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1. Introduccion

El uso de antibidticos en los pacientes operados por apendicitis aguda tiene como
fin prevenir las complicaciones sépticas de la apendicitis y dentro de éstas, la
infeccion de sitio quirurgico es la mas comun, por esta razon, los antibioticos son
una medida prioritaria en el postoperatorio de estos pacientes. (Hernandez C. et al,
2018).

La resistencia a los antimicrobianos se produce cuando bacterias, virus, hongos y
parasitos cambian a lo largo del tiempo y dejan de responder a los medicamentos,
lo que dificulta el tratamiento de infecciones y aumenta el riesgo de propagacion de
enfermedades, enfermedades graves y muerte. Consiguientemente, los
medicamentos se vuelven ineficaces y las infecciones persisten en el cuerpo, lo que
aumenta el riesgo de propagacion a otras personas. (OMS,2024). Esta crisis es
determinada por tres factores principales: la respuesta evolutiva de los
microorganismos al uso generalizado de antimicrobianos, la transmision de las
bacterias derivadas de la globalizacion y el uso extensivo, ya veces innecesario, de
antimicrobianos que genera una presion selectiva, impulsando aun mas respuesta
evolutiva. (Sanchez A. et al, 2022). La resistencia bacteriana puede ser causada por
diferentes mecanismos, en el caso de los betalactamicos se incluyen: la produccién
de bombas de flujo, la modificacion o reduccién de la produccion de porinas, las
alteraciones de las proteinas de union a penicilina y la produccion de una enzima
capaz de inactivar el antibiético. (Hernandez C. et al, 2018). La transferencia de
genes ha jugado un papel importante en la propagacion de resistencia,
particularmente a través del intercambio de elementos genéticos moviles, lo que
permite resistencia a multiples farmacos mediados por betalactamasas de espectro
extendido. (Sanchez A. et al, 2022).

Los Programas para Optimizar el Uso de Antimicrobianos (PROA) tienen como
objetivo principal reducir la resistencia a los antibiéticos. Su uso responsable
comprende la prescripcion de los antimicrobianos solo en caso necesario y la
eleccion del esquema terapéutico, la dosis, la via de administracion y la duracion
mas convenientes de acuerdo con un diagndstico certero y 6ptimo. (OPS, 2021)

Las actividades del farmacéutico dentro del PROA es realizar el seguimiento de las
indicaciones de los tratamientos antimicrobianos, verificar la correspondencia entre
la indicacion y antibiograma. Asesorar sobre el uso racional y seguro de los
antimicrobianos; aconsejar sobre la administracion adecuada y posibles
interacciones (medicamento-medicamento y medicamento-alimento),
contribuyendo al bienestar del paciente mediante la atencion farmacéutica. (Hospital
de Clinicas Dr. Manuel Quintelas, s/f). Como consecuencia se lleva a cabo el perfil
farmacoterapéutico el cual es un documento o registro de informacion que permite
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efectuar el seguimiento del tratamiento farmacoterapéutico de cada paciente; facilita
efectuar estudios de reacciones adversas e identifica posibles interacciones
medicamentosas, duplicidades y necesidades del paciente, asi como verificar el uso
correcto de los antimicrobianos de vigilancia. (Novelo Baeza J.A, 2020)

El objetivo de este proyecto es colaborar con el equipo PROA llevando a cabo el
perfil farmacoterapéutico de los pacientes post operados de apendicitis aguda del
servicio de Cirugia y Ortopedia del Hospital Pediatrico Villa para asegurar y validar
las recetas de antimicrobianos de vigilancia para un uso racional de estos.

2. Antecedentes

2.1 Apendicitis aguda en pediatria

La apendicitis aguda se define como la inflamacion del apéndice vermiforme y
es la urgencia abdominal mas comun en el mundo. El riesgo de padecer
apendicitis aguda durante la vida se calcula en 7%, la probabilidad de aparicion
es de 11 casos por cada 10,000 pacientes al afio. Es mas frecuente en hombres
que en mujeres y la edad de presentacion mas comun es entre 10 y 19 afnos.
(Gonzalez J.L. et al, 2022).

Representa aproximadamente de 1-8% de las consultas por dolor abdominal en
las urgencias pediatricas. (Cuervo J.L, 2014)

La inflamacién del apéndice resulta de una obstrucciéon de su luz, ya sea por
materia fecal espesada (flecha), hiperplasia linfoidea, cuerpo extrano (semillas,
fibras vegetales, alfileres, fragmentos de hueso, espinas de pescado), parasitos
(Enterobius, Ascaris, Entamoeba, Schistosoma, Strongyloides), tumor
carcinoide, pero también podria ocurrir inflamacion local del apéndice
secundaria a algun agente infeccioso. (Cuervo J.L, 2014), como lo describe la
figura 1.



Figura 1.
Etiopatogenia de la apendicitis.
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(Romo E, 2023)

Una vez ocluida la luz apendicular, la presion intraluminal comienza a aumentar
por la acumulacién de moco no drenado y por proliferacion bacteriana, lo que
produce distension de la pared apendicular y ulceracion de la mucosa.

2.1.1 Clasificacion de la apendicitis aguda en pediatria.

La mas importante clasificacion segun la relevancia clinica de los hallazgos
intraoperatorios, que, en ultima instancia, pautan el tratamiento ulterior los
cuales son:

a) Apendicitis no complicada: no hay necrosis, gangrena o perforacion
macroscopica del érgano, peritonitis ni complicaciones extra abdominales.
Suele corresponderse con los dos primeros estadios anatomopatoldgicos.
Menor riesgo de infeccion de herida quirurgica.

b) Apendicitis complicada: presencia de apendicitis gangrenosa con o sin
perforacion macroscopica, peritonitis (local o difusa, independientemente del
estadio de la apendicitis) o complicaciones extra-abdominales. Mayor riesgo
de infeccién de herida quirargica. (Guixa P. et al, 2023).

Por otra parte, la clasificacion anatomopatolégica de la apendicitis aguda se da
de la siguiente manera:

a) Apendicitis congestiva: Aparecen Ulceras en la mucosas y edema.
b) Apendicitis flegmonosa: Existe un bloqueo del drenaje venoso.



c) Apendicitis gangrenosa: Existe compromiso arterial.
d) Apendicitis perforada: Se produce una perforacion de las zonas infartadas.
(Gonzalez S.L. et al, 2020).

2.1.2. Signos y sintomas de la apendicitis aguda en pediatria.

Algunos signos que pueden llegar a presentar los pacientes con apendicitis aguda
se pueden observar en la tabla 1.

Tabla 1.

Definicion de signos en apendicitis aguda en pediatria.

Signo
Dolor abdominal

Anorexia
Nauseas y
vomito

Fiebre

Triada y

secuencia tipica
(de Murphy):

(Gonzalez S.L. et al, 2020).

Definicién
Dolor abdominal: sintoma mas importante y siempre presente.
Suele comenzar en
epigastrio o regién periumbilical, refiriéndose luego en el cuadrante
inferior derecho
0 en region iliaca derecha.
Muy frecuente, presente casi siempre desde el comienzo del dolor
Siguen en orden al dolor. A veces ausente si tiene pocas horas de
evolucion.
Inicialmente poco importante y ausente si tiene pocas horas de
evolucion.
Puede producirse elevacion brusca en el momento de la perforacion
apendicular. Sera
mas alta (38-38.5°C) mientras mayor sea la peritonitis que se
desarrolle.
Dolor abdominal, anorexia (o nauseas, o
vomitos), febricula o fiebre, en ese orden. Si tiene pocas horas de
evolucion, faltaran
sintomas y su ausencia no excluye la enfermedad.

Por otro lado, los signos que se manifiestan en los pacientes con diagndstico de
apendicitis se describen en la tabla 2.

Tabla 2.

Definicion de signos de apendicitis aguda en pediatria.

Signos Definicién

Faz

Lo habitual es ver en el enfermo un rostro que refleja dolor. La faz
peritonitica o hipocratica es caracteristica de casos con larga
evolucion o diagnostico tardio.



Ligera El nifio puede caminar encorvado o negarse a deambular. Muestra
claudicacién de | dificultad para subir o bajar de la mesa de examen. Al pedirle que
la marcha en el  dé un pequefio salto, refiere dolor o se niega a hacerlo por temor a
lado derecho. desencadenarlo
Actitud y Paciente tranquilo, a veces con los muslos flexionados sobre el
posicion en la abdomen y en decubito lateral derecho. En un nifio inquieto, que se
mesa de examen | resiste agitadamente al examen, se retuerce, vocifera, grita o corre,
el diagndstico de apendicitis debe ponerse en duda.

Taquicardia De gran significacion en ausencia de fiebre.
Examen del | Abdomen “quieto”, no sigue los movimientos respiratorios.
abdomen Hiperestesia cutanea en el cuadrante inferior derecho, dolor a la

presioén, espasmo o contraccién muscular voluntaria (inicialmente) o
involuntaria, dolor a la descompresion, dolor a la percusion suave.
Peristalsis intestinal (estimada por la

auscultacion de los ruidos hidroaéreos) normal o disminuida.
(Gonzalez S.L. et al, 2020).

