocia con peor
prondstico. Aun asi, nunca se debe retrasar el inicio del tratamiento
para la obtencién de muestras.

3.3. Valoracion pronéstica

3.3.1. En el medio extrahospitalario

La British Thoracic Society (BTS) ha desarrollado una escala prondstica
simplificada (CRB65), que soélo considera 4 factores y se ha concebido
pensando en las circunstancias de la atencion primaria:

* Edad > 65 anos

e Confusion (mediante un cuestionario de 10 preguntas o, simplificado,
mediante la valoracién de desorientacion temporal, espacial y
personal).

e Frecuencia respiratoria (=30 rpm)

e PA (sistélica <90, diastolica <60 mmHg)

I+ SON DURETA



Neumonia Adquirida en la Comunidad

Cada variable suma un punto, de tal modo que la puntuacion varia
entre 0 y 4. La probabilidad de muerte para cada puntuacion es:

Puntos Riesgo de muerte
0 1,2%
102 8,5%
304 31%

Se recomienda derivar al hospital todo paciente con puntuacion igual
o mayor a 1. También se deberan valorar otros factores que puedan
influir en la decision de derivar al paciente (comorbilidad, condiciones
sociales, etc).

3.3.2. En el medio hospitalario

En la actualidad, se utiliza la escala prondstica descrita por Fine (PSI:
“pneumonia severity index”), la cual permite distribuir los sujetos a priori
en cinco grupos de riesgo. Los grupos | y Il (riesgo de muerte 0,1 y
0,6%, respectivamente) seran tratados en el medio extrahospitalario, el
I11(0,9-2,8%) requiere observacion en urgencias hospitalarias, mientras
que los IVy V (9 y 27%) deben ser hospitalizados.

I+ SON DURETA
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Estratificacion del riesgo en la NAC (puntuacion de Fine)

Puntuacion de las variables para prediccion de mortalidad temprana

Caracteristica Puntuacion
edad (varones) n° de afios
edad (mujeres) n° de afios —10
procedencia de asilo o residencia +10
neoplasia +30
hepatopatia +20
ICC +10
enf. cerebrovascular +10
enf. renal +10
estado mental alterado +20
frecuencia respiratoria >30/min +20

PA sistdlica <90 mmHg +20
temperatura <350 0 >400C +15
taquicardia 2125 Ipm +10
Pa02 <60 mmHg (saturacion 02 <90%) +10

pH arterial <7,35 +30

BUN =30 mgy/dl +20
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Puntuacion de las variables para prediccion de mortalidad temprana

Caracteristica
Na<130 mmol/I
glucosa > 250 mg/dl
hematocrito <30%

derrame pleural

Clase Fine

puntuacion

<50 afios sin neoplasia ni
ICC ni enfermedad
cerebrovascular, hepatica
ni renal

<70
71-90

91-130
>130

Puntuacion
+20
+10
+10
+10

% muerte en 30 dias

0,1

0,6

0,9-2,8

9,3
27
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Para decidir de un modo agil cuando es necesario investigar todos los
items de la escala de Fine, se ha desarrollado un algoritmo simplificado,
util tanto en el medio intra como extrahospitalario:

NAC

v

¢>50 afos?

NO i

¢historia de neoplasia, si
hepatopatia, nefropatia, ICC o
cerebrovascular?

o

- alter. estado mental
- taquipnea 30 rpm ,

- taquicardia > 125 Ipm S
- PAs < 9 mmHg

T2 < 350> 40°C

l !

Si

FINE II-V
FINE | (aplicar escala)
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3.4. Decision sobre la necesidad de ingreso hospitalario
Desde atencion primaria, deberan ser remitidos al hospital para
valoracion todos los sujetos con CRB65 >1.

En el centro hospitalario, la decision sobre si cabe seguir tratamiento
ambulatorio, si precisa observacion en urgencias o si se debe
ingresar al paciente, se tomara en base al grupo de riesgo de Fine y
a otros factores (comorbilidad, sociales, etc) que puedan aconsejar el
ingreso:
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NAC en paciente inmunocompetente

v

Condiciones que contraindiquen tratamiento ambulatorio:
1) Inestabilidad hemodinamica
2) Descompensacion de la enfermedad de base
3) Hipoxemia p02<60 o Sa 02 <90
4) Intolerancia oral

v v

NO S|
Determinar grupo FINE INGRESO
l l T A
Grupo I, 11, 11l Grupo IV, V

'

Factores sociales
psiquiatricos enf de
base, CV JUICIO CLINICO

vy

NO S|
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3.4. Tratamiento de la NAC
Las causas mas frecuentes de NAC leve (Fine I) en nuestro medio son
S. pneumoniae y M. pneumoniae.

La prevalencia de cepas de neumococo con sensibilidad reducida a
la penicilina parece ir disminuyendo en nuestro medio, aunque sigue
siendo relevante. Las cepas de S. pneumoniae pueden presentar
tres niveles de sensibilidad a la penicilina: sensible (concentracion
minima inhibitoria, CMI <1 mg/l), intermedia (1-2 mg/l) y resistentes
(>2 mg/l). Las cepas de sensibilidad intermedia siguen respondiendo
adecuadamente si se eleva la dosis de amoxicilina (1g/8h). La frecuencia
de las resistencias de alto grado va en retroceso (en el Hospital Son
Dureta no se identificd ninguna en el afio 2005), por lo que no parece
razonable centrar la seleccion de antibidticos en la neumonia leve en
esa eventualidad.

La probabilidad de resistencia a la penicilina se ha asociado con
los siguientes factores: edad mayor de 65 afos, EPOC, multiples
patologias asociadas, inmunodeprimidos, alcoholismo, contacto con
nifos en guarderias, tratamiento con betalactamicos en los Ultimos 3
meses o ingreso hospitalario reciente.

En cuanto a la resistencia del neumococo a los macrolidos, sigue
siendo frecuente (30%) y en general no se supera al elevar la dosis.
La telitromicina es un cetdlido, relacionada con los macrolidos, que
presenta igual actividad que estos frente a patégenos atipicos, pero
que tiene mayor actividad frente al neumococo. Sin embargo, se
trata de un farmaco novedoso, con el cual la experiencia de uso es
todavia limitada y que se ha relacionado recientemente (2006) con
algunos casos de hepatotoxicidad grave, por lo que parece prematuro
recomendarla para su uso en primera linea en poblacién general.

I SON DURETA
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Las nuevas fluoroquinolonas permiten tratar tanto los patégenos
tipicos como atipicos (como excepcion, el ciprofloxacino es un mal
antineumococico, pudiendo aparecer resistencias a lo largo del
tratamiento). Sin embargo, recientemente han ido apareciendo
casos de neumococos resistentes, por lo que debe respetarse las
consideraciones generales de uso de antibiéticos, que recomiendan
reservar los nuevos farmacos de amplio espectro a aquellos casos que
no se puedan tratar con las alternativas habituales.

Por todo lo anterior, se recomienda (ver tabla adjunta) tratar los cuadros
que cumplan criterios de neumonia tipica con amoxicilina a dosis altas,
afiadiendo Ac. clavulanico cuando exista sospecha de H. influenzae.
Para los cuadros atipicos se recomienda un macrolido.

En caso de alergia a betalactamicos, intolerancia digestiva, tratamiento
reciente con un betalactamico u otra circunstancia que sugiera
la presencia de cepas resistentes, la opcion recomendada es
levofloxacino, quedando la telitromicina en un tercer nivel, cuando
tampoco se pueda usar una fluorquinolona.

Las recomendaciones terapéuticas se recogen el la tabla adjunta.

I SON DURETA
Ho INVERSTARIO
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Situacion clinica

Antibiotico eleccion

Neumonia comunitaria NAC

Sin criterios ingreso y con criterios de tipica
(joven sin comorbilidad)

Fine I-1l o CRB65=0

Atencion Primaria o Urgencias

Valorar a las 48h

Sin criterios ingreso y sin criterios de tipica
Fine I-Il o CRB65=0

Atenci6n Primaria o Urgencias

Valorar a las 48h

Con criterios de ingreso sin sospecha
Pseudomonas aeruginosa
Fine > Il o CRB65 > 1

Amoxicilina 1g/8h OR 10
dias 0 Amoxicilina-Ac.
clavulanico 875/125mg/8h
OR 7-10d (eleccion si EPOC o
fumador)

Alergia, intolerancia o
tratamiento reciente

con betalactamicos:
Levofloxacino 500mg/24h
OR 7-10 dias

Azitromicina 500mg/24h OR
Alergia,intolerancia o
tratamiento reciente

con betalactamicos:
Levofloxacino 500mg/24h
OR 7-10 dias

Amoxicilina-Ac.Clavulanico
19/8h EV + Azitromicina
500mg/24h EV

después OR hasta total 10-14 d
Anaerobios: 4 semanas
Legionella: minimo 14 dias
Alergia ,intolerancia o
tratamiento reciente

con betalactamicos:
Levofloxacino 500mg/24h
OR 10-14 dias
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Con criterios de ingreso y sospecha
Pseudomonas aeruginosa:
Bronquiectasias, inmunosupresion,
FEV1<50% o >4 ciclos antibiéticos tltimo
afo

NAC con criterios de UCI sin sospecha de
Pseudomonas aeruginosa:

Necesidad de ventilacion mecéanica,

shock séptico 6 2 de los tres siguientes
Tas<90mmHg; multilobar; Pa02/Fi02 < 250

NAC con criterios de UCI y sospecha
Pseudomonas aeruginosa: Bronquiectasias,
inmunosupresion, FEV1<50% o >4 ciclos
antibidticos ultimo afo

Absceso pulmonar

Ceftazidima 1-2g/8h EV+
Ciprofloxacino 400mg/12h EV
Alergia: Aminoglucésido +
Ciprofloxacino

Ceftriaxona 2 g/24h EV +
(Azitromicina 500 mg/24h 6
Levofloxacino 500 mg/12h)
14 dias

