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Resumen:
· Introducción: Los antimicrobianos constituyen el grupo farmacológico más utilizado, aproximadamente del 25-60 % de pacientes hospitalizados reciben tratamiento con estos medicamentos. Su uso inadecuado genera selección de cepas bacterianas resistentes y disminución de alternativas terapéuticas.
· Objetivo(s): Describir el consumo de antibacterianos para uso sistémico en el hospital “Juan Bruno Zayas” de Santiago de Cuba.
· Metodología: Se realizó un Estudio de Utilización de Medicamentos de consumo, descriptivo y transversal durante los años 2019 y 2020. Se empleó el registro de consumo del Servicio farmacéutico Hospitalario. Se determinaron la dosis diaria definida/100 camas/día, utilizando la fórmula establecida por la Organización Mundial de la Salud y el costo de cada antibacteriano en pesos cubanos. Los datos se analizaron mediante la estadística descriptiva. 
· Resultados: Se emplearon 34 antibacterianos en el 2019 y 40 en el año 2020 con un consumo total de 246097 y de 291833 unidades en el 2019 y 2020, respectivamente; prevaleciendo el bulbo como forma farmacéutica. La ceftriaxona (1g) fue el antibacteriano más consumido en ambos años y el grupo J01D fue el más empleado con un 41,9 % y 46,02 %, respectivamente. La gentamicina (80 mg) presentó la mayor dosis diaria con 38,74 DDD/100 camas/ en el 2019 y la cefazolina (1g) en el 2020 con un valor de 41,42. El ciprofloxacino y la ceftriaxona produjeron los mayores costos al hospital. 
· Conclusiones: El consumo de antibacterianos evidencia una tendencia al incremento, lo cual pauta la necesidad de desarrollar un programa de optimización de uso de estos medicamentos en el hospital.
Abstract: 
Introduction: Antibacterials are the most widely used pharmacological group, about 25-60 % of hospitalized patients are treated with these drugs. Its improper use generates selection of resistant bacterial strains.
Objective: Describe the consumption of antibacterial drug for systemic use in “Juan Bruno Zayas” hospital.

Method: A descriptive, cross-sectional Study of the Use of Consumer drugs was carried out during the years 2019 and 2020. The antibacterial consumption registry of the Hospital pharmaceutical service was used. The defined daily dose/100 beds/days, using the established formula of the World Health Organization and the cost in Cuban pesos were determined. The data were analyzed using descriptive statistics.
Results:34 antibacterials were used in 2019 and 40 in 2020 with a total consumption of 246097 and 291833 units, respectively; bulbs prevailing as a pharmaceutical form. Ceftriaxone was the most used antibacterial in both years and the J01D group was the most used with a 41.9 % and 46.02 %, respectively. Gentamicine presented the highest DDD with 38.74 DHD/100 beds/days in 2019 and cefazolin in 2020 with 41.42. Ciprofloxacin and ceftriaxone produced higher cost to the hospital.
Conclusions: The consumption of antibacterials shows an increasing trend, which guides the need to develop an optimization program for the use of these drugs in the hospital.
Palabras Clave: Antimicrobianos; Dosis diaria definida; Estudio de Utilización de medicamentos.
Keywords: Antibacterials; Defined daily dose; Drug utilization study.
1. Introducción
Los Servicios Farmacéuticos hospitalarios (SFH) son lugares estratégicos para realizar estudios de utilización de medicamentos (EUM) y profundizar sobre la utilización de grupos terapéuticos considerados de relevancia por sus consecuencias clínicas. Uno de los grupos de medicamentos de mayor interés son los antimicrobianos (AM).

Los AM, son los fármacos más utilizados en el mundo, representan en los países desarrollados el 35 % del gasto sanitario total 1. El descubrimiento de los antimicrobianos (AM) permitió controlar un gran número de enfermedades infecciosas y disminuir la mortalidad por esta causa 2; sin embargo, su uso incorrecto se ha convertido en un problema global. 