2.1.3 Tratamiento para la apendicitis aguda en pediatria.

Uno de los pilares del tratamiento en los pacientes que presentan apendicitis aguda
es el empleo de antibidticos. En poblacion pediatrica, el tipo de bacterias aisladas
en cuadros de apendicitis complicadas son: E. coli (71%), Streptococcus grupo
millieri (34%), anaerobios (20%) y P.aeruginosa (19%). (Cuervo J.L, 2014).

En la historia natural de la apendicitis aguda estas complicaciones sépticas
(infeccidn de sitio quirurgico y sepsis) parecen ser una constante, la cual es atribuida
al excesivo crecimiento bacteriano aerébico y anaerobico, por tanto, es necesario el
empleo de antibidticos para prevenir la presencia de algunas de ellas. Actualmente,
para el estudio de las infecciones de sitio quirdrgico (antes denominadas infeccion
de herida quirurgica) se clasifican en infeccion superficial de la incisidon que afecta
solo tejido celular subcutaneo vy piel; infeccion profunda de la incisién con afeccién
a tejidos blandos profundos (fascia y paredes musculares) e infeccion de érgano y
espacio (antes llamada absceso intraabdominal) que involucra cualquier parte de la
anatomia (p. ej.: érganos o espacios) diferente a la incisién, abierta o manipulada
durante el procedimiento quirdrgico. Con el surgimiento de las técnicas
laparoscopicas distintos autores han evaluado el riesgo de infeccidon de sitio
quirurgico, encontrando que son mas comunes en los procedimientos abiertos que
laparoscopico, por lo que la profilaxis antibidtica en este grupo de pacientes es
obligatoria. El tratamiento quirdrgico de apendicitis aguda tiene como objetivo
prevenir las complicaciones asociadas al tratamiento tardio (perforacion
apendicular, peritonitis, sepsis abdominal) y el empleo de antibiéticos en pacientes
apendicectomizados es para prevenir las complicaciones infecciosas
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postquirurgicas (infeccion de sitio quirdrgico y sepsis), de las cuales la infeccion de
sitio quirurgico es la mas comun. (Cuervo J.L, 2014).

Los tres esquemas de antibiéticos mas recomendados por brindar un excelente
resultado terapéutico, siendo menos costosos y de mas facil aplicacién, y aquellos
regimenes que emplean una o dos drogas por dia, son los siguientes:

* Triple terapia: ampicilina, clindamicina, gentamicina o penicilina,
metronidazol, gentamicina. Este esquema constituye la terapia tradicional
para niflos con apendicitis perforada, ya que cubre bacterias Gram + y Gram
— y anaerobios, una desventaja es que requiere una administracion muy
frecuente de antibidticos, es muy costoso, y en general se usa por un maximo
de 10 dias.

* Doble terapia: cefotaxima + metronidazol, o ceftriaxona + metronidazol, o
ceftriaxona + aminoglucosido. Diversos trabajos han demostrado la eficacia
y el menor costo de administrar una sola vez por dia ceftriaxona +
aminoglucosido o ceftriaxona + metronidazol. Este ultimo esquema ofrece
una excelente eficacia terapéutica al menor costo.

e Monoterapia: piperacilina/tazobactam o ceftriaxona. (Guixa P. et al, 2023).

Se ha demostrado que la monoterapia o doble terapia con alguna de las drogas
antes mencionadas, es tan eficaz como la triple terapia. Con respecto a la duracion
ideal del tratamiento, en general los distintos esquemas se usan por 7 a 10 dias
(sumando via endovenosa y via oral).

Por otro lado, la Guia de Practica Clinica: diagndstico clinico de apendicitis aguda
(IMSS 031-08) que manifiesta su acuerdo en la profilaxis antibiética, define que el
mejor antibidtico para dicha conducta terapéutica es cefoxitina o cefazolina +
metronidazol, indicando que cuando no se cuente con estos antibioticos pueden
sustituirse por cefotaxima. (Cuervo J.L, 2014).

2.2 Atencién Farmacéutica

La Organizacion Mundial de la Salud afirma que la atencién farmacéutica es un
compendio de practica profesional, en el que el paciente es el principal beneficiario
de las acciones del farmacéutico y reconoce que es el conjunto de las actitudes, los
comportamientos, los compromisos, las inquietudes, los valores éticos, las
funciones, los conocimientos, las responsabilidades y las destrezas del
farmacéutico en la prestacion de la farmacoterapia, con objeto de lograr resultados
terapéuticos definidos en la salud y la calidad de vida del paciente. (Faus Dader MJ
et al, 1999). Asimismo, para lograr buenos resultados terapéuticos que beneficien
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la seguridad del paciente, el farmacéutico lleva a cabo el seguimiento
farmacoterapéutico.

El seguimiento farmacoterapéutico, es un servicio profesional que aborda de
manera global los problemas de salud y los medicamentos que utiliza el paciente,
centrandose en la valoracion de la necesidad, efectividad y seguridad de la
farmacoterapia. Tiene como objetivo la deteccion de problemas relacionados con
medicamentos (PRM) para la prevencién y resolucion de resultados negativos
asociados a la medicacion (RNM). En esta practica profesional, el farmacéutico se
responsabiliza de las necesidades del paciente relacionadas con los medicamentos,
mediante la deteccion, prevencion de PRM de forma continua, sistematizada y
documentada, en colaboracion con el propio paciente y con los demas profesionales
de la salud, con el objetivo de alcanzar resultados concretos que mejore la calidad
de vida del paciente. (Suplemento FEUM,2018).

2.3 Antibiodticos

Los antimicrobianos son moléculas naturales producidas por un organismo vivo
(hongo o bacteria), sintética o semisintética, capaz de inducir la muerte o la
detencion del crecimiento de bacterias, virus u hongos. En particular, los
antibioticos, son un grupo de antimicrobianos que ejercen su accion sobre las
bacterias. (Trevifio, 2022).

Los antibidticos se clasifican en 4 maneras: modo de accién, espectro de accion,
mecanismo de accion, tiempo de concentracion dependiente.

2.3.1 Modo de accion.

e Bactericida: Producen la muerte de los microorganismos responsables
del proceso infeccioso.

o Bacteriostatico: Inhiben el crecimiento bacteriano, aunque el
microorganismo permanece viable, de forma que, cuando se suspende el
tratamiento, puede volver a recuperarse y multiplicarse. (Melendo S,
2018).

La grafica 1 muestra la actividad de los antibiéticos con respecto a su modo de
accion.

12



Grafica 1.

Accioén de los antibidticos segun su modo de accion.

Antibictico

Mo. de baclenas

Tiempo

Sin antibidtico

Antibiotico bacteriostatico

Antibidtico bactaericida

La linea naranja representa el crecimiento elevado de bacterias sin antibidtico. La linea azul
representa una inhibicion de crecimiento de bacterias frente a un antibiético bacteriostatico, por lo
que el niumero de bacterias es bajo. La linea verde representa la muerte de las bacterias frente a
un antibiético bactericida por lo que no se presenta ninguna bacteria. (Melendo S, 2018).

La tabla 3 menciona algunos antibiéticos tanto bactericidas como bacteriostaticos.

Tabla 3.

Antibidticos bacteriostaticos y bactericidas.

Bactericidas Bacteriostaticos

AN N N N NN

v
v
v

Aminoglucésidos

Bacitracina

Carbapenemos

Cefalosporinas

Fosfomicina

Monobactamicos

Penicilinas y demas betalactamicos
Polimixina B y demas antibidticos
polipéptidos

Quinolonas

Rifampicina

Vancomicina

NN VRN N NENEN

Cloranfenicol
Clindamicina
Eritromicina
Lincomicina
Nitrofurantoina
Sulfonamidas
Tetraciclinas
Trimetoprim

(Melendo S, 2018)
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2.3.2 Espectro de Accion

o Espectro estrecho: Antibiéticos que solo actuan sobre un tipo o una

cepa de bacteria.

e Espectro amplio: Antibidticos que actuan en varias cepas de bacterias.

(Mohammed Ezz, 2015).

En la figura 2 menciona algunos antibiéticos como las penicilinas, betalactamicos
entre otros tienen un amplio espectro ya que estos actuan frente a microorganismos
anaerobios, bacterias gram negativas y gram positivas. Por otra parte, hay

antibidticos de bajo espectro como los aminoglucésidos o cefalosporinas que solo
actuan frente a bacterias Gram negativas. Sin embargo, hay antimicrobianos que
pueden actuar frente a bacterias gran positivas como bacterias gran negativas como

es el caso de las cefalosporinas de 4a y 5a generacion entre otros.