Alergia: Levofloxacino 500mg
12h EV

(Ceftazidima 1-2g/8h EV o
Piperazilin-tazobactam 4/0,5
g/6h EV) + Ciprofloxacino
400mg/12h EV

14 dias

Amoxicilina-Ac. Clavulanico
1-2g/8h EV

0 (Ceftriaxona 2g/24h EV+
+Clindamicina 600mg/8h
EV) 4-6 semanas

Alergia: Quinolonas +
Clindamicina
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3.5. Causas de fracaso terapéutico en la NAC

Ante un paciente que evoluciona de forma no satisfactoria, deberan
valorarse las siguientes posibilidades:

e patdgeno no cubierto o resistente
(considerar atipicos, S. aureus,
H. influenzae productor de
Tratamiento inapropiado betalactamasas)
 hongos, micobacterias, parasitos
e dosis, via 0 duracion inadecuada
e incumplimiento

e inmunodeficiencias sistémicas
* neumonia recurrente (recidiva tras la
Alteracion mecanismos defensa resolucion radioldgica; valorar EPOC,
bronquiectasia, fibrosis quistica,
obstruccion bronquial, cardiopatias)

® empiema
® neumonia nosocomial
o flebitis o infeccion por catéter
Presencia de complicaciones e fiebre medicamentosa
o foco séptico a distancia (meningitis,
artritis séptica, pericarditis, endocarditis)
e insuficiencia renal o cardiaca, SDRS, etc

embolia o infarto pulmonar, EAP,

carcinoma, hemorragia, vasculitis,
Diagnostico erroneo secuestro, cuerpo extraiio,

neumonia eosindfila, neumonitis por

hipersensibilidad o intersticial aguda...

I+ SON DURETA
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» Neumonia intrahospitalaria

Jaume Sauleda e Servicio Neumologia
José Ignacio Ayestardn e Servicio Medicina Intensiva

Neumonia intrahospitalaria (NIH): neumonia adquirida a partir de las 48

horas del ingreso hospitalario o durante los 10 dias siguientes la alta de

un hospital. Se puede dividir en tres:

1. NIH precoz: neumonia adquirida entre las 48 horas y el 5° dia de
ingreso

2. NIH tardia: neumonia adquirida a partir del 5° dia de ingreso

3. Neumonia asociada a cuidados de salud: neumonia de pacientes
ingresados en un hospital mas de 48 horas en los 90 dias previos
de la infeccién, pacientes residentes en centros socio-sanitarios, en
tratamiento reciente con quimioterapia, cuidados de heridas el mes
previo o que acudan al hospital de forma habitual (hemodidlisis).

Indicaciones de ingreso en UCI de las neumonias intra-
hospitalarias
1. Insuficiencia respiratoria grave, que se asocia a:
a. FR> 30 por minuto
b. imposibilidad de mantener una saturacion de oxigeno superior
al 90% con mascarilla y concentracion de oxigeno superior al
35% (exceptuando pacientes con hipoxemia cronica)
c. necesidad de soporte ventilatorio, por cualquier motivo.
2. Sepsis grave con hipotension o disfuncion multiorganica definida
por:
a. shock
b. necesidad de vasopresores durante mas de 4 h
c. insuficiencia renal aguda que requiere didlisis o diuresis inferior
a 0,5 ml/kg/h, una vez descartadas otras causas.

I+ SON DURETA
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La afectacion radiolégica grave, definida por afectacion multilobar, y/o
progresion de los infiltrados pulmonares superior a un 50% en menos
de 48 horas, es un signo de mal prondstico que obliga al ingreso en
UCI cuando se asocia con alguno de los criterios incluidos en los
apartados que acabamos de mencionar.

Aspectos generales

1. La presencia de nuevos infiltrados en la RX térax y dos de tres
parametros clinicos: fiebre > 38°C, leucocitosis o leucopenia y
presencia de secreciones purulentas, representan los mejores
criterios clinicos para empezar el tratamiento antibiético empirico.

2. El tratamiento empirico precoz mejora el prondstico de la NIH.
Después debe realizarse un reevaluacion del tratamiento a las 72
horas del tratamiento antibiotico.

3. En los pacientes con neumonia asociada al ventilador se deben
obtener muestras del tracto respiratorio inferior para cultivo y debe
excluirse infeccion extrapulmonar antes de iniciar el tratamiento
antibidtico empirico

4. Si no existe mejoria clinica a los 2-3 dias, deben considerarse otros
patégenos, complicaciones (derrame pleural), otras causas de
infeccion u otros diagndsticos.

5. Si hay mejorfa clinica a los 2-3 dias y los cultivos son negativos,
considerar la finalizacion del tratamiento antibidtico. Si los cultivos
son positivos, se debe ajustar el tratamiento y tratar durante 7-8 dias
en pacientes seleccionados.

6. Si no existe mejoria clinica a los 2-3 dias considerar otros patégenos,
complicaciones de la neumonia, otras causas de infeccion u otros
patégenos.

I SON DURETA
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Tratamiento de la NIH

Tratamiento de la NIH precoz sin factores de riesgo (Grupo )
Diferentes estudios han mostrado que entre las 48 horas y el 5° dias
de ingreso, la neumonia esta producida mayoritariamente por flora
endodgena primaria, es decir Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae, Staphylococcus aureus meticilin sensible, y enterobacterias
tipo Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, o Enterobacter spp.
Probablemente el grupo de pacientes con mayor riesgo para la infeccion
por flora endégena primaria corresponde a los que presentan lesiones
neurologicas agudas (TCE y AVC. La presencia de Staphylococcus
aureus meticilin-resistente (MRSA) en las neumonias precoces es
excepcional y habra que tenerla en cuenta Unicamente en pacientes
seleccionados, con ingresos hospitalarios recientes o procedentes de
centros de cronicos.

La mortalidad en la NIH precoz se sitUa alrededor del 24%, ademas
de prolongar el tiempo de ventilacion mecanica y la estancia intraUCl
y por tanto los costes.

El tratamiento se realizara con los mismos criterios que en la Neumonia
Adquirida en la Comunidad.

NIH Precoz con factores de riesgo o NIH tardia (Grupo II)

Esta producida por microorganismos potencialmente multiresistentes.

Los factores de riesgo para dichos microrganismos son:

e Tratamiento antibidtico los 90 dias previos

e Hospitalizacion actual > 5 dias

e Tasa elevada de resistencia antibidtica en la comunidad o en la
unidad de hospitalizacion

e Neumonia asociada a cuidados de salud

e Tratamiento inmunosupresor

Estos microorganismos son principalmente: Pseudomonas aureginosa,

Klebsiella pneumoniae (BLEE+) y Acinetobacter sp.

I+ SON DURETA
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Ademas deben tenerse en cuenta el MRSA, Legionella pneumophila 'y
los microorganismos de la neumonia precoz.

No debe utilizarse monoterapiadebido alaaparicidon de cepasresistentes
durante el tratamiento, sobre todo si esta implicada Pseudomonas
aeruginosa. La terapia combinada extiende el espectro de actividad, lo
que tiene particular importancia teniendo en cuenta que hasta un 55%
de las NIH son polimicrobianas, para reducir al maximo la posibilidad
de un tratamiento empirico inapropiado. Ademas, puede disminuir la
aparicion de resistencias durante el tratamiento y proporcionar mejores
resultados debido al efecto sinérgico de la combinacion, como ha sido
demostrado en algun trabajo al disminuir la mortalidad en infecciones
graves bacteriémicas por Pseudomonas aeruginosa o Klebsiella spp.

Parece pues razonable que durante los primeros dias y a la espera de
resultados microbioldgicos, la terapia empirica en pacientes con NIH
con factores de riesgo, especialmente aquellos con fallo multiorganico
(FMO) y/o sepsis severa, incluya un B-lactamico con actividad frente
a P aeruginosa, ya sea una cefalosporina, ureidopenicilina asociada
0 no a inhibidores de betalactamasas, monobactam o carbapenem
combinado con un aminoglucésido o quinolona.

Los aminoglucésidos alcanzan su maxima eficacia cuando se
administran a dosis altas y en una sola dosis diaria. Para obtener una
respuesta clinica adecuada, la concentracion pico tiene que ser 8-10
veces la CMI. La utilizacidon de una dosis Unica diaria comporta una
mayor eficacia y reduce la aparicion de efectos secundarios, sobre
todo nefro y ototoxicidad.

En las unidades con una elevada prevalencia de MRSA y sobre
todo si han recibido B-lactamicos previamente deberia incluirse un
glucopéptido.

I SON DURETA
Ho INVERSTARIO




Neumonia intrahospitalaria

Duracion del tratamiento antibiético.

El tiempo de tratamiento de la NIH ha sido motivo de controversia,
recomendandose hasta la fecha una duracion entre 14 y 21 dias. Si
la evolucion clinica es buena y el agente etioldgico pertenece a la flora
endogena primaria, una pauta de 8 dias es suficiente. Frente a los
microorganismos mulltirresistentes sobre todo BGN no fermentadores,
seria recomendable una pauta no menor de 14 dias. En cualquiera
de las situaciones, debe existir mejoria clinica y un periodo minimo de
apirexia de 48 horas antes de suspender el antibiotico.

Tratamiento empirico en situaciones especiales

Sospecha de NIH por Acinetobacter baumannii: El uso empirico de la
combinacion de imipenem con aminoglucésidos o con colistina, parece
la mas apropiada. El tratamiento se guiara por datos de antibiograma
si estéa disponible.

Sospecha NIH por Pseudomonas aeruginosa: el tratamiento se realizara
siempre con terapia combinada de un B-lactamico antipseudomonico
con unaminoglucdsido o con unafluoroquinolona. Entre los B-lactamicos
se recomienda el uso preferente de ceftazidima, cefepime o piperacilina-
tazobactam. Los carbapenems deberian reservarse para situaciones
especiales o de alta resistencia. Se recomienda mantener el tratamiento
con B-lactémicos durante 15 dias.