Aunque un elevado porcentaje del consumo de estos fármacos ocurre en la comunidad, se estima que entre un 25-60 % de pacientes hospitalizados reciben uno o más tratamientos con este tipo de medicamentos 3. Varios estudios indican el aumento del número de pacientes hospitalizados con este tipo de tratamiento 4-6 y que cerca de 50% de las prescripciones de AM son inadecuadas 7, ya sea por su uso injustificado, por una elección incorrecta dada la patología o el agente bacteriano o por dosis inapropiadas 8. 

El uso inadecuado de AM influye en la evolución clínica de los pacientes y en la resistencia bacteriana 9,10 con incremento de cepas bacterianas resistentes y disminución de alternativas terapéuticas, lo que contribuye al fracaso del tratamiento, incremento de los días de hospitalización, de la morbi-mortalidad y de los costos 11,12. En los hospitales es donde se genera la mayor selección y diseminación de bacterias resistentes y multirresistentes, requiriéndose en estos casos el uso de AM de última generación 13, 14.
En México, se ha observado que el consumo de antimicrobianos es muy elevado, su uso irracional y altas tasas de resistencia en bacterias de infecciones hospitalarias 15. En Cuba, se ha evidenciado una tendencia hacia el incremento del uso de AM de uso restringido en un hospital pediátrico 16.
Teniendo en cuenta que los EUM son la principal herramienta para detectar problemas en la utilización de medicamentos y que en en el hospital “Juan Bruno Zayas” no existen estudios sobre el consumo de antimicrobianos, el objetivo de este trabajo es describir el consumo de antibacterianos para uso sistémico en el hospital “Juan Bruno Zayas” de Santiago de Cuba.
2. Metodología
Se realizó un Estudio de Utilización de Medicamentos de consumo, descriptivo y transversal durante los años 2019 y 2020. Se empleó el registro de consumo del Servicio farmacéutico Hospitalario. Las variables analizadas fueron antimicrobiano prescrito, clasificación según el Sistema de Clasificación Anatómica, Terapéutica, Química (ATC) y forma farmacéutica. Se determinó la dosis diaria definida/100 camas/día, utilizando la siguiente fórmula:

DDD/100 camas/día= Gramos totales del medicamento consumidos (g) X 100
                                   DDD (g)* días del período*# de camas* % medio de ocupación

Para el cálculo del costo por consumo de cada antibacteriano se multiplicó el número de unidades de cada especialidad por su precio unitario. Los precios se obtuvieron del listado oficial de precios a instituciones hospitalarias suministrado por la Empresa Comercializadora y Distribuidora de medicamentos. Los costos de cada medicamento se expresaron en pesos cubanos (CUP). Los datos se analizaron mediante la estadística descriptiva.
3. Resultados y discusión
En el hospital se utilizaron 34 antibacterianos para uso sistémico diferentes en el 2019 mientras que en el 2020 se emplearon 40 antibacterianos. En el año 2019 se obtuvo un consumo total de 246097 unidades y en el 2020 se consumieron 291833unidades. El año 2020 fue el de mayor consumo con una diferencia de 45736 unidades con respecto al consumo de 2019.
En la Tabla 1 se muestran los 10 antibacterianos más prescritos en cada año. Se observa que los más consumidos en el 2019 fueron, ceftriaxona (1g), cefotaxima (1g) y ciprofloxacino (250 mg) con 39150 unidades, 33620 unidades y 28782 unidades, respectivamente; mientras que en el 2020 lo constituyeron ceftriaxona (1g), cefazolina (1g) y ciprofloxacino (250 mg) con 68912 unidades, 21908 unidades y 21018 unidades, respectivamente. La forma farmacéutica con mayor prevalencia fueron los bulbos.
Tabla 1. Antibacterianos con mayor número de unidades consumidas por año

	Antibacterianos
	FF
	Unidades Consumidas

	
	