Figura 2.
Espectro antimicrobiano

Nitroimidazoles
Anaerobios

Betalactm
Clindamicina
Piper/tazob
Carbapenem

Maozxifloxacing

Piperacilina
Meropenam

Cefalosporing 22

Gram -

Aminoglucdsidos
Monobactamicos
Colisting

Cefalosporinag 39

Cefamicina

Tigeciclina

Penicilinas

Gram +

Cloxacilina Cefalosporina 49 y 59
Vancomicing Glucopéptidos
Teicoplcmina Quinolonas
Daptomicing Sulfamidas
Rifampicina Macrélidos
Cefalosporina 12 Nitrofurano

(Melendo S, 2018).
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2.3.3 Mecanismo de Accion
Esta clasificacion incluye:

1) Inhibidores de la sintesis de la pared celular: Estos antibi6ticos se dirigen
a la pared celular bacteriana, que es esencial para el crecimiento y la
supervivencia bacteriana. Algunos ejemplos de antibioticos de esta clase
son las penicilinas, las cefalosporinas, los carbapenémicos y los
monobactamicos.

2) Inhibidores de la sintesis de proteinas: Estos antibidticos se dirigen al
ribosoma, que es el responsable de sintetizar las proteinas de las
bacterias. Algunos ejemplos de antibidticos de esta clase son los
macrolidos, las tetraciclinas, los aminoglucésidos y el cloranfenicol.

3) Inhibidores de la sintesis de ADN: Estos antibiéticos se dirigen a las
enzimas responsables de replicar el ADN bacteriano. Ejemplos de
antibioticos en esta clase incluyen quinolonas y metronidazol.

4) Inhibidores de la sintesis de ARN: Estos antibidticos se dirigen a las
enzimas responsables de la transcripcion del ARN bacteriano. La
rifampicina es un ejemplo de antibiético de esta clase.

5) Inhibidores metabdlicos: Estos antibidticos se dirigen a las vias
metabodlicas que utilizan las bacterias para sintetizar moléculas
esenciales. Ejemplos de antibidticos de esta clase son las sulfonamidas
y la trimetoprima. (Harshala P, 2023).

En la tabla 4 se muestra la clasificacién de cada familia de antibiéticos, los
antibidticos que pertenecen a cada familia y la accién que ejercen cada uno de
ellos.
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Tabla 4.
Clasificacion de los antibiéticos segtin su mecanismo de accion.

Inhibit Classification _ Antibiotics

=3 Penicillin G Penicillin V
Dbl Procaine Penicilin G Benzathine Penicilin G
Antistaphylococcal ~ Methicillin Nafcillin Oxacillin
Penicillins Cloxacillin Dicloxacillin Flucloxacillin
Ampicillin Amoxicillin
Penicillins Broad Spectrum  Ampicillin/Sulbactam Sultamicillin
Penicillins Co-Amoxiclav (Amoxicillin/Clavulanate)

[OFTieloaeanelligel Ticarcillin - Carbenicillin

AUIEEEEIGRIEIEIN - Ureidopenicillins  Piperacillin Mezlocillin Azlocillin
Penicillins S Ticarcillin/Clavulanate
Combination Piperacillin/Tazobactam

Cefadroxil Cephalaxin Cephradine Cefazolin
Cefaclor Cefuroxime Cefprozil  Cefoxitin

Ceftriaxone  Cefotaxime Cefoperazone
Cephalosporins| 34 Generation Ceftazidime Ceftazidime/Avibactam
Cefixime Cefdinir Cefpodoxime  Cefditoren

Cefepime Cefpirome

Ceftobiprole Ceftaroline Ceftolozanefr azobactam

Monobactams | P Aztreonam

SWDJODT Dlog

[Cilastatin ~ Meropener Dehﬁenem
Vancomycin Teicoplanin Telavancin
Antibiotics Dalbavancin Oritavancin
@ Fosfomycin Bacitracin Cycloserine

Cell Membrane Colistin Daptomycin

S | Glycylcyclines Tigecycline
AULICEITRREES  Streptomycin — Neomycin A'mukacm Gentamlcm Tobramycm
Erythromycm Clarithromycin | Azithromycin | Spiramyain | Josamycinl
Ketolides | *

Macrocyclic

Tetracycline ~ Oxytetracycline ~ Doxycycline  Minocycline

Fidaxomicin

SISOUIUAS UI10.1d

én Chloramphenicol Chloramphenicol
Linezolid Tedizolid
Clindamycin
Qumupnstm/DaIfopnstln Pristinamycin
‘ idi leammm - Retapamulin
Others Mupirocin
o} C Nalldmc acud Cinoxacin
Z I8 Ciprofloxacin Norfloxacin Ofloxacin
I Second E : sy : Pefl :
s |62 Elioro RO noxacin omefloxacin efloxacin
&l 35 : Levofloxacin Sparfloxacin Grepafloxacin
@ quinolones - - - - :
2 |2 Eourth Trovafloxacin Moxifloxacin Gatifloxacin
& ] Gemifloxacin
= Sulf id Sulfamethoxazole Sulfadiazine Silver Sulfadiazine
g Antifolates Sfonauiiaes Sulfadoxine Mafenide Sulfacetamide
@' DHFR inhibitor Trimethoprim Pyrimethamine
coO Co-Trimoxazole Sulfadoxine/Pyrimethamine

(Harshala P, 2023)
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2.3.4 Concentracion y tiempo dependientes

El efecto de los antibidticos en las bacterias, es decir, la eliminacién de los
microorganismos o la inhibicion de su crecimiento se puede describir
fundamentalmente mediante puntos farmacocinéticos y farmacodinamicos. La
farmacocinética (PK) describe la evolucion temporal del farmaco desde el sitio
de administracion hasta el lugar de su actividad farmacologica y su eliminacion.
Estos procesos se describen a menudo con la sigla ADME: absorcion,
distribucién, metabolismo y eliminacion. La farmacodinamia (PD) describe todo
lo que el farmaco produce en el organismo. (Palavecino,2014). Por medio de la
curva concentracion vs tiempo se pueden describir los tres principales grupos
de antimicrobianos de acuerdo con sus caracteristicas PK-PD: (Soriano. F,
2002).

¢ Antibidticos con efecto dependiente de la concentracion: son aquellos
cuya eficacia se correlaciona con concentraciones séricas elevadas
ocasionando un efecto persistente y prolongado. Dosis altas de estos
antibioticos, que producen un elevado cociente inhibitorio, producen un
efecto bactericida marcado. El parametro ABC/CMI también predice la
eficacia de estos antibidticos. Los antimicrobianos representativos de
este grupo son los aminoglucésidos y fluorquinolonas. (Soriano. F,
2002).

¢ Antibidticos con efecto tiempo-dependiente y diferente persistencia.
Algunos de estos antibidticos (betalactamicos, eritromicina,
claritromicina, clindamicina y linezolida) poseen un efecto poco
persistente, por lo que es preciso administrarlos frecuentemente para
optimizar su actividad antimicrobiana. Esto se consigue administrando
antibidticos que posean una larga semivida o mediante la administracion
frecuente (incluso continua) del mismo. Para estos antimicrobianos el
parametro farmacodinamico que mejor se correlaciona con la eficacia
es el t > CMI. (Soriano. F, 2002).

e Oftros antibidticos (azitromicina, telitromicina, tetraciclinas,
glucopéptidos y quinupristina/dalfopristina) son aquellos que su eficacia
depende tanto de la exposicién como del tiempo, es decir, del Area Bajo
la Curva (ABC) sobre la CIM. (Palavecino C,2014).

En la grafica 2 se puede observar la actividad de los antibiéticos con efecto
dependientes a la concentracion y aquellos con efecto tiempo dependientes.

17



Grafica 2.
Antibiéticos con efecto dependiente a la concentracion y con efecto tiempo
dependiente.

C max :CIM Aminoglicésidos, Daptomicina

ABC : CIM Macrﬁlid.c!s, quilnolclmf-:s,
Vancomicina, Tigeciclina

T:CIM B-Lactamicos, Linezolid, Cloranfenicol

CONCENTRACION

TIEMPO

Donde:
ABC = Area Bajo la Curva de concentracion vs tiempo.
CIM = Concentracion Inhibitoria Minima.
Cmax = Concentracion maxima o concentracion plasmatica peak.
Cmin = Concentracion minima o concentracion plasmatica valle.

(Palavecino C,2014).

2.4 Resistencia Bacteriana

La resistencia bacteriana se define, como la capacidad de la bacteria para sobrevivir
a las concentraciones terapéuticas utilizadas de un medicamento particular. Se
clasifica en: natural (o intrinseca) y adquirida (o extrinseca). (Silvas, 2023).

La resistencia natural surge de manera natural, siendo una propiedad innata de la
bacteria, es decir, en ausencia de mecanismos de presion de seleccion
antimicrobiana, y se caracteriza por ser inherente a una especie en particular.
(Silvas,2023).

En la figura 3 se presentan los mecanismos que destacan la resistencia natural y se
describen a continuacion:

1) Alteracion o modificacion del sitio diana del antibidtico que conduce a la
reduccion de la afinidad del farmaco a los sitios de union.

