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diseases specialists in hospitals
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Resumen

Introduccion: los infectdlogos en nuestro pais han desempenado un papel importante en la pres-
cripcidn hospitalaria de antibidticos, pero no se ha realizado una evaluacion de la costo-efectividad
de tener infectdlogo en los hospitales.

Objetivos: determinar el impacto de varias medidas de control en la prescripcion de antibidticos
implementadas por un infectdlogo en una clinica de tercer nivel de Medellin, con respecto a las tasas
de infeccion nosocomial, la sensibilidad de los gérmenes nosocomiales aislados, el consumo y costos
del uso de antibioticos.

Material y métodos: estudio descriptivo y prospectivo, en el cual un infectdlogo implementd una
politica de restriccion en el uso de varios antibidticos durante un afio. Los resultados se expresan en
porcentajes y nimeros absolutos para ser comparados utilizando diferentes métodos estadisticos.

Resultados: con la implementacion de esta politica, se logrd recuperar o mantener la sensibi-
lidad de varios de los gérmenes nosocomiales a antibidticos de bajo impacto bioldgico, logrando
ademas disminuir el consumo general de antibidticos en un 28%, representando un ahorro neto de
$551°492.934. También se evidenci6 una disminucion en el consumo de antibidticos por dosis diarias
definidas administradas y finalmente todo esto hizo posible disminuir la tasa de infeccidn nosocomial
de 2,4 a1,44.

Conclusion: contar con la asesorfa de un infectdlogo en los hospitales de alta complejidad, es una
medida costo-efectiva para disminuir las tasas de infeccidon nosocomial y los costos de la atencidon en
salud, logrando mejorar o mantener los patrones de susceptibilidad de los gérmenes nosocomiales.
(Acta Med Colomb 2008; 33: 58-62).

Palabras clave: enfermedades infecciosas, dosis diaria definida, antibioticos, costos, hospitales,
economia.

Abstract

Background: infectious diseases specialists in our country have been playing an important role
in hospital antibiotic prescription, but there is no evaluation of cost-effectiveness of having infectious
diseases specialists in hospitals.

Objectives: determine the impact of several antibiotic prescription policies imposed by an infec-
tious diseases specialist in a third level clinic in Medellin, according to nosocomial infection rates,
nosocomial bacterial susceptibility patterns, and antibiotics use costs.

Methods: descriptive and prospective study, carried out in a third level clinic in Medellin, where an
infectious disease specialist imposed a restriction policy for prescription of several antibiotics during
one year. Results were expressed in terms of percentages and absolute numbers for being compared
using different statistic tests.

Results: with the implementation of this policy, we recover or preserve the sensibility of several
nosocomial bacteria to low biological impact antibiotics. Besides we decreased the total expenditure
because of antibiotics use by 28%, which represented savings for $551°492,934. We also decreased
the total consumption of antibiotics according to the daily defined doses point of view, and finally it
was possible to decrease the nosocomial infection rate from 2,4 to 1,44.
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Conclusions: having an infectious disease specialist in high complexity hospitals is a cost-effective

measure to decrease the nosocomial infections rate and health costs, improving the nosocomial bacterial
susceptibility patterns (Acta Med Colomb 2008; 33: 58-62).
Key words: infectious diseases, daily defined doses, antibiotics, cost, hospitals, health care eco-

nomics.

Introduccion

En una época en donde los costos en salud y el alarmante
aumento de la resistencia bacteriana son un problema, no
solo en los paises en desarrollo, sino en el mundo (1, 2); una
politica institucional que restrinja el libre uso de antibioti-
cos es crucial (3, 4). Los antibidticos, en una institucion de
salud, representan el 30% del presupuesto destinado para
medicamentos, y se conoce que mas de la mitad de estas
prescripciones son retrospectivamente inadecuadas (3, 5, 6),
de otro lado, varios estudios reportan como las consultas y la
vigilancia en el uso de antibioticos realizada por un infecto-
logo, logran mejorar la calidad en la prescripcion (5-13).

Existe una vasta cantidad de articulos en la literatura
mundial que demuestran como la resistencia bacteriana es
una consecuencia directa de la presion selectiva que el uso
indiscriminado de antibibticos ejerce sobre ellas (2, 14-17).
Las politicas para la restriccion de antibidticos se han aso-
ciado con una disminucion en la resistencia de las bacterias
a los antibidticos, logrando ahorros significativos en la
atencion en salud, sin que esto influya en forma negativa la
morbimortalidad de los pacientes (2, 3, 12, 14, 16-20). La
mayoria de los estudios que demuestran el impacto ecoldgico
y econdmico de una politica de restriccion de antibidticos
son realizados en paises desarrollados; a continuacién se
describe el impacto de esta medida en una clinica de tercer
nivel en la ciudad de Medellin.