Sospecha de NIH por Staphylococcus aureus-resistente a meticilina.
Hasta el momento el tratamiento con glucopéptidos o linezolid es el de
referencia en el tratamiento de la NIH por MRSA, con monitorizacion
de los niveles plasmaticos para alcanzar concentraciones sufientes. El
tratamiento con linezolid es una alternativa.
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Sospecha de NIH por Enterobacterias BLEE+: Se recomienda tratar
con carbapenems.
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Situacion clinica Antibiético eleccion

Neumonia intrahospitalaria

Neumonia intrahospitalaria precoz

sin factores de riesgo (Grupo |) Ver NAG

(Ceftazidima 2g/8h EV o Piperacilina-
tazobactam 4/0,4g/6h EV o Imipenem
500mg/6h EV') + (Aminoglucdsido
5-7 mg/Kg/dia EV o Ciprofloxacino

400mg/12h EV)

o Considerar Piperacilina-Tazobactam si
Neumonia intrahospitaria precoz cirugia digestiva o aspiracion
con factores de riesgo o Neumonia e Considerar glucopépticos o linezolid
intrahospitaria tardia (Grupo Il) si MRSA

o Si insuficiencia renal considerar
Ciprofloxacino en vez de
Aminoglucésido

o Usar inicialmente carbapenem si
sospecha de Acinetobacter spp
multirresistente o enterobacteria
BLEE+.
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» Infeccion relacionada con el catéter

José Ignacio Ayestardn e Unidad Cuidados Intensivos

Las infecciones relacionadas con el catéter (IRC) son una complicacion
importante de la utilizacién de catéteresintravenosos. Elindicador de IRC
recomendado es la bacteriemia relacionada con el catéter (BRC), que
en Espana presentan una tasa entre 2,05 y 4,97 episodios/1.000 dias
de catéter, y constituyen el 11-22% de las infecciones nosocomiales.
En este capitulo nos cefiremos Unicamente a los catéteres periféricos,
centrales de insercion periférica y centrales de no larga duracion.

Definiciones

1. Infeccion del punto de entrada:

e (Clinicamente documentada: signos locales de infeccion en el
punto de entrada del catéter; enrojecimiento, induracion, calor y
salida de material purulento.

e Microbiolégicamente documentada: signos locales de infeccion
en el punto de entrada del catéter mas un cultivo del punto de
entrada del catéter, pero sin bacteriemia concomitante.

2. Colonizacion del catéter: aislamiento significativo en punta de
catéter (cultivo cuantitativo o semicuantitativo) o en la conexién sin
que existan signos clinicos de infeccién en el punto de entrada del
acceso vascular ni signos clinicos de sepsis.

3. Bacteriemia relacionada con el catéter:

e Bacteriemia (o funguemia) relacionada con el catéter (diagnéstico
tras su retirada): aislamiento del mismo microorganismo (especie
e idéntico antibiograma) en el hemocultivo extraido de una vena
periférica y en un cultivo cuantitativo o semicuantitativo de la
punta del catéter en un paciente con cuadro clinico de sepsis y
sin otro foco aparente de infeccion.
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(En caso de Staphylococcus coagulasa negativos se exigira
el aislamiento del microorganismo, al menos en 2 frascos de
hemocultivo periféricos).

Bacteriemia (o funguemia) relacionada con el catéter (diagnoéstico
sin retirada): cuadro clinico de sepsis, sin otro foco aparente
de infeccién, en el que se aisla el mismo microorganismo en
hemocultivos simultaneos cuantitativos en una proporcion
superior o igual a 5:1 en las muestras extraidas a través de
catéter respecto a las obtenidas por venopuncion.

Bacteriemia (o funguemia) probablemente relacionada con catéter,
en ausencia de cultivo de catéter: cuadro clinico de sepsis, sin
otro foco aparente de infeccion, con hemocultivo positivo, en el
que desaparece la sintomatologia a las 48 h de la retirada de la
linea venosa.

Bacteriemia (o funguemia) relacionada con los liquidos de infusion:
cuadro clinico de sepsis, sin otro foco aparente de infeccion, con
aislamiento del mismo microorganismo en el liquido de infusion y
en el hemocultivo extraido percutaneamente.

Manejo de la infeccién de catéter

1.

Retirada del catéter: mandataria en aquellos catéteres de facil
recambio (periféricos). En determinadas situaciones en las que
el recambio del catéter es mas complicado, se puede intentar un
tratamiento conservador, siempre y cuando el paciente esté estable,
no exista supuracion en el punto de insercion, el paciente no sea
inmunodeprimido y segun el germen responsable (ver Tabla 1). Si
el catéter se retira por infeccion, debe enviarse siempre la punta a
cultivo. No esté indicado el recambio de catéter en el mismo sitio de
insercion mediante guia.

I SON DURETA
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2. Diagnostico retirando el catéter (recomendado): cultivo semi-
cuantitativo (Maki). 5 cm distales del catéter, que se rueda por el
medio de cultivo. Colonizacion si 215 ufc.

3. Diagndstico sin retirada del catéter: se recomienda la técnica de
hemocultivos semicuantitativos, extrayendo sangre del catéter
central y venosa periférica. Se considera sugestiva de BRC cuando
el contaje de colonias es 5 veces superior en los hemocultivos
extraidos de la via central (contactar previamente con Servicio
de Microbiologia). El cultivo superficial semicuantitativo de piel y
conexiones (n° ufc >15), con valor predictivo negativo, nos puede
ayudar en el diagndéstico de colonizacion del catéter.

4. Tratamiento antibidtico empirico: debe ir dirigido a cubrir
staphilococos coagulasa negativos, S.aureus y bacilos gram
negativos, incluyendo P. aeruginosa. El tratamiento de eleccion
seria vancomicina 15 mg/Kg cada 12 horas, mas aminoglucésido ¢
aztreonam 1 gr/8 horas . Valorar otros glicopéptidos (Teicoplanina)
o Linezolid en caso de alergia, intolerancia o fracaso renal. En
situaciones de elevada prevalencia de enterobacterias productoras
de BLEE, deberia realizarse la cobertura de BGN con imipenem o
meropenem. Con los resultados microbiolégicos debe adaptarse el
tratamiento en funcién del aislamiento, interrumpiendo el antibiético
innecesario y desescalando con acuerdo al antibiograma. En
determinadas situaciones, el tratamiento empirico debe incluir
antifungicos: colonizacion previa en mas de una localizacion, catéter
utilizado para Nutricién Parenteral total y antecedente de infeccion
intraabdominal.
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Tabla 1. Indicaciones de retirada del catéter infectado.

Segun situacion clinica  Segun microorganismo Segtin catéter

del paciente causante

Sepsis grave 0 shock

séptico. Staphylococus aureus

Inmunodepresion. Pseudomona Aeruginosa  Catéter periférico
Signos de infeccion Candida sp, Aspergyllus sp ~ Catéter arterial

en la zona de puncion Enterococus sp Catéter no necesario
Complicaciones, BGN multiresistentes Catéter facil de
metastasis sépticas. Mycobacterium sp sustituir

Bacteriemia a pesar de Corynebacterium JK
tratamiento correcto
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Tabla 2. Tratamiento empirico

Gérmen

Cocos grampositivos
+ BGN

Antibiético de eleccion

Vancomicina 15mg/Kg/12
h EV+ (Aminoglucésido
5-7mg/Kg/dia EV o
aztreonam 1g/8h EV)

Tratamiento especifico

Gérmen

SCN

S. aureus

Enterococus

Antibiético de eleccion

Penicilina sensible:
cloxacilina 2g/6h EV

Penicilina resistente:
vancomicina 15mg/
Kg/12h EV

SAMS: cloxacilina 2g/6h
EV

SAMR: vancomicina
15mg/Kg/12h EV

Ampicilina
Ampicilina R: Vancomicina
Vancomicina R: linezolid

Alternativa

Teicoplanina, Linezolid
+ Aminoglucoésido 5 mg/
kg EV 6 Aztreonan 1
g/8h EV

Alternativa

Alergia a penicilina:
vancomicina.
Intolerancia a
vancomicina o fracaso
renal: teicoplanina,
linezolid

Alergia a penicilina:
vancomicina.
Intolerancia a
vancomicina o fracaso
renal: teicoplanina,
linezolid

Alergia a penicilina:
vancomicina.
Intolerancia a
vancomicina o fracaso
renal: teicoplanina,
linezolid
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Duracion Ecocardiograma

Con retirada del catéter:
5-7 dias

En sospecha de
Sin retirar el catéter o endocarditis
protesis: 14 dias

14 dias minimo si ETE
negativo, retirada del Siempre
catéter obligatoria

14 dias minimo si ETE
negativo, retirada del Recomendado
catéter obligatoria
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Gérmen Antibiético de eleccion  Alternativa
BGN Segun antibiograma
Candida Albicans/parapsilosis: Fluconazol
Glabrata/krusei: Caspofungina, Anfotericina
B liposomal

* Dos 0 mas de los cuatro siguientes: temperatura > 38,5° 0 < 36° C; frecuencia

cardiaca > 90 Ipm; frecuencia respiratoria > 20 rpm o pC02 < 32 mmHg, }
leucocitos > 12000 o < 4000 / mm3
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Duracion
7-10 dias

14 dias después del
Ultimo hemocultivo
negativo

Ecocardiograma
No recomendado

En sospecha de
endocarditis

Sospecha de sepsis por catéter*

v

Sacar 2 hemocultivos

v

r

Catéter periférico
Shock séptico

Infeccion del punto de
entrada
Inmunodeprimido
Complicaciones sépticas
Bacteriemia persistente

1

Staph aureus BGN mulftiresistentes

Pseudomona Ae  Corynebacterium JK

Candida sp Aspergylius

Enterococus sp  Mycobacterium sp
Retirada catéter

v

Tto empirico vs dirigido

¢hay que retirar el catéter o se puede mantener?