2) Disminucién de la acumulacion de farmacos debido a la disminucién de la
permeabilidad o la expresion de bombas efflux activas que transportan
antibiodticos especificos o multiples fuera de la célula.

3) El uso de enzimas adquiridas o producidas endégenamente para inactivar
los antibidticos.

18



4) Adquisicion de vias metabdlicas alternativas para sustituir a las inhibidas del
farmaco. (Mutukutu C,2022)

Figura 3.
Mecanismos de resistencia natural.

@ A.nma:)ncg \
e ._.: \\\\\.\\

Figura 3. Mecanismos de resistencia natural. (Trevifio,2022).

Por otro lado, la resistencia adquirida se puede presentar a través de la mutacion.
La mutacién es un evento clave que puede formar la base para la seleccion de
resistencia en la mezcla de bacterias y compuestos antimicrobianos en los distintos
habitats. Las mutaciones impulsan la resistencia a los antibidticos al ocurrir
espontaneamente en el genoma bacteriano, y los mutantes propagan la resistencia
a la progenie posterior a través de la evolucion vertical y la seleccion natural creada
por la presion de los antibiéticos. (Mutuku C, 2022)

En figura 4 destaca cdmo la mutacion es una clave de la resistencia a los
antibioticos.
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Figura 4.
Evolucién de la resistencia impulsada por la presencia de antibiéticos

(A) ® . © . .

0'0 ....:. 0.0 o) o...f@?‘?
=\ \""',"‘ @9,\ -
&, L o ‘Al =" -2

ﬁ Antibiotic-sensitive , Dead

’ Antibiotic-resistant @ Drug

A) Las bacterias resistentes (antibiotic- resistant) se presentan con frecuencia en poblaciones grandes. La frecuencia de estas
bacterias es baja en ausencia de antibiéticos, ya que la resistencia suele imponer un coste considerable. B) Las bacterias
resistentes se dividen mas rapidamente que las bacterias sensibles (antibiotic sensitive) en un ambiente creado por la
presencia de antibiéticos (drug). C) Las bacterias resistentes dominan por fin la poblacién y el antibiético se vuelve ineficaz.
(Mutuku C, 2022).

Sin embargo, la resistencia adquirida también puede ser impulsada por la evolucién
horizontal a través de mecanismos de intercambio de genes que ocurren dentro y

entre especies. En figura 5 se observa los mecanismos de resistencia horizontal
entre especies.
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Figura 5.
Mecanismos de resistencia horizontal en bacterias

Conjugation

(A) Pl.nsnnd /\nllbw(u. resistance gene
Donor ccll Recipient cell
(B) Transduction
Phd*’k T
Donor ccll Recipicnt ccll
(C) Transformation
Dead bacterium Release off DNA

:—-:/ e

Donor cell Recipient cell

A) Una conjugacioén implica la transferencia por contacto directo de plasmidos méviles (plasmid) entre la célula donante
(donor cell) y la célula receptora (recipient cell). B). La transduccién se refiere a la transferencia de ADN de una
bacteria a otra mediada por bacteriéfagos (phage). C). En la transformacion, las bacterias recogen fragmentos
libres de ADN del medio ambiente (dead bacterium) y los integran en su genoma (release DNA). (Mutuku C, 2022).

2.5 Programas para Optimizar el Uso de Antimicrobianos (PROA)

Los Programas para Optimizar el Uso de Antimicrobianos, tanto en el ambito
hospitalario como ambulatorio, tienen como objetivos mejorar los resultados clinicos
de los pacientes tratados con antimicrobianos de una manera costo-efectiva y
segura, alargando la vida util de estos medicamentos al reducir la emergencia de
microorganismos resistentes. Su uso responsable comprende la prescripcion de los
antimicrobianos solo en caso necesario y la eleccion del esquema terapéutico, la
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dosis, la via de administracion y la duracién mas convenientes de acuerdo con un
diagndstico certero y 6ptimo. (OPS, 2021).

Como cualquier otro tipo de intervencion, el desarrollo en implementacion de un
PROA a nivel institucional (hospitalario) requiere de la aplicacion de una
metodologia especifica que permita asegurar el éxito de este proceso. En este
sentido los pasos basicos recomendados para la implementacion exitosa de un
PROA a nivel institucional serian:

Paso 1: Conformar un equipo de trabajo integrado en lo posible por un infectélogo,
un farmaceéutico clinico, un epidemidlogo, un microbiélogo y personal de enfermeria
dedicado a la prevencion y el control de infecciones (ademas de representantes de
las distintas areas asistenciales y del area administrativa).

Paso 2: Determinar el nivel de desarrollo del PROA de la institucion utilizando las
herramientas de evaluacion disponibles (OMS/OPS).

Paso 3: Definir el alcance del PROA a través de una matriz de prioridades,
identificando objetivos, estableciendo estrategias de intervencion (ej. guias clinicas
basadas en la epidemiologia local, pre-autorizacion, auditoria prospectiva con
devolucién, optimizacion diagndstica, educacion, etc.), asignando responsables en
la implementacion de esas estrategias y construyendo indicadores para el
monitoreo del programa.

Paso 4: Someter el programa a la autorizacion de la autoridad correspondiente. Es
muy importante que cualquier iniciativa de cambio cuente con el apoyo y soporte
economico de la alta direccion o al menos del responsable del area donde se vaya
a intervenir.

Paso 5: Implementar el programa (a través de las estrategias de intervencion)
identificando las barreras que dificultan la implementacién de las estrategias para
poder mitigarlas.

Paso 6: Analizar los datos, compararlos y difundirlos. En esta etapa se deben
generar los reportes correspondientes a los indicadores seleccionados para evaluar
el cumplimiento de los objetivos del programa (ej. métricas del PROA) y compartirlos
con las areas interesadas. En este sentido es critico asegurar la confiabilidad de la
informacion.

Paso 7: Revisar el programa y definir la ampliacion de su alcance anualmente en
base al andlisis de los indicadores seleccionados para su monitoreo.'

El PROA requiere de un equipo de trabajo multidisciplinario que asuma la
responsabilidad de su implementacién y seguimiento. A continuacion, en la tabla 5
se describen los profesionales que conforman el PROA y sus roles.
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Tabla 5

Integrantes del Equipo PROA.

Integrante
Médico entrenado en las estrategias de

intervencion.

Se recomienda que este profesional sea
enfermedades

especialista en

infecciosas (lider)

Farmacéutico clinico (co-lider)

Microbidlogo clinico

Enfermero entrenado en prevencién y
control de infecciones

Representantes
asistenciales

de

otras

areas

Rol
- Desarrollo y/o adaptacion de guias a la epidemiologia
local

- Adecuacién del esquema al rescate microbiolégico
-Implementacion de las estrategias de control
- Desescalamiento

-Validacion de las prescripciones

- Optimizacién de la dosificacién: ajuste de dosis, via,
forma de administracién (dosis de carga, infusién
prolongada), estabilidad y monitoreo terapéutico

- Identificacion precoz de eventos adversos

- Prevencion de interacciones medicamentosas
Optimizacion de las técnicas de diagndstico
microbioldgico e implementacién de métodos rapidos en
sinergia con el equipo del PROA.

- Tamizaje e identificacion de mecanismos de resistencia,
e informe interpretado del antibiograma.

- Revelar la epidemiologia local (tasas de resistencia
antimicrobiana para los microorganismos mas frecuentes
y discriminada por origen y servicio) para adaptar los
esquemas empiricos iniciales

- Alertar al area de Control de Infecciones y el nivel
nacional frente a la emergencia microorganismos
multirresistentes (MMDR)

Seguimiento de los pacientes colonizados/infectados por
microorganismos multirresistentes - Monitoreo de la
adherencia a las medidas de prevencion y control:
Higiene de manos, aislamiento, limpieza del entorno y
procedimientos seguros

Soporte para el consenso y diseminacion de las
estrategias de intervencién
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Representante del area de tecnologia de | Soporte en la generacion de reportes para el desarrollo

la informacion de indicadores
(OPS, 2021)

3. Planteamiento del Problema

La apendicitis aguda constituye la principal causa de abdomen agudo quirurgico en
edad pediatrica.
Dentro de los hospitales, la prescripcion excesiva (cuando no esta justificada) y la
seleccién inadecuada de tratamiento (tipo, dosis, curso) por médicos y personal de
las farmacias si como la auto prescripcion y falta de adherencia al tratamiento por
parte de los consumidores, conllevan al uso inadecuado de antibiéticos. (Dreser A,
2008). El uso inadecuado de estos antibidticos da como resultado la resistencia
bacteriana a los antibioticos. Esta resistencia lleva no solo al aumento de la
morbilidad y la mortalidad, sino también a estancias hospitalarias mas prolongadas,
lo que incrementa los costos de hospitalizacion y de la atencion sanitaria.
(Rodriguez O, 2012). La OMS ubica a la resistencia antimicrobiana entre los 10
problemas de salud publica mas importantes y menciona que se estima que para el
2050, 10 millones de personas moriran por afio debido a esta causa. (OMS, 2024)

Para evitar la prescripcion excesiva, la seleccidon inadecuada de tratamiento de
antibidticos y evitar la resistencia antimicrobiana se debe de llevar a cabo el
seguimiento farmacoterapéutico.
En un estudio basado en cinco afios de monitoreo del consumo de antimicrobianos
en una unidad de cuidados intensivos de un hospital del sector publico se demostré
que gracias al seguimiento farmacoterapéutico y a las intervenciones derivadas de
este, las prescripciones empiricas adecuadas mejoraron de 50% a 70%. (Rodriguez
0, 2012).