Material y métodos

Es un estudio descriptivo y prospectivo realizado en una
clinica de tercer nivel en la ciudad de Medellin, compuesta
por 100 camas de hospitalizacion, una UCI neonatal y una
UCI de adultos. El estudio se realizd durante dos afnos, los
cuales se dividieron en un afio preintervencion y un afio pos-
intervencion. Posterior al primer aho de observacion se contd
con la asesorfa de un infectdlogo de medio tiempo (4 horas al
dfa) para dirigir el comité de vigilancia epidemiologica e im-
plementar la politica de restriccion de antibioticos; ademas,
se nombro una enfermera de tiempo completo para ejercer
similares funciones. La politica dictaba que los siguientes
antibioticos eran de alto valor biologico y econdmico, y que
por lo tanto requerian aprobacion por el infectdlogo para su
prescripcion: vancomicina, carbapenems, linezolid y cefepi-
me. Diariamente la enfermera reviso las historias clinicas de
los pacientes a quienes se les recetaron los antibidticos res-
tringidos, y se le informé al infectdlogo para que en conjunto
se definiera la real pertinencia de dicho tratamiento, una vez
analizado si el tipo de infeccion o el germen involucrado
permitian utilizar otro antibiotico de menor valor biologico
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y econdmico, se discutia el caso directamente con el médico
tratante para ajustar el manejo.

Se realizd un seguimiento prospectivo, a través del
departamento de compras, de los gastos que realizo la
clinica en términos de consumo de antibidticos como dosis
diaria definida por 100 dias-cama segfin el programa ABC
cal — antibiotic consumption calculator (Microsoft Excel
Application) version 3,0. La susceptibilidad de los gérmenes
aislados en la clinica se determind con el sistema Vitek ®
de BioMerieux, siguiendo los puntos de corte del CLSI (Cli-
nical and Laboratory Standards Institute). Los datos sobre
infeccidon nosocomial se obtuvieron a partir del censo diario
que realiza la enfermera asignada a esta funcion, donde cada
caso se discutid con el infectdlogo para definir la verdadera
naturaleza nosocomial del evento.

El analisis estadistico se realizo mediante la prueba de Ji?
para variables categoricas, y la prueba de t de Student o U de
Mann Whitney para variables cuantitativas independientes
si distribufan normalmente o no segtin la prueba de Kolmo-
gorov-Smirnov. Se considerd estadisticamente significativo
un valor de P < 0,05. Se utiliz6 el paquete estadistico SPSS
version 12.0 (Chi, IL, USA).

Resultados

En general, el nimero de aislamientos microbiologicos
disminuyd. Dentro del grupo de los gram positivos, la mayoria
de los aislamientos corresponden a Staphylococcus aureus,
el cual presentd una sensibilidad a oxacilina que aumentd
del 81% al 88%, pero sin alcanzar significancia estadistica
(p 0,07), mientras que para Staphylococcus epidermidis se
conservo estable en 21%. Llama la atencion como se preserva
la alta sensibilidad de ambos gérmenes a clindamicina, 45%
y 90% respectivamente; y trimetoprim/sulfametoxasol, 50%
y 97% respectivamente (Tablas lay 1b).

Dentro del grupo de los Gram negativos llama la aten-
cion la forma como se recupero6 sensibilidad a cefepime y
cefotaxime en Klebsiella pneumoniae pasando de 74% a
94% (p 0,03) y de 74% a 90% (p 0,047) respectivamente.
Con respecto a Pseudomonas aeruginosa, se recuperd
sensibilidad a cefepime y a piperacilina/tazobactam pero
sin alcanzar significancia estadistica, pasando de 63% a
73% (p 0,09) y de 72% a 82% (p 0,09) respectivamente;
preocupa el encontrar una disminucion de la sensibilidad
a carbapenems, donde para imipenem bajo de 77% a 66%
(p 0,06) y para meropenem bajo de 80% a 76% (p 0,5) sin
alcanzar significancia estadistica. No se encontraron cambios
significativos en los patrones de sensibilidad de Escherichia
coli y Enterobacter cloacae (Tablas lay 1b).
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Tablas 1a y 1b. Porcentaje de sensibilidad de los principales gérmenes comparando el periodo pre y posintervencion.
AMK: amikacina, AMP: ampicilina, AMS: ampicilina/sulbactam, CFZ: cefazolina, FEP: cefepime, NIT: nitrofurantoina, CTX: cefotaxima, CAZ: ceftazidima, PTZ: piperacilina/tazobactam,

CIP: ciprofloxacina, CLI: clindamicina, GEN:

icina, IMP: imipenem, OXA: oxacilina, TMS: trimetoprim/sulfa, MER: meropenem.