	2019
	2020

	Amikacina (500mg)
	bbo
	15584
	13503

	Cefazolina (1g)
	bbo
	13704
	21908

	Ciprofloxacino (200 mg)
	bbo
	15284
	5035

	Ciprofloxacino (250 mg)
	tab
	28782
	21018

	Ceftriaxona (1g)
	bbo
	39150
	68912

	Cefotaxima (1g)
	bbo
	33620
	5489

	Cotrimoxazol (400/80 mg)
	tab
	24531
	5652

	Gentamicina (80 mg)
	amp
	21232
	9259

	Metronidazol (0,5% x125 ml)
	fco
	15334
	4914

	Penicilina G cristalina (1 000 000 U)
	bbo
	11209
	7180


Fuente: Libro de consumo de antimicrobianos del servicio farmacéutico hospitalario
Leyenda: bbo (bulbo); tab (tableta); amp (ampolleta); fco (frasco)

Además, en el 2020 se utilizaron seis medicamentos más que en el 2019. Se conoce que actualmente existe un incremento de infecciones por microorganismos multirresistentes y se ha identificado un aumento progresivo de la resistencia múltiple en bacilos gramnegativos. Se estima que más de 1,4 millones de personas en el mundo contraen infecciones en hospitales.17 lo que conlleva al uso de mayor cantidad de AM.
Las cefalosporinas son agentes antimicrobianos de amplio espectro de actividad, de eficacia probada y de perfil de seguridad favorable, por ello es la clase de antimicrobianos más comúnmente prescritos.18
El bulbo es la forma farmacéutica que prevalece en ambos años, ya que la vía de administración parenteral es la que más se emplea cuando los pacientes se encuentran hospitalizados para logar el efecto con mayor rapidez. El uso de la vía parenteral con un 73,91% en el 2019 y 74,29% en el 2020 fue inferior a lo reportado en otro estudio realizado en Brasil 19, en el que el 91,3% de los antimicrobianos se administraron por vía endovenosa. 
Rojas 20 y García 21 reportaron resultados similares ya que las cefalosporinas constituyeron el grupo farmacológico con mayor consumo en el período estudiado siendo la cefuroxima, cefalosporina de segunda generación y la ceftriaxona, cefalosporina de tercera generación las más empleadas. Sin embargo, otro estudio evidenció un mayor uso de ampicilina/sulbactam, con una disminución en el uso de cefalosporinas. 22
El análisis del consumo de antibacterianos de uso sistémico según la clasificación ATC (Figura 1) evidenció que el grupo más empleado en ambos años fue J01D (otros β-lactámicos) con un 41,39 % y 46,02 %, respectivamente, seguido por el grupo J01M (quinolonas) en 2019 con un 15,37 % y el grupo J01C (β-lactámicos) con un 12,75 % en el año 2020.
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Fuente: Libro de consumo de antimicrobianos del servicio farmacéutico hospitalario
Leyenda: J01A (tetraciclinas), J01B (anfenicoles), J01C (β-lactámicos: penicilinas y sus combinaciones con inhibidores de β-lactamasas), J01D (otros β-lactámicos: cefalosporinas, monobactámicos y carbapenémicos), J01E (sulfonamidas, trimethoprim y combinaciones), J01F (macrólidos y lincosamidas), J01G (aminoglucósidos), J01M (quinolonas), J01X (otros antibacterianos)

Figura 1. Consumo de antibacterianos según la clasificación ATC

El aumento del consumo en el 2020 puede influir en la progresiva resistencia a los AM convencionales lo que hace que sea necesario el empleo de terapias antimicrobianas combinadas, sobre todo en servicios donde las infecciones son de mayor complejidad, generalmente polimicrobianas y con gérmenes multirresistentes.20 
Pereira y colaboradores 23 muestran resultados similares ya que reportaron que el grupo J01D como el más utilizado seguido del J01F (macrólidos y lincosamidas) y J01M (quinolonas). Sin embargo, Vega y colaboradores muestran que los más empleados fueron el J01C (β-lactámicos), seguido por el J01D y J01E (sulfonamidas, trimetoprim y combinaciones).4 

En la tabla 2 se muestran los antibacterianos con las mayores DDD durante los años 2019 y 2020. Como se observa la gentamicina (80 mg) presentó la mayor DDD/100 camas/días con un valor de 38,74, seguido por ciprofloxacino (250 mg) con 31,51 y el cotrimoxazol (400/80 mg) en tableta con 26,86. Sin embargo, en el 2020 prevaleció la cefazolina (1g) en bulbo con un valor de 41,42, seguido de la gentamicina (80 mg) con 16,08 y ceftriaxona (1g) con 14,33 DDD/100 camas/días.