Se deben tomar medidas para mejorar la calidad de la prescripcion de
medicamentos antimicrobianos. Uno de ellos es implementar el equipo PROA dentro
de las unidades hospitalarias, instaurar la receta intrahospitalaria como mecanismo
de control y generacion de informacién, establecer el seguimiento
farmacoterapéutico de las prescripciones por parte de un profesional farmacéutico
y crear indicadores que reflejen la calidad de la prescripcion. (Rodriguez O, 2012).
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4. Justificacion

El servicio de Cirugia y Ortopedia es el servicio con mayores hospitalizaciones por
apendicitis aguda y por ende el servicio que mas hace uso de antibidticos de
vigilancia a comparacion de otros servicios dentro del Hospital Pediatrico Villa. Se
carecia informacidn acerca del uso correcto de los antibidticos, debido a que no
habia personal farmacéutico que llevara seguimiento farmacoterapéutico vy
contribuyera en la seguridad del paciente al ingreso y al egreso; para evitar
resistencia antimicrobiana, errores de medicacidn. Actualmente se ha integrado
personal farmacéutico en el Hospital Pediatrico Villa y en el equipo PROA, para
llevar un seguimiento farmacoterapéutico y asi poder tener mejor control de estos
antimicrobianos.

5. Pregunta de investigacion

AL colaborar con el PROA y llevando a cabo el seguimiento farmacoterapéutico de
los pacientes ingresados al servicio de Cirugia y Ortopedia ¢Permitira un mayor
control sobre la resistencia antibioticos, contribuyendo a la seguridad del paciente?

6. Objetivos

6.1 Objetivo general
Implementar el seguimiento farmacoterapéutico, asi como verificar y validar
las recetas de los pacientes ingresados al servicio de Cirugia y Ortopedia.

6.2 Objetivos Especificos

e \Verificar y validar las recetas para llevar a cabo la idoneidad de la
prescripcion y asi evitar reacciones adversas, posibles interacciones
medicamentosas, duplicidades y la resistencia antimicrobiana.

e Actualizar los registros del hospital sobre el control de antimicrobianos, junto
al equipo PROA.

e Contribuir al buen uso de los antimicrobianos, por parte del personal de salud;
mediante una estrategia de comunicacién para la “Semana de
concientizacién sobre el uso de los antibidticos.”

7. Metodologia

La implementacion del perfil farmacoterapéutico iniciara con previa capacitacion
por parte del farmacéutico lider de farmacia.

La colaboracion con el equipo PROA iniciara con una reunion. Todo sera
gestionado mediante la base de datos, comunicacién frecuente con el personal
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de enfermeria del servicio de cirugia y ortopedia, asi como del servicio de
urgencias, farmacéuticos y lider del PROA.

El proceso para llevar a cabo una buena trazabilidad de las recetas se dividira en
4 etapas: el médico tratante en turno del servicio de Urgencias y/o Cirugia y
Ortopedia, personal de enfermeria de ambos servicios, farmacéuticos y lider del
PROA.

7.1 Descripcion del proceso

Médico tratante en turno del servicio de Urgencias y/o Cirugia y
Ortopedia.

El médico tratante que este a cargo en urgencias y/o en Cirugia y
Ortopedia expedira la receta de antimicrobianos de vigilancia y llenara
completamente los datos solicitados como: Nombre del paciente, edad,
peso, talla, descripcién detallada por la cual se prescribe antibidtico, dosis,
intervalo de dosificacion, dosis ponderal, via de administracion, fecha de
inicio del uso del antibiético, fecha de expedicién de la receta.

Personal de enfermeria en turno del servicio de Urgencias y/o Cirugia
y Ortopedia.
Se encargara de llevar la receta al servicio de farmacia para recibir el
antibidtico correspondiente a cada paciente. Debera firmar una copia y
original de la cantidad de cajas de antibidticos que esta recibiendo cada
dia por cada paciente.

Farmacéuticos

Se encargara de revisar que todas las recetas tengan completo los datos
solicitados, asi como asegurarse de que el esquema de antibidtico sea el
correcto, la dosis y el intervalo de dosificacién. Se aseguraran de que las
recetas cuenten con las firmas del médico tratante, lider del PROA. En
caso de existir algun error en la dosis o intervalo de dosificacion informarlo
al Lider del PROA.

Lider del PROA.
Se encargara de revisar de que el esquema de antibiotico, dosis, intervalo
de dosificacién y via de administracién son los correctos. El autorizara la
expedicion de la receta.

La figura 6 describe el proceso de verificacion de recetas de antibidticos de
vigilancia de los pacientes ingresados al servicio de Cirugia y Ortopedia.
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Figura 6.

Descripcién del proceso de validacion y seguimiento farmacoterapéutico.

Urgencias/ Médico

Tratamiento sin
antibidtico

Se realiza un ssguimiento
farmacoterapéutico al
paciente cuando ingresa a
piso hasta que egresa del
heospital.

Tratamiento
con
antibidtico de
vigilancia

Personal de enfermeria y Farmaceuticos

El personal de

enfermeria de
urgencias se
encargara de

llevar la receta a
los farmacéuticos
para ser validada.

El farmacéutico revisara
que la receta tenga todos
los datos necesarios,
validara la receta al
comprobar el esgquema
del antibidtico, dosis, via,
intervalo de dosificacion
conforme al paciente.

Cirugia y Ortopedia y Farmaceéuticos

El Farmaceéutico abrird un
perfil farmacoterapéutico
una vez que el paciente
+~ haya ingresado a Cirugia y
Ortopedia.

Verificara que el paciente

sigue con su estadia en el

hospital y siga con el Fin
tratamiento de antibidtico

de vigilancia hasta su

egreso.

Elaboracion propia
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8. Resultados y Analisis de Resultados
8.1 Ingresos al servicio de Cirugia y Ortopedia.

Dentro del periodo comprendido de septiembre a febrero, se realiz6 el seguimiento
farmacoterapéutico a un total de 305 pacientes que ingresaron al servicio de Cirugia
y Ortopedia del Hospital Pediatrico Villa, de los cuales 83 pacientes fueron admitidos
con diagnéstico de apendicitis aguda y requirieron tratamiento con antibidtico. En la
grafica 3 sefiala que el 27 % de los 305 pacientes que fueron internados por
apendicitis aguda, mientras que el 73% de los pacientes fueron hospitalizados por
otro diagndstico, los cuales son: oclusion intestinal, fracturas, etc.

Grafica 3.
Pacientes ingresados en el servicio de Cirugia y Ortopedia.

Pacientes en Cirugiay
Ortopedia.

apendicitis
aguda
YL

otro W Otro diagnodstico

diagnostico
73%

m Apendicitis
Aguda

Elaboracion propia.

Se observa en la grafica 4 que el mes con mayor numero de hospitalizaciones de
apendicitis aguda fue diciembre seguido de enero. EI mes con menor niumero de
hospitalizaciones fue febrero.
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Grafica 4.
Ingresos por apendicitis aguda en Cirugia y Ortopedia en el periodo de septiembre 2023-
febrero 2024

Numero de pacientes con dx de Apendicitis Aguda

16

14

12
1 I I I

AGOSTO SEPTIEMBRE OCTUBRE NOVIEMBRE DICIEMBRE ENERO FEBRERO

[=]

co

(2]

IS

[Re]

[=]

Elaboracion propia.

8.2. Medicamentos para el tratamiento de la apendicitis aguda.

Al realizar el seguimiento farmacoterapéutico al ingreso de los pacientes, fue
verificada-validada la receta donde se indicaba el antibidtico, asi como también se
registraron los antibidticos para el tratamiento de apendicitis aguda como se
muestra en la tabla 6.

Tabla 6.
Antibidticos para el tratamiento de apendicitis aguda.
Antibiético Dosis Via Intervalo
Ponderal
CEFTRIAXONA 25-100 v 12 hrs
mg/kg/dia
METRONIDAZOL 30 mg/kg \Y 8 hrs
MEROPENEM 23 meses 20 IV 8 hrs
mg/kg
AMIKACINA 12mg/kg/dia v 24 hrs
CEFTAZIDIMA 1 mes a 12 IV 8 hrs
anos: 30-50
mg/kg
>12 afos: 1-2 g
CEFOTAXIMA <12 afos o0 <50 | IV 8 hrs
kg: 50-200
mg/kg/dia
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>12 afios o
>50 kg: 1-2 g

CEFALEXIMA 25-50 VO 6-8 hrs
mg/kg/dia

CLINDAMICINA 1 mes- 16 afos | IV 8 hrs
20-40
mg/kg/dia.