S.epid: S.epidermidis, S.aure: S.aureus, E.cloa: E.cloacae, K.pneu: K. pneumoniae, P.aeru: P.aeruginosa.

Tabla 1a. Porcentaje de sensibilidad de los principales gérmenes en el periodo preintervencion.

Bact No. AMK AMP AMS CFZ FEP NIT CTX CAZ PIZ CIP CLI GEN IMP OXA TMS MER
S. epid 141 . 4 2 21 = 100 19 a . 42 45 26 a 21 50 .
S. aure 232 = 2 81 81 = 100 77 . = 79 83 87 . 81 99 =
E. cloa 98 83 2 5 5 87 70 59 60 57 67 5 68 100 . 74 100
E. coli 858 99 41 43 5 97 97 97 97 92 71 5 88 100 . 54 100
K. pneu 129 9% 0 54 . 7% 77 74 74 76 96 . 85 100 . 74 100
P. aeru 123 75 0 0 - 63 1 - 65 72 67 - 60 77 - - -
P. aeru 123 75 0 0 - 63 1 - 65 72 67 - 60 77 - - -

Tabla 1b. Porcentaje de sensibilidad de los principales gérmenes en el periodo posintervencion.
Bact No. AMK AMP AMS CFZ FEP NIT CIX CAZ PIZ CIP CLI GEN IMP OXA TMS ERS
epid 129 . 4 2 21 = 100 19 . 5 42 45 26 . 21 50 .
S.aure 171 . 0 88 88 = 100 87 . . 93 9 93 . 88 97 .
E.cloa 63 85 0 2 - 8 77 65 64 61 70 - 71 100 - 79 100
E.coli 592 100 36 39 . 99 9 99 98 97 68 . 83 100 . 49 100
K pneu 79 94 . 53 . 9% 77 90 89 76 93 . 85 96 . 81 100
Paeru 100 85 a . . 73 1 . 69 82 63 . 63 66 a 0 76

Tabla 2. Tasa de infecciones nosocomiales pre y posintervencion.

Las infecciones nosocomiales en general disminuyeron,

con una tasa que bajoé de 2,4 a 1,44 (p < 0,0001); pero evi- Tipo de infeccion TGOS . B

denciando un mayor impacto en la infeccion de herida qui- Tasa x 100 PRE POS

rﬁrgi.ca, que dis'minuy(') de 1.’4 2 1.0 fp 0.03); en la neumonia Infece. nosocomial 24 144 | <0,0001| 7.034 8913 Egresos

asociada a ventilador, que disminuyd de 2,4 20,85 (p 0,001);

en la bacteriemia asociada a catéter venoso central que nfece. HDA DA L4 10| 003 16220 7334 Ciruglas

disminuyd de 0,7 a 0,37 (p 0,02); y sin alcanzar diferencia Neumonfa x Ventilar | 24 085 | 001 | 1.057 816  Dias/Ventilador

significativa en la infeccion urinaria (p 0,79) (Tabla 2). Infeccion urinaria 05 044 | 079 | 4484 3.778 Dias/CVC
El consumo de antibidticos determinado como dosis Bacteremia x CVC 07 037 | 002 | 4107 5359

diaria definida (DDD) por 100 dias-cama demostrd una
disminucion significativa en el consumo de aztreonam,
metronidazol, amikacina, linezolid, vancomicina, trimeto-
prim/sulfametoxasol, cefazolina, cefepime, ceftriaxona y
carbapenems (p < 0,0001); con un aumento significativo en
el consumo de ciprofloxacina, clindamicina, ceftazidima,
gentamicina, oxacilina, cefoperazona/sulbactam, ampicilina/
sulbactam, piperacilina/tazobactam, cefalotina y cefradina
(p <0,0001) y sin cambios significativos en el consumo de
moxifloxacino y claritromicina (Tablas 3a y 3b).