Tabla 2. Dosis diarias definidas de antibacterianos de uso sistémico en el hospital 
	Antibacterianos
	2019
	Antibacterianos
	2020

	
	UC
	DDD
	
	UC
	DDD

	Gentamicina -80 
	21232
	38,74
	Cefazolina -1g
	21908
	41,42

	Ciprofloxacino-250 
	28782
	31,51
	Gentamicina -80
	9259
	16,08

	Cotrimoxazol tab
	24531
	26,86
	Ceftriaxona- 1g
	68912
	14,33

	Ciprofloxacino-200 
	15291
	8,34
	Azitromicina- 500 
	10047
	7,31

	Cefuroxima-750 
	13546
	5,91
	Cotrimoxazol Amp
	5906
	3,22

	Cotrimoxazol amp
	9025
	4,92
	Cotrimoxazol Tab
	5652
	3,08

	Ceftriaxona -1g
	39150
	4,27
	Amikacina-500 
	13503
	2,96

	Amikacina -500 
	15584
	.3,40
	Ciprofloxacino -250 
	21018
	2,16

	Cefotaxima- 1g 
	33620
	2,15
	Amox-500/Sulb-250 
	12073
	1,76

	Cefazolina -1g 
	13704
	1,00
	Metronidazol- 250 
	9259
	1,32


Fuente: Libro de consumo de antimicrobianos del servicio farmacéutico hospitalario
El cálculo de las DDD hospitalarias indica el número de pacientes que se encuentran expuestos a un tratamiento antimicrobiano por cada 100 camas y día, señalando las dosis diarias que cada paciente recibe aproximadamente durante su estancia en el Hospital, aunque los datos expresados en DDD sólo proporcionan una estimación aproximada de la utilización de los medicamentos. 4
Castro 24 reveló resultados que difieren de los obtenidos en este estudio ya que la amoxicilina fue el antibacteriano más consumido con un valor de 3,07 DDD, seguido de la azitromicina (0,94 DDD), cefalexina (0,26 DDD), cefuroxima (0,05 DDD), ceftriaxona y (0,01 DDD). Rivas obtuvo que la azitromicina y la ciprofloxacina presentaron las DDD más altas con valores de 1,48 y 1,73 respectivamente. 25
En Latinoamérica, el volumen de literatura respecto a la vigilancia del consumo de antibióticos es escaso. La mayoría de la información disponible proviene de estudios comunitarios, uno de ellos en ocho países donde se encontró que el consumo promedio de antibióticos aumentó casi 10 % entre 1999 y 2009. Se reportó que los países con mayores consumos fueron Argentina con 16,6 DDD por 1000 habitantes, seguido de Venezuela (15,9), Perú (13,5), México (13,3) y Chile (12,5). Los consumos más bajos estuvieron en Brasil (7,0), Colombia (8,1) y Uruguay (8,9).26
Durante el año 2019 el AM que más gasto económico causó fue el ciprofloxacino -250 mg con 1990907,02 CUP, seguido por la ceftriaxona (1g) y la cefotaxima (1g) con 738378,32 CUP y 376920,15 CUP, respectivamente. En el año 2020 (Tabla 4), el ciprofloxacino (250 mg) en tableta, la ceftriaxona (1g) y el meropenem (1g) con 1453856,01 CUP, 1299697,72 CUP y 381719,57 CUP, respectivamente.
García y colaboradores obtuvieron resultados similares ya que ciprofloxacino fue el antimicrobiano más costoso. Los mayores gastos por consumo de cefalosporinas de tercera generación fueron cefotaxima 29500,00 CUP en salas de Medicina y ceftriaxona con 82551,60 CUP en el Servicio de Terapia Intensiva. Los de ciprofloxacino en ambos servicios fueron de 39387,70 y 70656,3 CUP, respectivamente. 21
4. Conclusiones