Elaboracién propia.

8.2.1 Esquemas de antibidticos para el tratamiento de la apendicitis aguda.

En la grafica 5 sefala el esquema ceftriaxona-metronidazol como el mas prescrito,
los cuales el 58% de los pacientes recibieron a lo largo de su hospitalizacién, lo
anterior ofrece una excelente eficacia a menor costo. El 27% de los pacientes se les
indico ceftazidima-metronidazol, debido a que en el periodo de diciembre-enero, el
hospital atravesé un desabasto de ceftriaxona, por lo que médicos tratantes
prescribieron ceftazidima con metronidazol. El antibiético menos recetado de fue
meropenem, el 2% de los pacientes se les aplicod este antibidtico. Destaca que el
meropenem, ceftriaxona, ceftazidima son “antibiéticos de vigilancia”.

Grafica 5.
Medicamentos para el tratamiento de apendicitis aguda.

Esquemas de antibidticos para el
tratamiento de apendicitis aguda.
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Esquemas: ceftriaxona-metronidazol; ceftazidima-metronidazol; amikacina; cefotaxima-metronidazol;
clindamicina; meropenem. Elaboracion propia.

8.3. Antibidticos clasificados por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

La OMS maneja una clasificacion AViRe que significa “A” de Acceso, “VI" de
Vigilancia y “Re” de Reserva, los cuales son la clasificacién de los antibioticos de
acceso, vigilancia y reserva, con el fin de proporcionar una herramienta util para
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reducir la resistencia a los antimicrobianos y garantizar el acceso. La Secretaria de
Salud propone como objetivo que el 60% de antibioticos empleados, sean de acceso
y reducir la utilizacion de los de vigilancia y reserva que tienen mayor riesgo de
generar resistencia En la tabla 7 muestra la clasificacion de los antibidticos de
acuerdo con la OMS.

Tabla 7.

Clasificacion de los antimicrobianos de acuerdo con la OMS.

Antibiéticos de acceso (A)

Indicados para tratar
un amplio abanico de
infecciones comunes.

Deben de
ampliamente
disponibles.

estar

Ofrecen el mejor valor
terapéutico y
minimizan el potencial
de resistencia.

Antibiéticos de vigilancia

(Vi)
Indicados para un
numero limitado vy
especifico de
sindromes
infecciosos.

Mas propensos a
generar resistencia
a los antibidticos v,
por lo tanto,
priorizados ~ como
objetivos de comité
de uso racional de
antimicrobianos.

Antibidticos de reserva

(Re)
Uso para tratar
infecciones

potencialmente letales
causadas por bacterias
multirresistentes.

Priorizados como
objetivo del comité de
uso racional de
antimicrobianos.

La figura 7, muestra la lista de los antibiéticos disponibles dentro de los hospitales
de la Secretaria de Salud, clasificados de acuerdo con la clasificacion AViRe.
(Acceso, Vigilancia y Reserva).
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Figura 7.
Clasificacion del Sistema AViRe-OMS

o SECRETARIA DE SALUD DE LA CIUDAD DE MEXICO
"':‘ m GOBIERNO DE LA | SECRETARIA SUBSECRETARIA DE PRESTACION DE SERVICIOS MEDICQS EINSUMOS
':‘;1 y CIUDAD DE MEXICO | DE SALUD DIRECCION DE MEDICAMENTOS, TECNOLOGIA E INSUMOS
o

Clasificacion de medicamentos antimicrobianos

Sistema AViRe-OMS.

Acceso Vigilancia Rese
Denominacién Genérica Cédigo ATCS Denominacién Genérica Cédigo ATCS Denominacién Genérica Cédigo ATCS
Amikacina JO1GB06 Cefepima JO1DEO1 Colistina JO1XBO1
At E SN | s Cefotaxima J01DD01 Linezolid JO1XX08

clavulanico

Amoxicilina JO1CA04 Ceftazidima J01DD02 Tigeciclina JO1AA12
Ampicilina JO1CAOL Ceftriaxona Joippos |  Ceftazidimat 10

abivactam

Beticipamiciing sodicy JO1CEO1 Ciprofloxacino JO1MAO02

cristalina
Bencilpenicilina
procainica JO1CE09 Ertapenem JO1DHO03 |
Cefalexina Joipsor | 'MiPenem* 5 05t \
Cilastatina

Cefalotina JO1DBO3 Levofloxacino JO1IMA12 6/ |

Claritromicina JO1FA09 Meropenem JO1DHO02 Q ‘
Clindamicina JO1FFO1 Moxifloxacino JO1IMA14 Q
Cloranfenicol Joigaoy | Fiperacilinat 1 o) pos
Tazobactam

Dicloxacilina JO1CFO1 Teicoplanina JO1XA02

Doxicilina JO1AA02 Vancomicina JO1XA01
Eritromicina JO1FAO1 { S
Gentamicina J01GB03 : \
Metronidazol JO1XD01

Nitrofurantoina JO1XEOL ) ‘C :
Rifaximina A07AAL1 \
= ey -
Trimetoprima JO1EEOL -
Sulfametoxazol
Acceso Vigilancia Reserva
ﬁ Denominacién Genérica Codigo ATCS Denominacién Genérica Cédigo ATCS Denominacién Genérica Cédigo ATCS
@ Fluconazol JO2AC01 Amfotericina By Caspofungina JO2AX04
S Amfotericina B JO2AA01 =
g Itraconazol JO2AC02 liposomal Voriconazol JO2AC03
Nistatina AO07AA02
Denominacién Genérica Cédigo ATCS
Albendazol P02CA03 Los asificados son los en el Catdlogo
Metronidazol P01ABOl de de la de Salud de la Ciudad de México.

Ran, I. (s,f).



8.4 Dosis Diarias Definidas para el tratamiento de la apendicitis aguda.

La tabla 8 representa la cantidad de dosis diarias definidas (DDD) de los antibioticos,
como se puede observar no se indico un antibidtico de reserva en el servicio de
Cirugia y Ortopedia. Los antibidticos de acceso como son: clindamicina,
metronidazol; son los mas prescritos para apendicitis aguda, teniendo un aumento
en los meses de agosto, septiembre y octubre. El resto del afio hubo una
disminucién de los antibioticos de vigilancia debido al desabasto de ceftriaxona.

Tabla 8
Cantidad de dosis diarias definidas (DDD) de los antibibticos de vigilancia, acceso y
reserva utilizados en Cirugia y Ortopedia

DDD AGOSTO | SEPTIEMBRE A OCTUBRE ' NOVIEMBRE | DICIEMBRE | ENERO ' FEBRERO

ACCESO 146.633 108 | 80.6667 66.6667 191.917 98 44
VIGILANCIA 141 145.083 112.25 94.75 119.917 | 62.75 85.25
RESERVA 0 0 0 0 0 0 0

Elaboracion propia.

La grafica 6 muestra los antibiéticos de reserva como los menos indicados para
apendicitis aguda. Por otro lado, en los meses septiembre, octubre y noviembre, el
uso de antibidticos de vigilancia se mantuvo en un 58%, en diciembre y enero
disminuyo al 38%, debido al desabasto de cefalosporinas de tercera generacion.
Sin embargo, en el mes de febrero paso a un 66%, quiere decir que aumentd su
empleo. Cabe mencionar que Cirugia y Ortopedia, es el servicio que mas
antibidticos de vigilancia solicita. La meta es que se prescriban los antibidticos de
acceso y estos superen el 60% de uso.

Grafica 6.
Uso de antibidticos de reserva, vigilancia y acceso en Cirugia y Ortopedia
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Elaboracion propia.
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8.5 Seguimiento farmacoterapéutico.

Como consecuencia del seguimiento farmacoterapéutico, fueron adecuados los
esquemas, dosis de antibidtico e intervalo de tiempo. La figura 8, muestra la base
de datos en Excel donde fue recopilada la informacion sobre los cambios de
tratamiento, su duracién, asi como la suspension del tratamiento de los pacientes
con apendicitis aguda; notificando al médico lider del PROA (Programas para
Optimizar el uso de Antibidticos), las modificaciones de los antes mencionados.

En la verificacion de las recetas (proceso de seguimiento farmacoterapéutico), estas
se validaron y contribuyeron a surtir el nuevo tratamiento correspondiente.

Figura 8.
Base de datos en Excel sobre el uso de antibibtico en el servicio de Cirugia y Ortopedia

CAMA

PACIENTE FECHA DE INGRESOIEXPEDIENTE |DIAGNOSTICO |ANTIBIOTICO |FECHA DE INICIO |FECHA DE TERMINO |DOSIS  |DOSIS PONDERAL (Vi

iA INTERVALO

HORARIO

NOTAS

44

Sindrome
doloso
00 211072023 1848424  |abdominal/ post | CEFTRIAXONA 23102023 1.5gr 75 mg/kgfdia v 12 hrs
operado de
apendicectomia

12 pm-12am

40

Sindrome
KHKH 22102023 189422 doloroso CEFTRIAXKONA 23M10/2024 500 mg 66 mg/kg/dia v 12 hrs
abdominal

Elaboracién propia.

