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                       COMISIÓN DE FARMACIA Y TERAPÉUTICA                           



Palma de Mallorca, a 12 de Enero de 2006:

De acuerdo con la Comisión de Infecciones y Política Antibiótica del hospital se establecen las siguientes indicaciones de uso de ertapenem:

SE ESTABLECEN las siguientes indicaciones de uso de ertapenem:

A) Infección intraabdominal (IIA) comunitaria

1 >65 años, comorbilidad (insuficiencia cardiaca o renal crónica, diabetes, cirrosis), desnutrición, peritonitis de >24 horas de evolución.

	
	Tratamiento empírico

	Clínica leve-moderada, no complicada
	Amoxicilina-clavulánico dosis única

	Clínica leve-moderada, complicada (peritonitis)
	sin FR1
	Amoxicilina-clavulánico, 5 dosis

Cefuroxima + metronidazol

	
	con FR1
	Cefuroxima + metronidazol

Ertapenem

	Clínica grave, inmunodeprimidos, antibiótico previo o sospecha enterococo
	tratar como nosocomial


B) Neumonía intrahospitalaria (NIH) 

· El tratamiento empírico requiere cubrir Ps. aeruginosa.

· Si el cultivo confirma la presencia de una enterobacteria BLEE+, el tratamiento podrá cambiarse por ertapenem para evitar el uso innecesario de antipseudomónicos.

C) Sepsis grave o shock séptico 
· Si el cultivo confirma la presencia de una enterobacteria BLEE+, en ausencia de Ps aeruginosa, Acinetobacter, Stenotrophomona o Enterococcus, se valorará el uso de ertapenem ante casos de sepsis grave o shock séptico de origen no pulmonar (intraabdominal, urinario, ginecológico, cutáneo).

SE PROPONE:

Entre otras medidas, consensuar con el Servicio de Cirugía un sistema que facilite el uso y seguimiento de ertapenem en las condiciones de aprobación del mismo, por lo que la propuesta de uso contemplará la prescripción de 

ertapenem a través de receta de prescripción especial, justificándose explícitamente la indicación para la cual la Comisión ha resuelto su aprobación; esto es, en el caso de cirugía: 

“Infección intraabdominal (IIA) comunitaria con Clínica leve-moderada, complicada (peritonitis) con uno o más factores de riesgo de los siguientes:

->65 años

-comorbilidad (insuficiencia cardiaca o renal crónica, diabetes, cirrosis)

-desnutrición

-peritonitis de >24 horas de evolución)”

Se propone que en caso de no cumplir las condiciones de prescripción o indicación se pueda proceder desde el Servicio de Farmacia a intercambiar Ertapenem por la combinación de Cefuroxima 750 mg c/8h + metronidazol 500 mg c/8h. 

En el caso de neumonía intrahospitalaria, sepsis grave o shock séptico, si el paciente procede de la UCI se indicará tal condición; si procede de otra planta se deberá reflejar en la hoja de petición la presencia de patógenos BLEE+ en el cultivo.

Se propone que en el caso de que las medidas adoptadas no sean cumplidas, la Comisión valorará la retirada del fármaco de la guía farmacoterapéutica por no ajustarse a los condicionantes que han motivado su inclusión; para ello y de forma retrospectiva en un periodo razonable de tiempo se recogerá información de todos los pacientes a los que se haya tratado con ertapenem, comprobando en su historia clínica cuántos de ellos cumplían los criterios de uso especificados y aprobados en la Comisión de Farmacia y Terapéutica 

Firmado:

Dr. P. Ventayol

Secretario de la Comisión de Farmacia y Terapéutica

ANEXO 1

ACTUALIZACIÓN DEL INFORME DE ERTAPENEM (Diciembre 2005)

I. Ayestarán, I. Fernández, J. Murillas, F. Campoamor

En el mes de febrero de 2005, la Comisión de Infección Hospitalaria, Profilaxis y Política Antibiótica (CIH) acordó denegar la solicitud de incorporación del ertapenem a la Guía Farmacoterapéutica del hospital, tras concluir que dicho antibiótico no aportaba nada relevante a las alternativas ya disponibles.

La decisión de la CIH se fundamentó  en los siguientes argumentos:

a - Las evidencias sobre la eficacia del ertapenem obtenidas en ensayos clínicos aleatorizados en las indicaciones en las que se encuentra autorizado en la UE (neumonía comunitaria, infección intraabdominal –IAA–y ginecológica aguda), no apoyan que su uso suponga ventaja alguna en cuanto a eficacia ni seguridad.

b - La por ahora limitada prevalencia de cepas BLEE+ entre los gram negativos encontrados en el ámbito comunitario (< 5%), lo que no justificaba la necesidad de modificar la actitud empírica ante infecciones adquiridas en la comunidad.

c - La necesidad de cubrir Pseudomona y Enterococcus en el tratamiento empírico de numerosas infecciones nosocomiales, lo que excluía al ertapenem en esa instancia.

d - La conveniencia de limitar el empleo de carbapenémicos a aquellas situaciones en las que resulten imprescindible, por consideraciones elementales de política de antibióticos y por la aparición de cepas de diferentes especies portadoras de carbapenemasas, responsables por ejemplo de un brote de Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenems en hospitales neoyorquinos1.