Catéter central
Estable clinicamente
Vigilancia estricta 5 dias

|
Staph epidermidis
Staph coagulasa negativo
Estreptococus sp
Corynebacterium noJK

Bacteriemia <J->

Shock
séptico

Asintomatico

Retirada catéter Mantener catéter

«—
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» Infeccion de piel y tejidos blandos

Javier Rascon, Antoni Campins, Melchor Riera
Servicio de Medicina Interna

Las infecciones de piel y tejidos blandos (IPTB) son frecuentes y su
gravedad es variable. En el diagndstico lo mas importante es determinar
la profundidad de la lesién (estructuras involucradas, existencia o no
de necrosis, grado de afectacion sistémica). El diagndstico del agente
etioldgico es a menudo dificil y generalmente innecesario en pacientes
con signos y sintomas leves tratados en su domicilio. A pesar de ello
estos pacientes deberian ser reevaluados en 24-48 horas.

Enlos Ultimos afios, hanaparecido enlacomunidadinfecciones cutaneas
por gérmenes multirresistentes, principalmente Staphylococcus aureus
meticilin resistente, Streptococcus pyogenes resistente a eritromicina y
Enterobacterias productoras de BLEE. Ante la presencia de progresion
de la infeccién a pesar del tratamiento antibidtico inicial o en casos
de infecciones cutaneas inicialmente con criterios de gravedad, los
pacientes necesitan ser evaluados en el hospital para completar
el diagnostico etiolégico, valorar las complicaciones y realizar un
tratamiento antibidtico dirigido segun antibiograma y tratamiento
quirdrgico si procede.

IMPETIGO

Infeccion primaria superficial de la piel, constituida por pequefias
vesiculas, rodeadas de halo inflamatorio, que evolucionan a pustulas
y posteriormente se rompen dando lugar a lesiones costrosas muy
pruriginosas. Afecta generalmente a nifios de 2-5 afios, en areas
expuestas (cara y miembros) y en relacion con falta de higiene. No
suele existir afectacion sistémica.
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Suele estar causado por Staphylococcus aureus o Streptococcus
pyogenes

Tratamiento: Limpieza y lavado con antisépticos tdpicos, cubrir con
gasas estériles. El acido fusidico o la mupirocina topicos 3 veces al
dia, puede usarse en pacientes con nimero limitado de lesiones. En
pacientes con numerosas lesiones o que no responden al tratamiento
tdpico esta indicada la antibioterapia via oral durante 7 dias:

e Amoxicilina (500 mg/8h)

e Si hay sospecha de S. aureus puede usarse cloxacilina (250-500
mg/6 h), Amoxicilina-Ac. clavulanico (875/125 mg /8h) o una
cefalosporina de primera generacion (cefalexina, cefadroxilo).

e Alérgicos a betalactamicos: clindamicina (300-600 mg /8h) o
eritromicina: 250 mg /6 h x 10 dias

* MRSA: cotrimoxazol o acido fusidico

ERISIPELA

Infeccion de la dermis superior, con afectacion de los vasos linfaticos
superficiales, que se manifiesta por una placa sobreelevada, color rojo
brillante, bien demarcada de la piel sana circundante y muy dolorosa.
Suele ser de aparicion brusca, con dolor y fiebre, predominio en
nifios, o en pacientes con diabetes mellitus en la cara o extremidades.
Pueden aparecer ampollas flacidas a los pocos dias. A los 5 0 10 dias
pueden descamarse.

Etiologia:

e Estreptococos del grupo A, ocasionalmente otros (B,C,G) vy
excepcionalmente S. aureus.

e Puerta de entrada: Ulceras, traumatismos, abrasiones cutaneas.

e Favorecidas por éstasis venoso, neuropatias y el linfedema crénico
(mastectomias radicales, safenectomias).
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Tratamiento:

e Betalactamico durante 10-15 dias: penicilina, amoxicilina o
cefalosporina de primera generacion.

e Penicilina procaina 600.000-1.200.000 Ul / 24h IM

e Penicilina benzatina 600.000-2.400.000 Ul /dosis unica IM

e Amoxicilina 500-1000mg/8 h vo adultos

Sialergia a betalactamicos, clindamicina (300-600 mg /8h) o macrdlidos

(claritromicina 250-500 mg/12 h oral)

CELULITIS SIMPLE
Es una infeccion de la dermis que afecta a tejido subcutaneo, a
menudo a raiz de pequenos traumatismos o lesiones previas de la piel
de extension rapida.

Se manifiesta como una lesiéon extensa eritematosa caliente y dolorosa
con aspecto edematoso y de bordes mal definidos, que puede
acompanarse de fiebre, adenopatias regionales y malestar general.

Etiologia:

Enlas celulitis es importante realizar una buena historia clinica evaluando

las posibles puertas de entrada y antecedentes epidemiologicos de

interés. Las celulitis asociadas a forinculos, abscesos o venopuncion

son generalmente causados por S. aureus., mientras que las formas

difusas 0 no asociadas a una puerta de entrada definida generalmente

son por Streptococos sp.

e Mordeduras: Pasteurella multocida (animales) y Eikenella corrodens
(humanas)

e Heridas en contacto con agua dulce: Aeromonas hydrophila

e Heridas en contacto con agua marina o alimentos marinos: Vibrios,
Mycobacterium marinum

e [nmunodeprimidos: Enterobacterias, pseudomonas spp. Hongos

e Planta del pie con lesion por clavo: Pseudomona aureuginosa
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e Agricultura o trabajo con carnes y pescados: Erisipelothrix
rusiophatiae

Diagnéstico:

e Clinico.

e Hemocultivos + en <56% y cultivo del aspirado subcutaneo + del
5-40%, por lo que no se recomiendan de rutina.

Manejo clinico:

e En pacientes con antecedentes epidemiolégicos de mordedura
de animales, contacto con medio acuético, inmunodeprimidos,
neutropénicos, U ofra circunstancia que haga pensar en
microorganismos no habituales, es necesario intentar un diagndstico
etiolégico mediante PAAF o biopsia cutanea y hacerlo constar en la
peticion de Microbiologia.

e En pacientes con celulitis con criterios de gravedad (hipotension,
bullas o hemorragia cutanea, dolor desproporcionado con la lesion)
o que evolucionan mal con el tratamiento antibidtico es obligado
tener una actitud diagndstica agresiva, realizando:

1) Analitica general con hemograma, pruebas de coagulacion,
creatinina, transaminasas, CPK, iones, PCR. 2) Realizar hemocultivos,
cultivos por puncién o por biopsia de las lesiones cutaneas.3)
Valorar la necesidad de exploraciones radiologicas (TAC, RNM) y de
desbridamiento quirdrgico con toma de cultivos




Infeccion de piel y tejidos blandos

Tratamiento:

a) Medidas locales: limpieza con agentes antisépticos y elevacion del
miembro afecto si es posible, asi como tratamiento de las entidades
subyacentes si las hubiere. Administrar anti-inflamatorios como
tratamiento sintomatico.

b) Antibidtico empirico con betalactamico entiestafilococico (ver Tabla)

ABSCESOS CUTANEOS

Concepto:

Colecciones de pusentreladermisy los tejidos profundos. Generalmente
nédulos eritematosos fluctuantes, dolorosos, que pueden tener una
pustula y rodeados por un ribete eritematoso.

Etiologia:

Polimicrobiana, con bacterias de la flora normal de la piel y organismos
procedentes de mucosas adyacentes. Causa mas frecuente S. aureus.
En ADVP son frecuentes también Streptococcus sp (anginosus, etc),
anaerobios de la boca.

Tratamiento:

e Desbridamiento quirdrgico.

e Cultivo y antibioterapia sistémica si lesiones mdltiples, gangrena
cutéanea, inmunodeprimidos, celulitis extensa o manifestaciones
sistémicas intensas.

e Como antibidtico de eleccion: cloxacilina, una cefalosporina de
primerageneracion o Amoxicilina-Ac. clavulanico, a las mismas
dosis que las recomendadas en las celulitis

o son purera

HOSPITAL UNIVERSITARIO.
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Situacion clinica Antibictico eleccion
Impétigo
Impétigo Amoxicilina 500mg/8h OR
Cloxacilina 500mg/6h OR
Con sospecha de Amoxicilina-Ac.clavulanico 875/125mg/8h OR
Sthaphylococcus aureus Si alergia a betalactamicos: clindamicina
300-600mg/8h OR o Eritromicina 250mg/6h OR
Si MRSA Cotrimoxazol o Ac.fusidico
Erisipela

Amoxicilina 500-1000mg/8 h OR
Penicilina Procaina
600.000-1.200.000 Ul/24 h IM
Penicilina benzatina

Erisipela 600.000-2.400.000 Ul /désis tnica IM
Si alergia a betalactamicos, clindamicina
300-600 mg /8h) o macrdlidos (claritromicina
250-500 mg/12 h or).

Celulitis simple
Cloxacilina 500 mg/6 h OR

Paciente en domicilio Si alergia a beta-lactamidos: Clindamicina 600

mg/8h OR

Cloxacilina 1g/4- 6h EV

Cefazolina 1 g/ 8 hs EV
Amoxicilina-Ac.clavulénico 1-2/0,2 g/ 8h EV
Si alergia a betalactamicos:

Clindamicina 600mg/8h EV o

Vancomicina 1g/12h EV

Paciente hospitalizado
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Paciente con enfermedad
subyacente o en contacto
con agua

Puncidn de la planta del pie

Si sospecha de etiologia por
bacilos gram negativos

Los pacientes con tinea
pedis (pie de atleta).

Si se sospecha etiologia
por MRSA de la comunidad
(colonizacion previa

por MRSA, fracaso

con betalactamicos
antiestafilococcicos,
ingresado en Centro

0 residencias con alta
prevalencia).

(Cefotaxima 1 g/8h EV o Ceftriaxona 1g/24 h
EV) + Cloxacilina 1g/4-6h.
Si agua marina, asociar Doxiciclina 100gr/12h EV

(Ciprofloxacino o ceftazidima o Imipenem o
meropenem) + Aminoglucdsido

Asociar una cefalosporina de tercera
generacion o una quinolona al tratamiento
antiestafilococico.