El consumo de antibacterianos evidencia una tendencia al incremento, lo cual muestra la necesidad perfeccionar los protocolos de su uso y las acciones integradas de todos los involucrados en la vigilancia de las prescripciones de este grupo. Se propone desarrollar un programa de optimización de uso de estos medicamentos en el hospital.
5. Referencias bibliográficas

1. Morales FE, Villa LA, Fernández PB, López MA, Mella S, Muñoz M. Evolución del consumo de antimicrobianos de uso restringido y tendencia de la susceptibilidad in vitro en el Hospital Regional de Concepción, Chile. Rev Chilena Infectol. 2012;29(5):492-8.
2. Nigam A, Gupta D, Sharma A. Treatment of infectious disease: Beyond antibiotics. Microbiol Res 2014; 169 (9-10): 643-51. doi: 10.1016/j.micres.2014.02.009.

3. Rodríguez-Baño J, Paño-Pardo JR, Álvarez-Rocha L, Asensio A, Calbo E, Cercenado E, et al. Programas de optimización de uso de antimicrobianos (PROA) en hospitales españoles: documento de consenso. Enferm Infecc Microbiol Clin. 2012;30(1):1-23.
4. Vega ME, Fontana D, Iturrieta M, Segovia L, Rodríguez G, Agüero S. Consumo de antimicrobianos en la Unidad de Terapia Intensiva del Hospital Dr. Guillermo Rawson-San Juan, Argentina. Rev Chilena Infectol 2015; 32 (3): 259-265. 
5. Arteaga LK, Panduro CV, Salvatierra JF, Dámaso B. Adecuada prescripción antimicrobiana en servicios de medicina interna en un hospital público de Perú. Acta méd. Perú. 2016; 33(4): 275-81. 
6. Fica CA. Consumo de antimicrobianos parenterales en diferentes hospitales de Chile durante el año 2015. Rev Chilena Infectol, 2018;(25): 419-427. 12.
7. Fleming-Dutra K, Hersh A, Shapiro D, Bartoces M, Enns E, File T, et al. Prevalence of inappropiate antibiotic prescriptions among US ambulatory care visits, 2010-2011. J Am Med Assoc 2016; 315 (17): 1864-73. doi: 10.1001/jama.2016.4151.
8. Ávila F, Luppi M, Gaete P, Rivas A, Silva F, Olivares R. Cambios en las prescripciones y el consumo de antimicrobianos, luego de la implementación de recomendaciones de uso: experiencia en un hospital universitario. Rev Chilena Infectol 2019; 36 (3): 253-264. 
9. Espinosa RF Hart CM, Hailey PM, Martinez BM. Resistencia bacteriana de cepas aisladas en el Hospital "Hermanos Ameijeiras" Rev. cubana med. 2008; 47 (4) Disponible en: http://scielo.sld.cu.

10. Gajdács M, Albericio F. Antibiotic resistance: from the bench to patients. Antibiotics. 2019 ;8(3):129.. DOI:10.3390/antibiotics8030129. 
11. Honda H, Ohmagari N, Tokuda Y, Mattar C, Warren DK. Antimicrobial Stewardship in Inpatient Settings in the Asia Pacific Region: A Systematic Review and Meta-analysis. Clin Infect Dis. 2017;64(suppl_2):S119-S126. DOI:10.1093/cid/cix017. 
12. So M, Mamdani MM, Morris AM, Lau TTY, Broady R, Deotare U, et al. Effect of an antimicrobial stewardship program on antimicrobial utilization and costs in patients with leukemia: a retrospective controlled study. Clin Microbiol Infect. 2018;24(8):882–8. DOI: 10.1016/j.cmi.2017.11.009. 