La figura 9 representa el formato utilizado para el seguimiento farmacoterapéutico
durante el periodo comprendido entre agosto de 2023 y febrero de 2024. En este
formato, se recopilaron datos del paciente: nombre, fecha de nacimiento, edad,
sexo, diagndstico, peso, talla, fecha de ingreso y fecha de egreso. En la seccién
correspondiente a los antibioticos, quedaron registrados el nombre del antibidtico,
la dosis, la dosis ponderal, la via de administracion, el intervalo de tiempo y el horario
de administracion. Ademas, fueron completados los cuadros que indican los dias de
tratamiento recibidos, asi como los datos correspondientes a otros medicamentos.
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Figura 9.
Formato Seguimiento Farmacoterapéutico.

Fecha de ingreso: [Fecha de egreso: Servicio: [Cama:
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Elaboracion propia.
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La figura 10 muestra la recopilaciéon de los medicamentos que el paciente recibia
antes de su hospitalizacion. Asimismo, quedaron registrados los medicamentos
prescritos al momento del alta hospitalaria.

Figura 10.
Formato Seguimiento Farmacoterapéutico.
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Elaboracion propia.

8.6 Deteccion de IPP (Interacciones Potencialmente Peligrosas).

Otras de las actividades que se realiz6é gracias al seguimiento farmacoterapéutico
fue la deteccidn de interacciones medicamentosas para prevenir la aparicion de una
reaccion adversa; empleando la base de datos Drugbank para la busqueda de estas
interacciones.

El 90 % de los pacientes tenian indicado paracetamol 15 mg/kg/dia IV cada 8 h 'y
ketorolaco 1 mg/kg/dia IV cada 8 h. La tabla 9 sefala las interacciones mas
comunes que se verificaron en Drugbank.

Tabla 9.
Interacciones medicamentosas en los pacientes de Cirugia y Ortopedia

Interaccién Nivel de Descripcion

gravedad
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Ceftriaxona- Menor La ceftriaxona disminuye la tasa de

Paracetamol excrecion de paracetamol, lo que
resulta un nivel sérico mas alto.

Ketorolaco-Ceftriaxona Moderado El riesgo o la gravedad de Ia
nefrotoxicidad aumentan cuando el
ketorolaco se combina con la
ceftriaxona.

Paracetamol- Moderado El metabolismo de metronidazol

Metronidazol disminuye cuando se combina con
paracetamol.

Metronidazol- Moderado Disminuye el metabolismo del

Ketorolaco ketorolaco cuando se combina con
metronidazol.

Paracetamol-Ketorolaco Moderado El riesgo o la gravedad de los efectos
adversos aumentan cuando se
combina paracetamol con
ketorolaco.

Ketorolaco-Cefotaxima  Moderado Incrementan el riesgo o la severidad
de la nefrotoxcidad cuando el
ketorolaco se combina con
cefotaxima.

Cefotaxima- Menor La cefotaxima disminuye la tasa de

Paracetamol excrecion del paracetamol lo que
resulta un nivel sérico mas alto.

Ceftazidima- Menor Ceftazidima disminuye la tasa de

Paracetamol excrecion del paracetamol lo que
podria resultar un nivel sérico mas
alto.

Ceftazidima-Ketorolaco Moderado El riesgo o la severidad de la
nefrotoxicidad incrementan cuando
ceftazidima se combina con
ketorolaco.

Ketorolaco-Amikacina Moderado El ketorolaco disminuye la tasa de
excrecion de amikacina, lo que
resulta en un nivel sérico mas alto.

Clindamicina- Moderado El metabolismo de la clindamicina

Paracetamol incrementa cuando se combina con
paracetamol.

Drugbank 2024.
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9.Discusién
9.1 Ingresos al servicio de Cirugia y Ortopedia.

De un total de 305 ingresos al servicio de Cirugia y Ortopedia, 83 pacientes
ingresaron por apendicitis aguda. En el trabajo de Reséndez Virginia, del 2016 en
el Hospital Pediatrico Moctezuma, el reporte indica que, en el periodo comprendido
del 1 de mayo al 19 de junio, fueron registrados 45 pacientes post operados de
apendicitis aguda. Asimismo, Ofiate Francisco realiz6 un trabajo de investigacion en
el Hospital Pediatrico Moctezuma, donde menciona que, en el periodo comprendido
entre septiembre de 1994 y agosto de 1999, ingresaron 117 pacientes con
diagndstico de apendicitis aguda. En 2012, el servicio de Pediatria del Hospital
General menciona que, en los Estados Unidos, mas de 70,000 nifios reciben
anualmente el diagnostico, o aproximadamente 1 por cada 1000 nifios por afio. Por
otro lado, en México no existe un control estadistico exacto; muchos pacientes optan
por operarse en instituciones particulares. El célculo indica que el 8% de la
poblacion se somete a un procedimiento de apendicetomia y cerca de un tercio de
los pacientes son menores de 18 afos.

Con respecto a diciembre y enero, los ingresos fueron mayores. Algunos meédicos
especulan que el diagnostico de apendicitis aguda ocurre de forma tardia. El tiempo
transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta el momento de la cirugia varia
segun el tipo de apendicitis presente. En las primeras 12 horas predomina la
apendicitis simple, de 12 a 24 horas aumenta el numero de apendicitis supurada,
gangrenada y perforada, y con mas de 24 horas de evolucién (hasta 15 dias en el
caso del sexo femenino) predomina la apendicitis perforada, con absceso y mayor
posibilidad de complicaciones. (Onate Francisco, 2001). Resalta que en las
primeras 12 a 24 horas los sintomas como la fiebre, el dolor abdominal, los signos
de deshidratacion son minimas, por lo que no acuden directamente a urgencias
hasta después de varios dias cuando los sintomas son mayores.

9.2.1 Esquemas de antibiéticos para el tratamiento de la apendicitis aguda.

El esquema de antibiético mas indicado para el tratamiento de la apendicitis fue el
de ceftriaxona-metronidazol, ya que ofrece una terapia segura a menor costo. El
servicio de Pediatria del Hospital General de México menciona que, en todos los
pacientes, con apendicitis simples o complicadas, deben recibir tratamiento con
antibiéticos por lo menos 30 minutos antes del procedimiento quirdrgico
recomendandose una cefalosporina de tercera generacion (ceftriaxona) asociada a
metronidazol o clindamicina. El tiempo maximo de tratamiento es de 48 horas hasta
10 dias dependiendo de la evolucién de cada paciente. De igual forma, la Asociacion
Mexicana de Cirugia General A.C senala que los esquemas mas comunmente
utilizados son cefalosporinas de tercera generacion y metronidazol por un total de
10 dias.
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9.4 Dosis Diarias Definidas

Los antibioticos de vigilancia fueron los de mayor consumo de dosis diarias definidas
para el servicio de Cirugia y Ortopedia. Lo anterior debe a que la ceftriaxona
pertenece al grupo de las cefalosporinas y a los antibiéticos de vigilancia, de
acuerdo con la clasificacion AViRe (acceso, vigilancia y reserva), y es el tratamiento
eficaz para tratar la apendicitis aguda. En 2005, Benavides L, et al; realizé un
estudio retrospectivo, donde la poblacion objetivo fueron seis hospitales de tercer
nivel pertenecientes al sector salud de la CDMX. Como resultado, hallaron que los
grupos de antibiéticos con mayor consumo, en dosis diarias definidas por 100
camas-dia (DDD/cd) fueron: cefalosporinas (216.1), betalactamicos (127.7),
aminoglucosidos (86.9), sulfonamidas (36.1), lincosamidas (27.6), imidazoles (22) y
quinolonas (19.6). Los menos consumidos fueron: tetraciclinas (0.2),
monobactamicos (0.9), nitrofuranos (1.7) y anfenicoles.