Miconazol, cotrimazol o terbinafina

Vancomicina 1 g/12 h o Linezolid 600mg/12h
EV, OR
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INFECCIONES NECROTIZANTES DE LA PIEL Y TEJIDOS
BLANDOS

Inflamacion progresiva con necrosis de la piel, tejido celular subcutaneo,

fascias y, en ocasiones, musculo.

e | as infecciones mas frecuentes son por Streptococcus sp,
Clostridium o infecciones mixtas aerobia y anaerobia con predominio
de gram negativos.

e | 0 mas importante es el diagndstico precoz y el tratamiento agresivo
inicial.

I. Infecciones que afectan fundamentalmente a la piel y a la

grasa subcutanea (celulitis necrotizante).

e Celulitis crepitante anaerdbica (Clostridium)

e Gangrena bacteriana sinérgica progresiva

e Celulitis necrotizante del inmunodeprimido (BGN, hongos)

e Celulitis necrotizante por extension de una fascitis o una
mionecrosis

II. Infecciones que afectan primariamente a la grasa subcutanea
y a la fascia (fascitis necrotizante)

e Tipo | (flora mixta sinérgica) incluye gangrena de Fournier

e Tipo Il (gangrena hemolitica estreptocdcica de Meleney)

e Otras (Streptococcus no A, BGN)

lll. Infecciones que afectan primariamente al musculo esquelé-

tico (mionecrosis infecciosas)

e Mionecrosis clostridiana (Gangrena gaseosa) Mionecrosis no
clostridiana (Streptococcus A, Aeromonas, Peptoestreptococcus)
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7.2 Tratamiento:

1. Medidas generales

e Valorar grado de inestabilidad hemodinamica y estabilizacion si
precisa. Soporte circulatorio, ventilatorio, nutricional y control de la
enfermedad de base.

e Realizar analitica general incluyendo hemograma, pruebas de
coagulacion, creatinina, iones, transaminasas, CPK, PCRy sedimento
con mioglobinuria. Gasometria arterial.

e Valorar necesidad de exploraciones radiologicas (TAC, RNM).

e | a sospecha clinica de fascitis o celulitis necrotizante implica la
necesidad de tratamiento quirdrgico urgente.

2. Cultivo:

Extraccion de hemocultivos, urocultivo y puncion/aspiracion o drenaje
quirdrgico de la lesién con Gram y cultivo para aerobios, anaerobios,
micobacterias, etc.
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3. Antibioterapia:

Situacion clinica Antibiético eleccion

Celulitis necrotizante

Celulitis necrotizante monomicrobiana

(Gangrena de Meleney, celulitis por

clostridios y mionecrosis clostridiana o~ Penicilina G IV a dosis alta +/-
gangrena gaseosa). Clindamicina

Sospecha de mionecrosis por

Streptococcus sp

Fascitis necrotizante
Carbapenem o piperacilina
tazobactam +/- aminoglucésido

Fascitis necrotizante Cefalosporina de 3% + metronidazol

Quinolona asociada o no a
antianaerobico

4. Exploracién quirurgica:
Extirpacion de tejido necrosado y valoracion de afectacion de fascias
profundas. Seran cerradas por segunda intencion

5. Medidas coadyuvantes a valorar:

e Gammaglobulinas en infecciones por S. pyogenes y S. aureus con
Sindrome shock toxico estafilocécico

e Camara hiperbarica en infecciones necrotizantes de las
extremidades.
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MORDEDURAS ANIMALES

Etiologia
e Flora oral del animal y de la flora cutanea humana (Staphylococcus
aureus, Pasteurella multocida)

Tratamiento:

e | impieza con salino (N0 es necesario compuestos yodados o
antisépticos) y retirar restos

e Evitar suturas precoces

e Valorar vacunacion antitetanica: si han transcurrido mas de 10 afios
desde la ultima vacunacion o se desconoce, administrar 0,5 ml.
IM de toxoide Tetanico-Difteria. Si existe alta prevalencia de rabia,
considerar profilaxis.

Antibiéticos:

e Amoxicilina Ac. clavulanico 875 mg cada 8 h. OR

e Alérgicos a penicilina: clindamicina+ciprofloxacino

e Las celulitis y los abscesos responden en 5-10 dias de tratamiento.

e En heridas no infectadas se recomienda dosis profilactica de
antibidtico de 5 a 10 dias pues es dificil saber el potencial de
infeccion y la evolucion puede ser erratica.

Situacion clinica Antibiético eleccion
Mordedura

Mordedura de animales o humana  Amoxicilina-Ac.Clavulanico
875mg/8h OR
Si alergia a betalactamicos:
Clindamicina+Ciprofloxacino
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INFECCIONES DE HERIDA QUIRURGICA

Heridas superficiales incisionales:
Concepto: interesan solo espacio subcutaneo, entre piel y la fascia
muscular subyacente, ocurren dentro de los treinta dias tras cirugia y
cumplen uno de los siguientes criterios:
1) drenaje purulento de la incision
2) cultivos positivos obtenidos del tejido o fluido de la herida de
manera aseptica
3) signos locales y sintomas de dolor o induracion, eritema, con la
incision abierta por cirujano
4) diagndstico de herida superficial incisional por médico o
cirujano.

Tratamiento:

Tras 48 horas, la infeccion del lecho quirtrgico es un foco comun de

fiebre, indicandose revision cuidadosa de la herida en este tiempo.

e En los pacientes con fiebre de < 38°C, sin hipotension, taquicardia ni
signos de gravedad generalmente es suficiente con medidas locales,
cambios de apodsito y a veces apertura de la sutura con toma de
muestras y vigilancia posterior, sin precisar antibiéticos.

e En pacientes con signos de gravedad (fiebre >38°C, hipotension,
signos de celulitis importante), se requiere tratamiento antibiotico y
examen quirlrgico.

Heridas incisionales profundas: incluyen capas profundas (fascia y
musculo) y suceden dentro de los 30 dias post cirugia o un ano si
existe protesis y tienen los mismos signos y sintomas que en caso
anterior.

Infeccién de 6rgano o espacio: como las anteriores pero interesa
otras partes (6rgano o espacio) distinto de la incision original.
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Tratamiento de las infecciones profundas o de érgano o espacio

Situacion clinica Antibiético eleccion
Herida quirtirgica

Heridas superficiales incisionales sin

signos de gravedad e

Heridas superficiales incisionales

profundas, 30 dias después de cirugiao  Drenaje quirdrgico y tratamiento
un afo si hay protesis. antibiético

Heridas profundas o de drganos o espacio

Amoxicilina-Ac.Clavulanico 2g/8h
EV o Piperazilina-Tazobactam
4g/6h EV o Imipenem 500mg/6h

En cirugia digestiva o del tracto genital

Si alergia a betalactamicos:
Levofloxacino 750 mg/24h
+ Metronidazol

Cloxacilina 1 g/6h o Amoxicilina-
Ac.clavulanico 1 g/ 8 h o
Cefazolina 1 g/ 8 h EV.

En cirugia de cara, tronco o extremidades  Sospecha de MRSA, cirugia
superiores previa con protesis vasculares
o articulares o alergia a
betalactdmicos: Vancomicina 15
mg/Kg/12 h + ceftazidima 1g/8h
o ciprofloxacino 400mg/12 EV.




Infeccion de piel y tejidos blandos

Amoxicilina-Ac.Clavulanico 2g/8h
EV o Cefazolina 1g/8h EV

Sospecha de MRSA, cirugia con

En cirugia de extremidades inferiores y P
protesis articulares o vasculares

perine o alergia a Betalactamidos:
Vancomicina 15mg/Kg/12h
+ ceftazidima 1g/8h o
ciprofloxacino 400mg/12h EV.
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» Infecciones bacterianas en la cirrosis hepatica

Eduardo Moitinho e Servicio de Digestivo

Las infecciones bacterianas son una complicaciéon grave y frecuente
en los pacientes con cirrosis hepatica. Un 30-50% de los pacientes
con cirrosis presentan una infeccion bacteriana al ingreso o durante la
hospitalizacién, frecuentemente con escasa expresividad clinica inicial
(deterioro de la funcién renal, encefalopatia hepatica, descompensacion
de ascitis, o leucocitosis poco aparente). La tasa de curaciéon de la
infeccion es superior al 90%, pero estas infecciones presentan una
elevada mortalidad debido a la inmunosupresiéon que confiere la cirrosis
y alos trastornos hemodinamicos que conllevan deterioro de la funcién
renal, por lo que se aconseja realizar el diagnostico y el tratamiento
precozmente.

EXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS

Ante la sospecha de una infeccién bacteriana en un paciente con
cirrosis hepatica debe valorarse: hemograma, tasa de protrombina,
funcion renal y hepatica, sedimento urinario, radiografia simple de térax
y abdomen, hemocultivos y urocultivo. Si presenta ascitis siempre
debe practicarse una paracentesis diagnéstica con andlisis y cultivo
de liquido ascitico en frasco de hemocultivo. Si hay derrame pleural
debe realizarse una toracocentesis diagndstica con analisis y cultivo de
liquido pleural. Si presenta focalidad infecciosa puede precisarse cultivo
especifico segun localizacion. Los criterios de infeccion utilizados son:
® Peritonitis bacteriana espontanea (PBE): >250 PMN/mm3 en liquido

ascitico

® Bacteriemia espontanea: hemocultivos positivos sin fuente potencial
de infeccion.

e Otras infecciones: segun datos clinicos, analiticos, radiolégicos y
bacteriolégicos.
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Infecciones bacterianas en la cirrosis hepatica

TRATAMIENTO EMPIRICO Y DESESCALAMIENTO

Peritonitis bacteriana espontanea (PBE)

Es una infeccion del liquido ascitico en ausencia de un foco séptico
intra-abdominal. Los gérmenes mas frecuentes son las enterobacterias
(75%), cocos gram-positivos como Streptococcus pneumoniae y otros
estreptococos no enterococos de origen cutaneo y respiratorio (20%).