Sin embargo, nuevas circunstancias acaecidas desde aquella fecha aconsejan reevaluar la decisión inicial de la CIH.

2) Nuevo consenso sobre el tratamiento empírico de la IIA 
Tras la primera decisión negativa de la CIH, el Departamento de Cirugía solicitó su reevaluación, basándose esencialmente en la ventaja teórica que representa el que ertapenem no cubre Ps. aeruginosa. Ello permitiría tratar las IIA comunitarias sin necesidad de recurrir a antibióticos activos frente a dicha especie (imipenem, meropenem, piperacilina-tazobactam), evitando ejercer una presión ecológica innecesaria. Si bien se ha comprobado que ertapenem también selecciona cepas de Ps. aeruginosa resistente, es cierto que lo hace en mucho menor medida que los agentes antipseudomónicos citados.

En la solicitud de reevaluación se alegaba la existencia de una tendencia en la práctica a seleccionar alguna de las opciones antipseudomónicas mencionadas, en vez de la alternativa recomendada en esta indicación (cefalosporina de 2ª o 3ª generación asociada a metronidazol). Ello se justificaba por la mayor sencillez de la pauta y, sobre todo, por la peor evolución de aquellos sujetos con IAA complicada en los que fracasa el tratamiento antibiótico empírico, lo que conduce al cirujano a preferir la selección de un antibiótico inicial que cubra la posibilidad de que se encuentre implicada una enterobacteria BLEE+. 

En junio de 2005, la sección de infección quirúrgica de la Sociedad Española de Cirujanos publicaba, conjuntamente con otras sociedades científicas, un nuevo consenso informal sobre el tratamiento empírico en la IIA2.  En el mismo, se sugiere el uso de ertapenem en casos de IIA complicada leve-moderada en sujetos con factores de riesgo, como alternativa a la piperacilina-tazobactam, relegando el uso de ceftriaxona+metronidazol debido al incremento en la proporción de cepas de enterobacterias BLEE+.

3) Klebsiella pneumoniae BLEE+ en la UCI

A lo largo del verano de 2005 se ha observado un brote epidémico de neumonía intrahospitalaria (NIH) por Klebsiella pneumoniae BLEE+. Ello ha motivado una solicitud de incorporación del ertapenem por parte del Servicio de Medicina Intensiva (ver informe adjunto del Dr. I. Ayestarán), para el tratamiento de infecciones en las que se haya confirmado la presencia de una enterobacteria BLEE+, en ausencia de Ps. aeruginosa.

En su reunión del 26 de octubre de 2005, la CIH decidió aceptar la incorporación del ertapenem, encargando a los doctores Ayestarán y Campoamor la elaboración de la propuesta de incorporación, las condiciones de uso y las de seguimiento. Para ello, se ha contado con la colaboración de los doctores J. Murillas (Medicina Interna – Infecciosas) e I. Fernández (Cirugía General).
CONDICIONES DE USO DE ERTAPENEM

A) Infección intraabdominal (IIA) comunitaria

	
	Tratamiento empírico

	Clínica leve-moderada, no complicada
	Amoxicilina-clavulánico dosis única

	Clínica leve-moderada, complicada (peritonitis)
	sin FR1
	Amoxicilina-clavulánico, 5 dosis

Cefuroxima + metronidazol

	
	con FR1
	Cefuroxima + metronidazol

Ertapenem

	Clínica grave, inmunodeprimidos, antibiótico previo o sospecha enterococo
	tratar como nosocomial


1 >65 años, comorbilidad (insuficiencia cardiaca o renal crónica, diabetes, cirrosis), desnutrición, peritonitis de >24 horas de evolución.

B) Neumonía intrahospitalaria (NIH) 

· El tratamiento empírico requiere cubrir Ps. aeruginosa.

· Si el cultivo confirma la presencia de una enterobacteria BLEE+, el tratamiento podrá cambiarse por ertapenem para evitar el uso innecesario de antipseudomónicos.

C) Sepsis grave o shock séptico 
· Si el cultivo confirma la presencia de una enterobacteria BLEE+, en ausencia de Ps aeruginosa, Acinetobacter, Stenotrophomona o Enterococcus, se valorará el uso de ertapenem ante casos de sepsis grave o shock séptico de origen no pulmonar (intraabdominal, urinario, ginecológico, cutáneo). 

SEGUIMIENTO:
En el mes de julio de 2006, se identificarán a través del programa PrescriWin todos los pacientes a los que se haya tratado con ertapenem, comprobando en su historia clínica cuántos de ellos cumplían los criterios de uso especificados por la CIH.

1 Bratu S, Landman D, Haag R, et al. Rapid spread of carbapenem-resistant Klebsiella pneumoniae in New York City: A new threat to our antibiotic armamentarium. Arch Intern Med 2005;165:1430-35.

2 Tellado JM, Sitges-Serra A, Barcenilla F, Palomar M, Serrano R, Barberán J, et al. Pautas de tratamiento antibiótico empírico de las infecciones intraabdominales. Consenso. Rev Esp Quimioterap 2005;18;179-86. 
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