9.5 Seguimiento farmacoterapéutico

El seguimiento farmacoterapéutico (SFT) es la practica profesional en la que el
farmacéutico responsabiliza de las necesidades del paciente relacionadas con los
medicamentos mediante la deteccion, prevencion y resolucion de problemas de
medicamentos de forma continua, sistematizada y documentada. Gracias a la
implementacion del personal farmacéutico en el equipo PROA, el farmacéutico lleva
a cabo el seguimiento farmacoterapéutico mediante la revision de ordenes médicas,
historial clinico (diagndsticos, pruebas de laboratorio, antecedentes patologicos
etc.), registros clinicos por parte de enfermeria lo cual facilita identificar factores de
riesgo que pueden desencadenar en una reaccion adversa, informando al médico
para prevenirla o identificar los sintomas lo antes posible. Gracias a la
implementacion del seguimiento farmacoterapéutico, el farmacéutico vigila el
tratamiento que recibe el paciente durante su estancia hospitalaria, verificando que
la dosis, la via de administracion, el intervalo de tiempo sean los adecuados de
acuerdo con la literatura. Ademas, otras de las actividades que nos permite el SFT,
es llevar un control del esquema de antibidtico de cada paciente al verificar y validar
las recetas de manera segura y evitar resistencia antimicrobiana. Todo esto para
mantener la seguridad del paciente. En 2005, Benavides L, et al, en su mismo
estudio retrospectivo, observaron que los seis hospitales de tercer nivel estudiados
poseian una infraestructura basica similar en lo referente al comité de infecciones,
al laboratorio de diagndstico microbiologico y a la farmacia. Cuatro instituciones
contaban con un comité de uso de antibioticos que atendia el seguimiento de la
resistencia bacteriana y participaba en la seleccidén de antibiéticos para la farmacia
del hospital; emitia lineamientos para uso adecuado, autorizaba la dispensacién de
antibiéticos de uso restringido y mantenia actualizado al cuerpo médico sobre el
perfil de resistencia de los gérmenes nosocomiales. En los otros dos hospitales
existia al menos un infectélogo responsable de estas funciones, pero no de la
seleccidén de antibidticos por el hospital. También hallaron que ninguna institucion
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contaba con un programa integral de vigilancia del uso de antibidticos y de la
evolucion de la resistencia a estos.

9.6 Deteccion de Interacciones Potencialmente Peligrosas (IPP)

Una interaccion entre medicamentos describe como un medicamento afecta la
actividad del otro. Los medicamentos pueden interactuar entre si y causar efectos
secundarios inesperados o mas graves de lo previsto. (Drugbank, 2024). Este
verificador proporciona el par de medicamentos causantes de la interaccion y las
clasifica en un nivel de gravedad relativo los cuales son: menor, moderado y grave.
Es importante vigilar las interacciones porque podrian promover la aparicion de
reacciones adversas. Aunque los pacientes hospitalizados no presentaron
reacciones adveras durante su hospitalizacidon al recibir antibidtico y un
antiinflamatorio no esteroideo, es importante vigilar las posibles reacciones
adversas que llegasen a presentar. La Tabla 8, sefala que los antibidticos aumentan
los niveles de AINES en la sangre. Las posibles reacciones adversas del
paracetamol son las siguientes: aumento de las transaminasas, aumento de la
fosfatasa alcalina, aumento en la bilirrubina, el paracetamol a dosis altas puede
ocasionar hepatoxicidad, exantema, urticaria, rash maculopapular, dermatitis
alérgica, fiebre, trombocitopenia y leucopenia a dosis altas a tiempo prolongado.
(Asociacion Espanola de Pediatria, 2021). Por otra parte, el ketorolaco puede
producir dafio renal, elevando los niveles plasmaticos de nitrdgeno ureico y
creatinina, se debe monitorizar estrechamente los tiempos de coagulacién, puede
producir elevaciones significativas de las enzimas hepaticas (SGOT, SGPT);
produciendo reacciones sistémicas como la eosinofilia, rash cutaneo, prurito,
purpura. A nivel gastrointestinal puede provocar estrefiimiento, diarrea, flatulencias,
sangrado digestivo, plenitud, dolor gastrointestinal, perforacion gastrointestinal,
acidez, estomatitis, vomitos. (Asociacion Espafiola de Pediatria, 2020).

Es de suma importancia vigilar los parametros clinicos mediante pruebas de
laboratorio para evitar la aparicion de reacciones adversas que pueden ser
ocasionados por las interacciones de medicamentos. Para prevenir las reacciones
adversas, es necesario alternar el horario de administracion de los medicamentos,
la dosis corresponda con el peso del paciente, la via de administracion sea la
indicada, la dosis de los medicamentos no exceda la dosis alta, la duracion del
tratamiento no exceda de lo reportado en la literatura.

10.Conclusiones

1. El seguimiento farmacoterapéutico a los pacientes se ejecutd de manera correcta
con un manejo adecuado de los antibidticos, al verificar-validar las recetas. La
aparicion potencial de reacciones adversas fue evitada mediante el uso de
DrugBank como base de datos confiable para detectar posibles interacciones
medicamentosas.
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2. Oftra actividad que se realiz6 fue la evaluacion de la idoneidad de la prescripcion,
revisando que las dosis, el intervalo de tiempo y la via de administracion fueran las
indicadas para cada paciente.

3. Hubo colaboracion con el equipo PROA, actualizando el Excel donde quedaron
registrados 83 pacientes que recibian tratamiento con antibi6ticos. Por ello, se
verificaron y validaron 83 recetas en el periodo comprendido entre agosto del 2023
y febrero del 2024, con el objetivo de evitar resistencia, reacciones adversas vy
errores de medicacién. Con respecto a la disminucion de la resistencia a los
antibidticos, a principios del 2023 se registré6 un consumo de 2164.5 unidades de
antibidticos; hacia finales del 2023 y principios del 2024, su uso disminuyé en 903
unidades.

4. Un cartel fue elaborado [figura 11 (Anexos)], como parte de la estrategia para la
“Semana de concientizacion sobre el uso de los antibidticos”, llevada a cabo del 18
al 24 de noviembre del 2024. Este material fue difundido a través de la Coordinacion
de farmacias de los hospitales pediatricos de la Secretaria de Salud como
participacion en un concurso.

11.Perspectivas

Falta mucho por implementar al personal farmacéutico dentro de todos los
hospitales de la Secretaria de Salud, para crear y mantener una estrecha
comunicacion entre los farmacéuticos y los demas profesionales de la salud; para
contribuir a la seguridad del paciente.

Los médicos prefieren el uso de antibidticos de vigilancia, por eso es de suma
importancia incluir al personal farmacéutico dentro de los hospitales ya que ellos
contribuyen a la seguridad del paciente mediante la colaboracion con el equipo
PROA para disminuir su uso y evitar resistencia antimicrobiana, también se debe de
realizar antibiogramas para la mejor seleccion de antibiético. La meta es que el 60%
de los antibidticos prescritos sean de acceso (el grupo con menor riesgo de
resistencia). El personal farmacéutico realiza la validacién y verificacion de recetas
de antimicrobianos, también lleva a cabo el seguimiento farmacoterapéutico para
evitar errores de medicacion (dosis, via, tiempo de duracién, intervalo de tiempo),
prevencion de reacciones adversas causadas por posibles interacciones
medicamentosas, detectar y/o prevenir reacciones adversas, evitar duplicidad de
los medicamentos y la idoneidad de la prescripcién.

Para crear conciencia sobre el uso racional de antimicrobianos y asi evitar la
resistencia a ellos, se debe implementar campanas dentro de los hospitales, y que
colaboren todos los profesionales de la salud, asi como personal administrativo,
personal de intendencia etc., ellos pueden proporcionar informacion veridica sobre
el uso correcto de antimicrobianos a los pacientes o a la poblacion en general para
tener una mejor concientizacion sobre el uso de estos. De igual manera, el gobierno
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debe implementar campafas a la poblacién a nivel nacional sobre el uso racional
de los antibidticos y evitar resistencia.
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13.Cronograma de actividades.

Cronograma de actividades realizadas en el periodo de septiembre del 2023 a febrero

del 2024.

Objetivos

Actividades

2023

2024

Septiembre

Octubre | Noviembre

Diciembre

Enero

Febrero

Implementar las barreras que
garanticen la seguridad del
paciente, a través de la
verificacion, validacion de las
prescripciones, el
seguimiento
farmacoterapéutico.

Revisar expedientes
clinicos de los pacientes
ingresados al servicio de
Preescolares.

Revisar expedientes
clinicos de los pacientes
ingresados al servicio de
Cirugia y Ortopedia,

Revisar expedientes
clinicos de los pacientes
ingresados al servicio de
Lactantes I, Lactantes II.

Colaborar con el equipo
PROA para la trazabilidad de
los antibioticos.

Proporcionar los
antibidticos requeridos para
los pacientes, asi como
actualizar la base de datos
del equipo PROA.

Dispensar medicamentos

Proporcionar a los padres o
tutores los medicamentos
requeridos.

Analizar reacciones adversas
a medicamentos.

Analizar y reportar
reacciones adversas.

Realizar la  conciliacion
farmacéutica para evitar
duplicidad, errores en
tratamientos farmacolégicos
y garantizar la continuacion
de la atencién.

Revisar y registrar los
medicamentos previos al
ingreso de cada paciente en
cualquiera de los servicios.
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14.Anexos

Figura 11.
Cartel para la semana de concientizacion sobre el uso de antimicrobianos.

PREVENGAMOS JUNTOS LA RESISTENCIA ALOS
ANTIMICROBIANOS

5 RECOMENDACIONES PARA
EVITAR EL VSO DE
ANTIMICROBAINOS

Elaboracion propia.
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