Inicialmente se realizaran medidas de soporte: acceso venoso, control de
diuresis y vigilancia hemodinamica. La dieta absoluta se reserva para los
raros casos en que se acompana de fleo paralitico. Dado que el evento
que mas se correlaciona con la mortalidad es el deterioro de la funcion
renal, deben evitarse los farmacos potenciaimente nefrotdxicos (anti-
inflamatorios no esteroideos, aminoglicésidos y diuréticos).

El tratamiento antibidtico debe iniciarse de forma empirica
inmediatamente tras el diagnostico de PBE, y es el mismo tanto si el
origen es comunitario o nosocomial. Son de eleccion las cefalosporinas
de tercera generacion: Ceftriaxona 2 g EV en el momento del
diagndstico y continuar con 1g/24 h EV, pudiendo completarse por via
IM. El tratamiento se mantendra hasta 48 horas después de confirmada
la curacion de la infeccion por paracentesis (<250 PMN/mm3), lo que
habitualmente supone al menos 5 dias de antibidticoterapia sistémica.
La tasa de resolucion de la infeccion supera el 90%. La administracion
de un carbapenem solo se justifica en casos con antecedentes
recientes de colonizacion o infeccion por gérmenes multirresistentes.

En el caso de pacientes alérgicos a betalactamicos, teniendo en cuenta
que el 20% de los bacilos gram-negativos aislados en pacientes no
descontaminados son resistentes a quinolonas, se puede iniciar la
misma pauta que si estuvieran recibiendo norfloxacino: aztreonam 2
9/12 h EV asociado a vancomicina 1 g/12 h o teicoplanina 400 mg/12
h segun la funcién renal.
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Se realizara una paracentesis de control cada 48 h hasta demostrar la
resolucion de la infeccion por recuento celular. El tratamiento empirico
ha de ser modificado en base a los datos de los cultivos. Ante un
deterioro clinico (inestabilidad hemodinamica, fiebre y escalofrios tras
24 horas de antibiotico, o liquido ascitico sin descenso de PMN a las
48 h se modificara el tratamiento.

Si los cultivos son negativos se anade Ampicilina 2 g/8 h EV con el
objeto de cubrir Listeria monocytogenes y Enterococcus faecalis. Ha de
valorarse asimismo que el paciente tenga una peritonitis secundaria. El
empleo de carbapenemes con el objeto de cubrir gérmenes resistentes
a betalactamicos, solo se justifica en pacientes que, en el contexto
de una mala respuesta clinica al tratamiento antibiético empleado,
desarrollen complicaciones graves como la sepsis grave o el shock
séptico.

Empiema bacteriano espontaneo

Los pacientes cirréticos con hidrotérax pueden presentar un empiema
bacteriano espontaneo, es decir la infeccion del liquido pleural en
ausencia de neumonia. Los gérmenes causales y el tratamiento son
similares a los de la PBE, a excepcion de la expansion plasmatica. El
drenaje pleural no esta indicado.

Bacteriemia espontanea

El diagndstico se establece por hemocultios positivos en ausencia de
otro foco infeccioso. Los bacilos gram-negativos de la familia de las
enterobacterias y los estreptococos no enterococos son los gérmenes
mas frecuentes. El tratamiento es como en la PBE.

Otras infecciones se manejan de forma similar a pacientes no
cirroticos.
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Infecciones bacterianas en la cirrosis hepatica

OTRAS MEDIDAS TERAPEUTICAS Y CONTROLES NECESARIOS

Expansion plasmatica: La expansion plasmatica previene el deterioro
de la funcion renal y mejora la supervivencia a corto plazo en los
pacientes con PBE. Actualmente se considera que los pacientes con
alto riesgo de desarrollo de insuficiencia renal, que presentan bilirrubina
>4 mg/dL o creatinina > 1 mg/dL, deben ser expandidos con albumina
a dosis de 1,5 g/kg de peso en el momento del diagnostico y 1 g/kg a
las 48 horas. Los de bajo riesgo, identificados por una bilirrubina < 4
mg/dL y una creatinina < 1 mg/dL, deben recibir expansion plasmatica
con coloides (Volumen , Hemocé ) a las mismas dosis. Si la funcion
renal empeora se les administrara albumina a las dosis comentadas.

Profilaxis de la peritonitis bacteriana espontanea

La PBE tiene una mortalidad cercana al 30% en cada episodio
y la probabilidad de recurrencia durante el primer afo es del 70%.
La descontaminacion intestinal selectiva (DIS) con 400 mg/dia de
norfloxacino reduce de manera selectiva los bacilos gram-negativos
aerobios a nivel intestinal, y las recidivas de la PBE al 20%, por lo que
aquellos pacientes que hayan superado un episodio de PBE deben
recibir, al alta, profilaxis secundaria continuada.

Otro grupo de elevado riesgo, lo constituyen los cirréticos con
hemorragia digestiva alta (HDA), en los que la incidencia de infecciones
bacterianas es de 30-60%. La DIS reduce la incidencia de infecciones
durante el episodio hemorragico al 15% y mejora la supervivencia. La
pauta recomendada es norfloxacino 400 mg/12 h oral o por sonda
nasogastrica durante 7 dias. En pacientes cirréticos con hemorragia
digestivay al menos dos signos de descompensacion de la hepatopatia
(ictericia, ascitis, encefalopatia o desnutricion), la ceftriaxona es mas
eficaz que norfloxacino.
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Un tercer grupo de riesgo lo constituyen los pacientes con menos de
10 g/L de proteinas en liquido ascitico, por lo que puede instaurarse
profilaxis primaria con 400 mg/dia de norfloxacino, sobre todo pacientes
candidatos o en lista de espera de trasplante hepatico.
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» Cobertura del paciente neutropénico
en Hematologia

Andrés Novo e Servicio de Hematologia

El uso particular de antibidticos en Hematologia se basa en las
caracteristicas ~ diferenciales del paciente hematolégico y dicha
caracteristica es la presencia de neutropenia. La neutropenia se
define como un descenso de la cifra absoluta de neutrdéfilos (la suma
de segmentados y cayados) por debajo del limite normal. La cifra
absoluta varia ampliamente entre individuos sanos y depende de
factores como el ejercicio, el estado emocional y el momento del dia
pero generalmente es superior a 1,5 x 10%I1. De acuerdo con la cifra
de neutrdfilos, la neutropenia se puede clasificar en leve, moderada o
grave segun las siguientes cifras absolutas de neutrdfilos:

Gravedad de la neutropenia Cifra absoluta neutréfilos
Leve 1-1,5x10%
Moderada 0,5-1x10%1I
Grave <0,5x 10%I

Esta situacion predispone a la infeccion, principalmente por organismos
que residen en las superficies corporales. A medida que la neutropenia
es mayor el riesgo de infeccion aumenta. La principal causa de
neutropenia es la secundaria a quimioterapia, siendo a su vez una de
las principales causas de morbimortalidad de estos pacientes.

En los pacientes oncohematoldgicos se produce un estado de
inmunosupresién como consecuencia de la alteracion de alguno de los
mecanismos mayores de defensa del organismo frente a infecciones:
¢ |a enfermedad de base (mieloma, linfoma, etc)
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e ¢l tratamiento especifico de la enfermedad de base (corticoides,
quimioterapia, que ademas de la aplasia puede provocar mucositis,
que altera la barrera cutaneo mucosa)

e |a manipulacion que se realiza en estos pacientes (profilaxis o
tratamientos antibidticos de amplio espectro, exposicion a patdgenos
hospitalarios, utilizacion de catéteres vasculares).

De todas las alteraciones de los mecanismos de defensa, la neutropenia
es la mas importante por la predisposicién de estos pacientes a la
infeccion por un amplio rango de patdégenos, principalmente bacterias,
y por la posibilidad de desarrollar una progresion rapida de la infeccion
a menudo sin la presencia de signos y sintomas clinicos (la carencia de
neutréfilos da lugar a ausencia o menor respuesta inflamatoria aguda).
Por este motivo la mayoria de los procesos febriles no presentan foco
de infeccion, obligando a un tratamiento empirico de amplio espectro y
a un diagnadstico clinico de sospecha. Generalmente la recuperacion de
neutréfilos conlleva la aparicion progresiva de los signos inflamatorios
en el caso de persistencia de la infeccion.

Sin embargo se desarrollan otros marcadores de inflamacion como
la fiebre. En el paciente neutropénico, la fiebre refleja la existencia
de infeccion en la mayoria de los casos, aun sin presencia de foco
infeccioso definido. Estos pacientes generalmente se infectan por
organismos de su flora endégena, como bacterias de la orofaringe,
tracto respiratorio y piel.

Manejo del paciente neutropénico

Hasta hace relativamente poco tiempo se ingresaba a la mayoria d e
los pacientes con neutropenia febril para manejarles y monitorizar las
probables complicaciones que pudieran ocurrir.
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Hoy en dia se sabe que no todos los pacientes se benefician de este
tipo de tratamiento, es mas, hasta incluso puede resultar perjudicial
por la aparicion de resistencias intrahospitalarias y por el detrimento
de la calidad de vida.

Aungue no existan parametros que sean aceptados de forma universal
para establecer grupos de riesgo, si existen una serie de criterios clinicos
y normas para predecir el riesgo y asi poder clasificar a estos pacientes
en grupos, de tal manera que se puedan tomar decisiones en cuanto al
tratamiento, pautas y lugar de administracion.

Grupo de riesgo Caracteristicas del paciente

Alto riesgo Neutropenia grave (CAN<1000)
Neutropenia prolongada >14 dias
Neoplasia hematoldgica
TMO
Mal estado general o elevada comorbilidad
Presentacion con shock o infeccion compleja
(meningitis, neumonia)

Riesgo moderado Duracién moderada (7 a 14 dias)
Tumor sdlido tratado con quimioterapia intensiva
TAMO
Minima comorbilidad
Estabilidad clinica y hemodinamica

Bajo riesgo Corta duracion de neutropenia (<7 dias)
Tumor sélido tratado con quimioterapia
convencional
Sin comorbilidad
Estabilidad clinica y hemodinamica
Fiebre de origen desconocido o infeccion simple
(urinaria, cellitis)
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Existe acuerdo en que a los pacientes de alto riesgo se deberia de
manejarlos en el hospital durante todo el episodio febril con tratamiento
bacteriano de amplio espectro por via intravenosa. En general a los
pacientes de bajo riesgo seria recomendable el tratamiento por via oral
tras un primer tratamiento endovenoso con buena respuesta clinica,
0 bien incluso un tratamiento oral durante todo el episodio febril y de
forma ambulatoria.