Los gastos que realizd el hospital en términos de con-
sumo de antibidticos mostraron que se pasd de invertir
$1.967°870.336 en el ano preintervencion (utilizando una
mezcla de antibidticos genéricos y originales), a invertir
$1.416°337.402 en el ano posintervencion (utilizando s6lo
antibioticos originales), 1o que representa una disminucidon
en el consumo general de antibidticos del 28%, con un
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INFECC. HDA. QCA: Infeccion de herida quirirgica
NEUMONIA x VENTILAR: Neumonia asociada a ventilador

BACTERIEMIA x CVC: Bacteriemia asociada a catéter venoso central

ahorro neto de $551°492.934 (Tabla 4a). Pero si miramos
solo el consumo de los antibidticos hacia los cuales estaba
dirigida la politica de restriccion, vemos que en el afo pre-
intervencion se invirtieron $766°870.916, y que en el ano
posintervencion se disminuyd a $305°261.936, 1o que repre-
senta una disminucion en el consumo de estos antibidticos
del 60%, con un ahorro neto de $461°608.980 (Tabla 4b),
lo que corresponde al 83,6% del ahorro total neto.

Discusion
La disminucion en el nimero de aislamientos microbio-
logicos se debid en gran parte a que se dejaron de procesar
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Tabla 3a. Dosis diaria definida (DDD) de antibidticos en general por 100 dias-cama.
Disminucion en el consumo total de antibioticos comparando el periodo pre y posinter-
vencion.

Articulo DDD pre- DDD pos- p
intervencion intervencion

Aztreonam 4,75 2,24 < 0,0001
Metronidazol 17,39 13,04 <0,0001
Amikacina 15,24 8,47 <0,0001
Linezolid 4,77 2,60 < 0,0001
Vancomicina 30,20 20,35 <0,0001
Trimetoprim/Sulfa 22,14 17,65 < 0,0001
Cefazolina 137,23 82,22 < 0,0001
Ciprofloxacina 102,63 141,20 <0,0001
Moxifloxacina 2,75 2,99 0,73
Clindamicina 20,72 43,61 < 0,0001
Ceftazidima 0,16 7,53 < 0,0001
Cefepime 13,32 8,30 <0,0001
Gentamicina 36,35 54,73 <0,0001
Claritromicina 1,65 2,53 0,21
Oxacilina 79,76 122,44 < 0,0001
Ceftriaxona 50,74 27,66 <0,0001
Cefoperazona/Sulbactam 0,43 2,70 < 0,0001
Meropenem 49,36 15,17 <0,0001
Ampicilina/Sulbactam 95,68 126,57 <0,0001
Piperacilina/Tazobactam 15,62 34,80 < 0,0001
Cefalotina 88,79 162,48 < 0,0001
Imipenem 15,08 3,82 <0,0001
Cefradina 12,20 21,87 <0,0001

Tabla 3b. Dosis diaria definida (DDD) de antibicticos de alto valor bioldgico y economico
por 100 dias cama.

Disminucion en el consumo de antibidticos de alto valor biologico y economico comparando
el periodo pre y pos-intervencion.

Articulo DDD pre- DDD pos- P
intervencion intervencion

LINEZOLID 4,77 2,60 <0,0001

VANCOMICINA 30,20 20,35 < 0,0001

CEFEPIME 13,32 8,30 < 0,0001

MEROPENEM 49,36 15,17 < 0,0001

IMIPENEM 15,08 3,82 < 0,0001

cultivos de muestras consideradas no significativas, con-
taminaciones o colonizaciones (ej. hisopados de heridas
y urocultivos por sondas viejas). En el grupo de los gram
positivos es muy importante el hallazgo de tener una alta
sensibilidad a clindamicina y trimetoprim/sulfametoxasol,
lo que facilito6 que eventualmente y dependiendo del tipo de
paciente y de infeccidn, evitar el uso masivo de vancomicina
en casos de infeccidon por MRSA (Staphylococcus aureus
meticilinorresistente) y MRSE (Staphylococcus epidermidis
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Tabla 4a. Costo total de antibidticos pre y posintervencion.
Disminucion en los gastos que representan el consumo total de antibidticos comparando
el periodo pre y posintervencion.

Consumo preintervencion Consumo posintervencion

$1.967°870.336 $1.416°377.402
Diferencia $551°492.934

Disminucion de gastos 28%

Tabla 4b. Costo total de antibidticos de alto valor bioldgico y econdmico pre y posinter-
vencion.

Disminucion en los gastos que representan el consumo de antibidticos de alto valor bioldgico
y economico comparando el periodo pre y posintervencion.

