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El PROA: una herramienta para promover el uso
racional de los antimicrobianos en infecciones
Intraabdominales en la era de la multirresistencia.

The PROA: a tool to promote the rational use of antimicrobials in intra-abdominal infections in

the era of multidrug resistance.
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ELl PROA: una herramienta para promover el uso racional de los
antimicrobianos en infecciones intraabdominales en la era de la
multirresistencia.

No es necesario decir que la medicina moderna actual con
tratamientos quir(rgicos agresivos, trasplante de organos,
tratamiento del cancer, etc., no seria posible sin la disponibilidad de
tratamientos antimicrobianos eficaces.

Ya desde el descubrimiento de la penicilina, Fleming en la
conferencia de entrega del Nobel de medicina advertia de que el
uso incorrecto de los antibioticos podria generar microorganismos
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resistentes a su accion. Efectivamente, a lo largo de los ahos hemos
podido comprobar que la introduccion de nuevos antimicrobianos ha
ido seguida poco tiempo después de la aparicion de microorganismos,
que por diferentes mecanismos, eran resistentes a la accion de estos
antibioticos’.

La presion antibiotica permite la seleccion de microorganismos
resistentes, especialmente si la concentracion de antibiotico
alcanzada en el foco de infeccion esta en la denominada ventana de
seleccion de mutantes, es decir por encima de la CMI pero por debajo
de la Concentracion Preventiva de Mutaciones. Se seleccionaran
aquellos microorganismos con alglin grado de resistencia que seran
los que proliferen, desapareciendo los que son susceptibles al
antimicrobiano?.

La aparicion, seleccion y diseminacion de microorganismos
resistentes a los antibioticos es mas compleja y no depende
exclusivamente del uso clinico de los antimicrobianos, sino que
también guarda relacion con el uso de los mismos en ganaderia y
agricultura, la transmision comunitaria, y la diseminacion por medio
de los viajes internacionales en un mundo globalizado.
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Se ha estimado que el nimero de muertes causadas por
microorganismos resistentes a los antibidticos en el Area Econémica
Europea en 2015 es de 33.000, y el de anos de vida perdidos ajustados
por discapacidad es de 874.000 (el calculo se hizo en base a datos
procedentes de la red EARS-net de 2015)3.

Las previsiones contemplan que esta “pandemia” continlie en
expansion, de modo que en 2050 los fallecimientos causados por
infecciones por microorganismos resistentes seran superiores a los
causados por el cancer®.

Las sociedades cientificas y organismos internacionales vy
nacionales han respondido al problema de la resistencia a los
antibioticos: OMS, Ministerio de Sanidad, IDSA, SEIMC, SEFH, SEMP,
Consejeria de Salud de Andalucia.

En nuestro entorno, la respuesta se ha concretado en el
documento del PROA de hospitales®, que recoge el consenso de varias
sociedades cientificas espafolas, y, dentro de nuestra Organizacion
Sanitaria, por el programa PIRASOA.

ELPROA (Programa de Optimizacion del uso de los Antimicrobianos)
tiene como objetivo principal mejorar los resultados clinicos en
las infecciones, ademas de reducir los efectos adversos del uso
de los antibidticos, incluyendo la disminucion de las resistencias
bacterianas. Por medio de la mejor utilizacion de los antibioticos,
reduciendo el uso innecesario y promoviendo la utilizacion de
antibioticos con menor capacidad de induccion de resistencias.

Se trata de un programa multidisciplinar que involucra los
Servicios de Microbiologia, Farmacia Hospitalaria, Medicina
Preventiva y Enfermedades Infecciosas. El Servicio de Cirugia debe
ser un objetivo preferente en las actuaciones del PROA: en el Hospital
Virgen de la Victoria es el tercer servicio que mas antibidticos utiliza.

El equipo PROA debera promocionar y difundir la utilizacion
correcta de los antibidticos: iniciar el tratamiento de forma inmediata
en infecciones graves, tras la toma de muestras para cultivo; eleccion
del antibiotico de acuerdo a las guias clinicas y a las guias locales de
antibioterapia (adaptadas a epidemiologia de cada centro de acuerdo
con el mapa de resistencias); facilitar el asesoramiento de expertos en
los casos de infecciones de dificil tratamiento; a las 48 horas debera
revisarse la indicacion teniendo en consideracion los resultados de
microbiologia para hacer una desescalada terapéutica®.

Cadavez se dispone de mas evidencias cientificas que demuestran
que los tratamientos cortos son igual de eficaces que los tratamientos
tradicionales mas prolongados’. En infeccion intraabdominal dos
ensayos clinicos randomizados han demostrado que 4 dias de
tratamiento no es inferior a 8 dias® y en infeccion grave en pacientes
criticos que 8 dias no es inferior a 15 dias de tratamiento®.

Las enterobacterias a lo largo del tiempo han desarrollado
mecanismos de resistencia que han ido invalidando la accion de
los antibidticos: las betalactamasas hicieron necesario el uso de
cefalosporinas de tercera generacion, las BLEE (betalactamasas de
espectro extendido) hicieron necesario el uso de carbapenemas
y finalmente las carbapenemasas han superado a este grupo
terapéutico haciendo necesario el uso de polimixinas y de nuevos
antibioticos'™.
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La resistencia de las enterobacterias a las carbapenemas puede
ocurrir por diferentes vias, siendo la produccion de carbapenemasas
las que producen alto nivel de resistencia. En los iltimos afnos hemos
asistido a la diseminacion mundial de enterobacterias productoras
de carbapenemasas'.

Frente a la resistencia a las carbapenemas las opciones de
tratamiento antibidtico son bastante limitadas y algunos de los
agentes activos no estan exentos de toxicidad2.

Actualmente se estan desarrollando nuevos antimicrobianos que
son activos frente a determinadas enzimas con accion carbapenemasa:
ceftazidima-avibactam, = meropenem-vaborbactam,  aztreonam-
avibactam, imipenem-relebactam, cefiderocol, plazomicina',

En definitiva, al elegir un tratamiento antibiotico habra que
tener en cuenta el tipo de infeccion, la gravedad y la probabilidad
de microorganismos resistentes, antes de iniciar un tratamiento que,
en ocasiones, tendra que ser de amplio espectro. A las 48-72 horas se
debera reevaluar el tratamiento con la informacion disponible de los
cultivos microbioldgicos para "desescalar" a un tratamiento dirigido,
definiendo una duracion adecuada.

El equipo PROA puede ser una herramienta que facilite la eleccion
del mejor tratamiento para cada paciente, teniendo en cuenta la
situacion clinica, los resultados de microbiologia (comunicando
en tiempo real los resultados de los tests rapidos de identificacion
microbiologica y de deteccion de mecanismos de resistencia), la
disponibilidad de antimicrobianos, la optimizacion farmacodinamica,
la monitorizacion terapéutica de antimicrobianos, etc., que permitan
utilizar el antibiotico mas apropiado en cada situacion.
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