Actitud ante un paciente con fiebre y neutropenia

Los pacientes deben ser evaluados cuidadosamente y con prontitud,

ya que se trata de una urgencia médica.

1. La historia clinica del episodio debe ser detallada.

2. Se debe efectuar una exploracion sistematica , prestando especial
atencion a la situacion hemodinamica y a la diuresis. Revisar con
detalle boca y orofaringe, zonas de venopuncion, catéteres y region
ano-rectal, térax, abdomen y miembros.

3. Tomar muestras que incluyan cultivos de:

e Hemocultivos de venas periféricas y de catéteres

e Cultivos de todas aquellas areas sospechosas de infeccion

e Cultivos de heces y andlisis de toxina de Clostridium difficile en
casos de diarrea

e Cultivo de biopsia de lesiones cutaneas

4. Se debe practicar Rx de torax

5. En caso de sospecha de afectacion neurolégica se debe practicar
puncién lumbar

Tratamiento antibiético inicial

Debido a que las infecciones en pacientes neutropénicos pueden
evolucionar con gran rapidez y progresion, es practica comun
administrar un tratamiento antibiético empirico de amplio espectro de
actividad en todo paciente neutropénico con fiebre.




Cobertura del paciente neutropénico en Hematologia

Hoy en dia las bacterias Gram positivas estan involucradas en el 60%
de todas las infecciones en el paciente neutropénico, sin embargo
en los Ultimos afos se esta produciendo un rebrote en la incidencia
de infecciones por bacterias Gram negativas. Esto y la gravedad
que pueden revestir las infecciones por Gram negativos hace que el
tratamiento inicial debe cubrir ambos tipos de organismos.

En la seleccion del régimen inicial, se debe tener en consideracion la
flora bacteriana del hospital, el tipo y frecuencia de los microorganismos
aislados y su sensibilidad a los antibidticos.

De entrada las vias venosas centrales (catéteres Hickman, port a
cath, etc) no deben retirarse salvo que sean evidentes los signos de
infeccion en el trayecto subcutaneo del mismo.

Tratamiento antibiético del paciente ingresado

1. Combinacién de aminoglicésidos con betalactamicos
Es el régimen “clasico” y ha demostrado su eficacia desde su
introduccién en los afos 70. Esta combinacion cubre un amplio
espectro de actividad y actia de forma sinérgica frente a buena
cantidad de bacterias Gram negativas, incluyendo Pseudomonas
aeruginosa. Se han empleado combinaciones de piperacilina y
ticarcilina, ceftazidima y cefepima con gentamicina, tobramicina
y amikacina. En general los resultados no muestran diferencias
significativas entre el uso de una u otra combinacion, aunque el
régimen “clasico” por excelencia sea la combinacion ceftazidima +
amikacina.

El mayor inconveniente de esta asociacion es la escasa actividad
frente a bacterias Gram positivas, en particular estafilococos y
algunos estreptococos del grupo viridans. Ademas hay que tener
en cuenta la nefrotoxicidad y la ototoxicidad del aminoglicésido. Se
recomienda el uso del mismo en dosis Unica diaria.
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2. Triple combinacién de antibiéticos aminoglicosido, beta-
lactamico y glicopéptido.
Dada la elevada incidencia de infecciones por bacterias Gram
positivas se ha sugerido la inclusion de un glicopéptido (vancomicina
o teicoplanina) al tratamiento convencional. Si bien esta medida
puede ser Util en centros con muy elevada incidencia de infecciones
por Staphylococcus aureus y Streptococcus sp resistentes a
meticilina, no deberia emplearse deforma rutinaria. La mayoria
de infecciones por Gram positivos se producen por estafilococos
coagulasa negativos que no suelen ser graves ni comprometen la
vida del paciente. Por este motivo un demora en la instauracion
del glicopéptido de 24-48 horas si persiste la fiebre o una vez el
microorganismo ha sido identificado parece lo mas juicioso. Se
han realizado estudios cooperativos a nivel de EORTC que han
demostrado que no se requiere vancomicina de modo inicial y que
su administracion ulterior es una practica segura y efectiva. Sin
embargo la inclusion en el régimen inicial podria considerarse en las
siguientes circunstancias:
e Sospecha clinica fundada de sepsis por catéter o infeccion del

trayecto subcutaneo
e Colonizacion por bacteriass Gram positivas resistentes a
penicilinas y cefalosporinas

¢ |nestabilidad hemodinamica o signos de gravedad

3. Combinacion de dos antibiéticos beta lactamicos
Las penicilinas y cefalosporinas son antibidticos muy activos y su
doble combinaciones ha mostrado tan eficaz como la combinacion
de beta lactamico + aminoglicésido.
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4. Monoterapia
El desarrollo de antibidticos con muy amplio espectro de actividad
ha hecho posible su uso en monoterapia para el tratamiento de los
episodios de fiebre en pacientes neutropénicos. Se ha utilizado
con éxito ceftriaxona, ceftazidima y piperacilina/tazobactam y mas
recientemente imipenem, meropenem y cefepima.

El uso en monoterapia de imipenem, cefepima, piperacilina/
tazobactam y meropenem ha sido comparado y validado con éxito
frente a los tratamientos combinados mas clasicos por lo que hoy
en dia se considera el tratamiento de eleccion en el episodio de
neutropenia febril de paciente no hemodinamicamente inestable.

Tratamiento ambulatorio con antibiéticos orales

Se ha ensayado con éxito en aquellos pacientes que cumplan
criterios de bajo riesgo la utilizacion de antibidticos orales en régimen
ambulatorio. Obviamente esta solucion ademas de ser mas barata
cuenta con la ventaja de evitar la infeccion nosocomial y evita la
manipulacion del catéter.

Se han utilizado con éxito las fluorogquinolonas solas o en combinacion
con amoxicilina-acido clavulanico.
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Situacion clinica
Paciente hematoldgico

Neutropenia febril (<500 neutréfilos/mm?
y >38°C)

Bajo riesgo

Alto riesgo

Alto riesgo con inestabilidad
hemodinamica o signos de gravedad

Alto riesgo con sospecha de Gram +

- Sospecha clinica fundada de sepsis
por catéter o infeccion del trayecto
subcutaneo

- Colonizacion por bacterias Gram +
resistentes a penicilinas y cefalosporinas

Antibictico eleccion

Levofloxacino 500 mg/24 h +
Amoxicilina-Ac.clavulanico 875
mg/8 h oral

Monoterapia:
Piperacilina-tazobactam
4/0,5 g/6h EV 0
Meropenem 1 g/8h

Biterapia:
(Piperacilina-tazobactam

4/0,5 g/6h EV 0

Meropenem 1 g/8h)

+ Amikacina 15 mg/kg/24 h EV

Idem

+ Teicoplamina 6 mg/Kg/12h x3
dosis y continuar con 3-6 mg/
Kg/24h EV
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Protocolos de utilizacion de antimicrobianos

» Colitis por Clostridium difficile

Luisa Martin e Medicina Interna

Clostrirum difficile es un bacilo anaerobio gram positivo, responsable de
la colitis asociada a antibiéticos. Coloniza el tracto digestivo después
de que su flora habitual haya sido alterada por el tratamiento antibiético.
Tras la colonizacién, produce dos exotoxinas (toxina A y toxina B)
que se unen al los receptores de las células epiteliales intestinales,
conduciendo a la producciéon de una diarrea secretora.

Es una de las infecciones nosocomiales mas comunes, con una
elevada morbimortalidad.

La transmision es fecal-oral y ha producido importantes epidemias
dentro del ambiente hospitalario.

No todas la cepas de Clostridium son productoras de enterotoxinas,
en ocasiones se comportan como colonizantes del tracto digestivo sin
producir enfermedad.

Factores de riesgo:

e Uso de antibioterapia: practicamente todos las antibiéticos pueden

predisponer a la colonizacién por Clostridium difficile.

e Asociacion frecuente: Ampicilina, Amoxicilina, Cefalosporinas y
Clindamicina

e Asociacion ocasional: otras Penicilinas, Sulfamidas, Eritromicina,
Trimetropim y Quinolonas.

e Raramente o nunca asociados: Aminoglucésidos, Tetraciclinas,
Cloramfenicol, Metronidazol y Vancomicina.

Pacientes con edad avanzada y debilitados.

Intervencion quirdrgica sobre tracto gastrointestinal.

Contacto previo con paciente colonizado.

Alimentacion enteral.
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Colitis por Clostridium difficil

Manifestaciones clinicas:

El espectro clinico abarca desde portadores asintomaticos hasta
enfermedad fulminante con megacolon toxico. Las sintomas mas
frecuentes son diarrea acuosa, dolor abdominal y fiebre.

Las manifestaciones clinicas se inician entre 5-10 dias después de la
administracion de antibidticos, aunque pueden aparecer el primer dia o
hasta 10 dias después de haber cesado el tratamiento antibiotico.

Colitis:

e Diarrea profusa (mas de 10 deposiciones al dia)

* Presencia de leucocitos en heces.

e Fiebre, nauseas, anorexia, leucocitosis con desviacion a la
izquierda.

e Dolor y distension abdominal.

e Colitis parcheada difusa en la sigmoidoscopia.