13. Dickstein Y, Temkin E, Ben-David D, Carmeli Y, Schwaber MJ. Antimicrobial use trends, Israel, 2012 to 2017. Euro Surveill. 2019;24(34):pii=1900022. DOI: 10.2807/1560-7917.ES.2019.24.34.1900022. 
14. Nathwani D, Varghese D, Stephens J, Ansari W, Martin S, Charbonneau C. Value of hospital antimicrobial stewardship programs [ASPs]: A systematic review. Antimicrob Resist Infect Control. 2019;8(1):1–13. DOI: 10.1186/s13756-019-0471-0.

15. Rodríguez GO. Asbun BJ. Vigilancia del consumo de antimicrobianos en hospitales de México situación actual y guía práctica para su implementación. Revista Panameña Salud Pública.2012;32(5):381-6. 

16. Castillo MD, Alfonso OI, Lambert MJM. Consumo de antimicrobianos seleccionados en el Cardiocentro Pediátrico “William Soler” durante el periodo 2011-2015. Revista Cubana de Salud Pública. 2019;45(1):e1136.

17. Ortega GLM, Marrero MO, Valdés CJ, Baly GA, Verdasquera CD. Infecciones bacterianas y patógenos relacionados en pacientes cubanos con virus de inmunodeficiencia humana, Instituto de Medicina Tropical “Pedro Kourí”, 2014-2017. Rev Cub Sal Púb 2021; 46 (4).

18. Martín Aragón S. Antibióticos de última generación. Revisión. Ámb Farm. 2011; 30 (6): 58-63.
19. d’Athayde RF, Dâmaso BA. Perfil da utilização de antimicrobianos em um hospital privado. Ciência & Saúde Coletiva 2010, 15(Supl. 1):1239-1247.
20. Rojas-Argüelles PF, Soriano-Lorenzo JL, Zaldivar-Blanco K, Peña-Velázquez A, Serrano-Martíne MV. Consumo de antimicrobianos en el Hospital Clínico-Quirúrgico “Comandante Manuel Fajardo” en el periodo 2016-2017. Rev 16 de abr. 2019; 58 (271): 9-14.

21. García M, Ruiz S, Alfonso I, Izquierdo H, Pérez B. Uso, consumo y costo de medicamentos antimicrobianos controlados en dos servicios del hospital universitario “General Calixto García”. Rev Hab de Ciencias Médicas. 2013; 12(1):152-61. Disponible en: http://www.revhabanera.sld.cu/index.php/rhab/article/view/28. Consultado: 2/9/2021.

22. Pallares CJ, Cataño JC. Impacto del uso racional de antimicrobianos en una clínica de tercer nivel en Colombia. Rev Chilena Infectol. 2017; 34 (3): 205-211. Disponible en: https://scielo.conicyt.cl/pdf/rci/v34n3/art01.pdf. Consultado: 2/9/2021.

23. Pereira RE, Aboy CL, Pulido AJC. Uso de antimicrobianos en el servicio de medicina. Hospital General Docente "Dr. Enrique Cabrera". 2016. Rev haban cienc méd. 2016; 15 (3).
24. Castro EJ, Molineros GLF. Consumo de antibióticos a partir de las ventas en droguerías en Santiago de Cali, Colombia. Rev Cub Farm. 2016; 50 (1).

25. Rivas P, Alonso G. Regulación de la dispensación de medicamentos y su efecto en el consumo de antibióticos en Venezuela. Rev Panam Salud Publica. 2011;30(6):592–7.
26. Wirtz VJ, Mol P, Verdijk J, Stichele R, Taxis K. Use of antibacterial fixed-dose combinations in the private sector in eight Latin American Countries between 1999 and 2009. Tropical Medicine and International Health. 2013;18(4):416-25.
1
Título Convención 2021
Universidad Central “Marta Abreu” de Las Villas

TÍTULO