Consumo preintervencion Consumo posintervencion

$766°870.916 $305°261.936
Diferencia $461°608.980

Disminucion de gastos 60%

meticilinorresistente), con lo cual se disminuye su impacto
ecologico y econdmico. Es muy importante el hecho de
que la sensibilidad a oxacilina en las cepas de S. aureus se
conserva e incluso muestra una tendencia estadisticamente
no significativa hacia el aumento.

En el grupo de gram negativos es muy significativa lo
forma como se recuper6 sensibilidad a cefepime y cefo-
taxime en las cepas de K. pneumoniae permitiendo el uso
empirico de estos antibidticos antes de un carbapenem o
de-escalar en los casos que asi lo permitan. En el caso de
P. aeruginosa, el aumento de la sensibilidad a cefepime y
piperacilina/tazobactam no fue estadisticamente significa-
tivo, pero esta tendencia permite utilizar en algunos casos
estos antibioticos antes que un carbapenem, mas aun cuando
se evidencia la aparicion cada vez mas frecuente de cepas
resistentes a carbapenems, aunque sin alcanzar significancia
estadistica, ante esta preocupacion se realizd un seguimiento
a estos pacientes, y se logro determinar que todos los casos
provenian de infecciones adquiridas en otros hospitales.
Infortunadamente, las medidas implementadas no han tenido
un impacto significativo en E. coli y E. cloacae, debido muy
posiblemente a que la mayoria de estos aislamientos provie-
nen de la comunidad, sitio donde las medidas implantadas
no tienen mayor efecto.

La politica de restriccion de antibidticos tuvo un impacto
positivo y significativo en la tasa de infecciones nosocomia-
les, esto debido a que no solo se evitd una presion selectiva
en la flora de la institucidn, sino que también la politica
incluy6 una constante vigilancia del uso de las profilaxis
quirdrgicas, el uso prolongado de catéteres centrales y
sondas vesicales, asi como también de las medidas de aseo
bronquial y lavado de manos.

La reduccion de las dosis diarias definidas (DDD) por
100 dias-cama de aztreonam, metronidazol, amikacina, line-
zolid, vancomicina, trimetoprim/sulfametoxasol, cefazolina,
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cefepime, ceftriaxona y carbapenems fue posible no sélo
gracias a la politica de vigilancia, sino también a la correcta
interpretacion del antibiograma, a la exclusion de cultivos de
mala calidad y al de-escalamiento en la terapéutica que es la
responsable del aumento en el consumo de ciprofloxacina,
clindamicina, ceftazidima, gentamicina, oxacilina, cefope-
razona/sulbactam, ampicilina/sulbactam, piperacilina/ta-
zobactam, cefalotina y cefradina, la mayoria de los cuales
tienen un menor valor bioldgico y econdomico.

La reduccion del 28% en el consumo general de anti-
bidticos y del 60% en los de alto valor bioldgico, permitio
no solo impactar de forma positiva los patrones de sensi-
bilidad de los gérmenes aislados y el indice de infecciones
nosocomiales, sino también tener enormes ahorros en los
gastos derivados del uso y el abuso de antibidticos durante
el periodo de estudio, a pesar de haber pasado de una mezcla
de genéricos y originales a una politica institucional para
el uso de antibioticos sblo en su presentacion original. Es
importante resaltar que el 83,6% del ahorro total neto se
debid al cambio de prescripcion de un antibidtico de alto
valor bioldgico por uno de menor valor no s6lo biologico
sino econdmico.

Como ya ha sido demostrado en estudios similares lle-
vados a cabo en grandes hospitales de paises desarrollados
(3, 6, 12, 14, 16-20), la implementacion de una politica
institucional de restriccion de antibioticos, en la cual el
infectdlogo lidera la toma de decisiones y la vigilancia en
la prescripcidn, se asocia con un impacto positivo en los
gastos derivados de la atencion en salud, en los patrones de
susceptibilidad de los gérmenes nosocomiales aislados y en
la tasa de infeccion nosocomial.

Se sugiere, entonces, que las entidades de salud que atien-
den patologias de alta complejidad, implementen politicas
similares a las aqui mencionadas, con el fin de mejorar las
tasas de infeccion nosocomial, los patrones de suscepti-
bilidad de su flora, y poder ofrecer servicios de salud de
alta calidad pero a menor costo, logrando tener un impacto
positivo en nuestro ya empobrecido sistema de salud, y en
nuestra ya resistente ecologfa hospitalaria.

Infortunadamente no tenemos datos precisos sobre la
morbimortalidad y la estancia hospitalaria derivada de
las infecciones, por lo tanto no podemos determinar si las
medidas implantadas tuvieron algin impacto, positivo o
negativo, en la salud de nuestros pacientes.
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