Colitis pseudomembranosa:

* Mayor numero de deposiciones.

e Presencia de leucocitosis y sangre en heces.

e Fiebre, nauseas, anorexia, leucocitosis con desviacion a la
izquierda.

e Mas marcada distension abdominal.

e Placas adheridas, amarillentas de 2-10 mm en la sigmoidoscopia

Colitis fulminante:

e | as deposiciones pueden estar ausentes por la produccion de un ilio
paralitico.

e Fiebre, dolor abdominal, taquicardia, deshidratacion y dilatacion
coldnica.

e Abdomen agudo, peritonitis por perforacion colénica.

e | a sigmoidoscopia esta contraindicada.




Colitis por Clostridium difficile

Las variaciones clinicas dependen mas de los factores de huésped que
de la cantidad de produccion de toxinas por la cepa de Clostridium.

Diagnéstico:

El diagndstico se basa en la deteccion de enterotoxinas en heces.
En ocasiones la determinacion de toxina resulta negativa. En casos
de sospecha elevada, repetir la determinacion puede aumentar la
sensibilidad del test previo.

La sigmoidoscopia, colonoscopia y pruebas de imagen abdominales
pueden ayudar al diagnéstico.

Diagnéstico diferencial:

No todas las diarreas asociadas al uso de antibiéticos estan producidas
por Clostridium dlifficile, en ocasiones se produce una diarrea osmética
de causa no infecciosa. Diferenciar una de otra causa de diarrea en
ocasiones es dificultoso, la presencia de fiebre y leucocitos orienta mas
hacia la causa infecciosa y la mejoria tras el descanso digestivo es mas
tipico de la diarrea osmética.

Manejo de la colitis asociada a Clostridium diffcicile (CACD):
1. RECOMENDACIONES GENERALES

a. Aislamiento de contacto. Contactar con Medicina Preventiva para
seguimiento de convivientes en la misma habitacion.

b. Intentar suspender el antibiético potencialmente responsable, si
es posible. De lo contrario, prolongar el tratamiento de la CACD
hasta una semana después de finalizar el tratamiento antibiético
responsable.

c.No es necesario realizar estudios microbiolégicos de
seguimiento.
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Colitis por Clostridium difficile

2. TRATAMIENTO DE LA CACD NO SEVERA

a. Primer episodio y primera recidiva:

i. De eleccién: metronidazol via oral 500 mg/8 horas o 250 mg/6
horas durante 10-14 dias
ii. Alternativas: vancomicina via oral 125 mg/6 horas 10-14 dias.
b. Sucesivas recidivas:
i. De eleccion: vancomicina via oral 125 mg/6 horas 10-14 dias.
ii. Alternativas:
1. vancomicina via oral en pauta descendente (125 mg/6horas
7 dias, 125/8 horas 7 dias, 125/12 horas 7 dias, 125/24
horas 7 dias, 125/48 horas 7 dias, 125/72 horas 14 dias).
Seguido de tres semanas de probidticos.
2. Rifaximina dos semanas, tras la pauta de dos semanas de
vancomicina.
3. TRATAMIENTO DE LA CACD SEVERA

a. Metronidazol intravenoso 500 mg/8 horas + vancomicina oral
500/ 6 horas.

b. Considerar vancomicina rectal (0.5-1 g disuelto en uno o dos
litros de salino isoténico) en casos de ileo profundo, megacolon
téxico,colitis fulminante o sintomas refractarios.

c. Tratamiento quirdrgico:

i. Enfermedad severa que no responde en 48 horas, perforacion
intestinal o fallo multiorganico.

ii. Considerar en pacientes mayores de 65 afos, con leucocitosis
extrema (>20.000 leucocitos/mm?), e hiperlactacidemia.




Colitis por Clostridium difficile
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Politica y control de antibiéticos

» Politica antibiética y control del uso
de antimicrobianos

Javier Murillas, Olga Delgado, Luisa Martin, Antonio Oliver, Nuria Borrel, Melchor Riera
Servicio de Medicina Interna. Servicio de Farmacia. Servicio de Microbiologia

Objetivo

El Programa de Control de Antibidticos tiene como objetivo optimizar la
seleccion, dosificacion y duracion de los tratamientos antimicrobianos
para obtener los mejores resultados clinicos en la prevenciéon vy
tratamiento de la infeccion, con una minima toxicidad para el paciente
y con un minimo impacto en la creacién de resistencias.

Actividades
1. Aprobacién de antibidticos restringidos por la Comision de
Infecciones:
Ertapenem, Tigeciclina
2. Control a las 24h de la prescripcion de:
2.2. Antibioticos relacionados con la aparicion de resistencias:
e Cefalosporinas 3% generacion (Ceftriaxona, Cefotaxima,
Ceftazidima) y de 42 generacion (Cefepime)
e Fluoroquinolonas: Levofloxacino, Ciprofloxacino
2.3. Antimicrobianos que deben restringirse por ser Ultimas
lineas de tratamiento: carbapenemes antipseudomoénicos
(Meropenem, Imipenem), vancomicina, teicoplanina y
linezolid
3. Suspension automatica de profilaxis quirdrgica en Traumatologia
segun protocolo aprobado.
. Antimicrobianos candidatos a paso a la via oral
. Aminoglucésidos en pautas de mas de una vez al dia.
. Todos los antimicrobianos con duracion de tratamiento >10 dias.
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iética y control del uso de antimicrobianos

Criterios generales para la intervencion

e Adecuacion del tratamiento antimicrobiano a los datos micro-
biolégicos

e |imitar el uso de cefalosporinas de tercera y cuarta generacion,
carbapenemes y quinolonas a infecciones que lo requieran.

e Promocion de la via oral siempre que sea posible

e Suspension de profilaxis antibidticas inadecuadas

e Suspension de tratamientos mas largos de lo necesario

e Suspension de tratamientos si no hay evidencia de infeccion
bacteriana

e Disminucion del uso de antibidticos antipseudomonicos si la infeccion
es poco probable que se deba a este germen

e | imitacion del uso de glucopépticos a infecciones por bacterias
resistentes o en pacientes alérgicos a beta-lactamicos

Intervencion

La intervencion se realiza segun datos microbiolégicos y de la historia
clinica del paciente. Las recomendaciones se dejan en una hoja de
recomendacion en la Historia Clinica pero no formara parte de la
misma.

Los tipos de intervencion seran:
e Prescripcion correcta, continuar igual
¢ Modificacion de la prescripcion:
- requiere antibiotico adicional
- suspension de algun antibidtico prescrito
- modificacion de la pauta
- modificacion de via de administracion
e Suspension del tratamiento por no ser necesario 0 haberse
completado el tratamiento
e Se aconseja hacer Interconsulta formal a Medicina Interna-
Infecciosas




Politica antibiotica y control del uso de antimicrobianos

Equipo de Control de Antibiéticos

El Programa de Control de Antibiéticos se realizara por un equipo
multidisciplinar dependiente de los Servicios de Medicina Interna-
Infecciosas y de Farmacia, bajo la responsabilidad de un médico y un
farmacéutico especialistas en enfermedades infecciosas.

Indicadores del Programa de Control de Antibiéticos
1. Microbiolégicos
e NUmero de casos nuevos de infeccion o colonizacion (de
muestras clinicas) por: MRSA, Acinetobacter baumannii resistente
a Imipenem, Pseudomonas aeruginosa resistente a Imipenem,
Candida spp (s6lo sangre u orina), Enterococo resistente a
vancomicina
e Casos nuevos de diarrea por Clostridium difficile

2. Econémicos
a. Coste de antimicrobianos en el hospital
b. Coste antimicrobianos/paciente-dia
c. Coste de las estancias de pacientes con antimicrobianos

3. Utilizacién de antimicrobianos
a. Consumo en DDD/100 estancias segun criterios del Programa
de Consumo de Antibidticos a nivel nacional REIPI.

4. Actividad
a. Indices de cobertura (pacientes atendidos/pacientes
candidatos)
b. Indices de eficiencia (pacientes con intervencion/pacientes
atendidos)

c. Indice de aceptacion de las intervenciones (intervenciones
aceptadas/intervenciones realizadas)
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» Sensibilidad antimicrobiana. Enero 2008
GRAMNEGATIVOS
PORCENTAJE DE CEPAS SENSIBLES
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B-lactamicos

Ampicilina -- 57 --
Amoxicilina-Ac.Clavulanico ~ 77 75 - - -
Cefuroxima
Cefotaxima - 76 - 70 -
Ceftazidima - -
Piperacilina-tazobactam -

Imipenem - 81

Meropenem

8
Gentamicina fo 70 a3 [87] s

Tobramicina ----
s 1 N

~
[==]

Otros
Ciprofloxacina 67 68 |8 |8 e 77 280 100
Cotrimoxazol 64 73 65 - 7 -

Azitromicina -

== Menos del 50% de las capas sensibles o resistencia en aumento
50-85% de las capas sensibles
== Més del 85% de las capas sensibles
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Ampicilina -
Cefotaxima - - -
Aminoglucosidos
Gentamicina - 79 51
Gentamicina alto nivel

Estreptomicina alto nivel

Glucopéptidos
Vancomicina

Teicoplanina

Eritromicina

Clindamicina
Ciprofloxacino
Cotrimoxazol

Rifampicina

Mupirocina

Acido fusidico

Servicio de Microbiologia
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Concentration (mcg/ml)

Concentration (mcg/ml)

AJUSTE DE AMINOGLUCOSIDOS EN DOSIS

12
10

(= R 2l

40
35
30
25
20
15
10

DE INTERVALO EXTENDIDO

GENTAMICIN / TOBRAMYCIN 5 mg/kg

14
Traditional Dosing 12
10
S~ q 48 hrs 8
— 6
\q 36 hrs
4
q 24 hrs 2
6 7 8 9 10 11 12 13 14
Hours after end of infusion
AMIKACIN 15 mg/kg
40
\ Traditional Dosing »
30
\\ q48trs 25
q-36hrs 15
q 24 hrs 10
5
6 7 8 9 10 11 12 13 14

Hours after end of infusion

Nicolau PD. Aac 1995;39:650-655. Hartford Hospital Nomograma.
(from Barnes-Jewish Hospital. Washington University Medical Center website)

Concentration (mcg/ml)

Concentration (mcg/ml)



