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Resumen

Introduccion: en la practica clinica las infecciones de piel y tejidos blandos
son frecuentes y pueden ser responsables de sepsis y complicaciones gra-
ves. Objetivo: determinar las variables asociadas con la prescripcion de an-
timicrobianos en pacientes con diagndstico de infecciones de piel y tejidos
blandos en un hospital de primer nivel de atencién. Métodos: estudio de
corte transversal, en pacientes hospitalizados por infecciones de piel entre
el 1 eneroy 31 diciembre de 2014 en Hospital de La Virginia, Risaralda. Se
realizé un muestreo aleatorio simple. Se incluyeron variables sociodemo-
graficas, clinicas, farmacologicas a partir de las historias clinicas. Se definid
que el tratamiento era adecuado cuando habia correlacion entre el diag-
nostico de cada paciente registrado segun la Clasificacion Internacional de
las Enfermedades -10 como infeccidn purulenta o no purulenta, severidad y
el medicamento prescrito. Se realizd andlisis multivariado. Resultados: se
identificaron 309 pacientes en quienes las penicilinas fueron los antibidticos
iniciales mas formulados (81,7 %); el 74,8 % recibi6 tratamiento antibidtico
indicado. La comedicacién mas frecuentemente encontrada fue con antiin-
flamatorios no esteroideos (61,2 %). Recibir el primer antibidtico por via oral
tuvo menor probabilidad de que la prescripcion fuese inadecuada (OR: 0,2;
IC95 %:0,1-0,4). Conclusién: los datos obtenidos deben ser destinados para
mejorar las prescripciones y permitir la implementacién de planes de capa-
citacién que contribuyan a que la terapia sea mas efectiva y segura.

Palabras clave: Piel; Infecciones bacterianas; Antiinfecciosos; Celulitis;
Absceso; Farmacoepidemiologia.

Abstract

Introduction: Infections of skin and soft tissues are common in clinical
practice, which may even be responsible for sepsis and severe complica-
tions. Objective: To describe the prescription of antimicrobials and varia-
bles associated with their use in patients with diagnosis of infections of
skin and soft tissues in a primary care hospital. Materials and Methods:
Cross-sectional study in patients hospitalized for infections of the skin be-
tween 1 January and 31 December 2014. A simple random sampling was
performed. Were included sociodemographic, clinical and pharmacological
variables from medical records. Treatment was defined as adequate when
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Ante la creciente preva-
lencia y severidad de es-

tas infecciones, asi como
la incidencia de gérmenes

resistentes a los trata-
mientos convencionales,
generalmente asociados

al poco conocimiento por

parte del personal sani-
tario, se hace necesario
identificar y aplicar las
recomendaciones traza-
das por guias nacionales
e internacionales de uso
de antibidticos.

there was a correlation between the diagnosis of each patient according to the In-
ternational Classification of Diseases (ICD-10) as purulent or non-purulent infection,
severity (mild, moderate or severe) and prescribed medication. Multivariate analysis
using. SPSS 22.0. Results: A total of 309 patients were included, and the penicillins
corresponded to the initial most formulated antibiotics (81.7 % of cases); 231pa-
tients (74.8 %) had well indicated antibiotic treatment. Comorbid conditions most
frequently found in patients of this cohort were antiinflammatory drugs (NSAIDs)
(61.2 %). Receiving the first oral antibiotic was less likely that the prescription was
inadequate (OR:0.215;1C95 %:0.115-0.400). Conclusion: The data obtained should be
aim to improving prescriptions and should allow implement training plans that con-
tribute to therapy more effective and safe.

Keywords: Skin; Bacterial Infections; Anti-Infective Agents; Cellulitis; Pharmacoepi-
demiology.

Introduccion

En la practica clinica diaria el profesional de salud se enfrenta a pacientes con in-
fecciones de piel y tejidos blandos, las cuales se definen como una invasién de la
epidermis, dermis y tejido celular subcutaneo por bacterias u otros microorganismos
(1,2). Estas enfermedades han sido reportadas como una amenaza creciente para la
poblacidén que envejece y como una causa frecuente de hospitalizacién asociada a las
manifestaciones clinicas reportadas como diferentes a las de otros grupos etareos
(1,2). Son responsables de 4 a 11 % de los episodios sépticos entre los pacientes hos-
pitalizados (3).
La seleccién del tratamiento antibidtico es casi siempre empirico y por tanto radica en
el patégeno esperado, la severidad de la infeccion, las comorbilidades del paciente, el
origen de infeccidn y la informacion local de la sensibilidad al mismo (4). En Colombia,
se ha descrito la presencia de casos de Staphylococcus aureus meticilino resistente
en pacientes ambulatorios, lo que evidencia el aumento del germen en esta poblacién
(5). En Europa se ha reportado que hasta un 46,6 % de casos se presenta falla en el
tratamiento (2).
A nivel nacional existen reportes de aumento de Staphylococcus aureus resistente,
en especial a vancomicina, en donde la concentracién inhibitoria minima de este
antibidtico debe ser tenida en cuenta en el rango superior de la sensibilidad (2 pg/
dL) ante el riesgo de falla terapéutica. Adicionalmente, se ha reportado el desarrollo
de resistencia a vancomicina durante el tratamiento, incluso en cepas reportadas
previamente como sensibles, lo que explicaria la alta frecuencia de falla terapéutica,
en especial en pacientes en quienes el manejo inicial no ha sido el recomendado (4).

Ante la creciente prevalencia y severidad de estas infecciones, asi como la incidencia
de gérmenes resistentes a los tratamientos convencionales, generalmente asociados
al poco conocimiento por parte del personal sanitario, se hace necesario identificar y
aplicar las recomendaciones trazadas por guias nacionales e internacionales de uso
de antibidticos (7,8).

En Argentina, en un estudio retrospectivo en el que se evaluaron los focos de infeccion
mas frecuentes por S. aureus, se reporta su presencia en las infecciones de piel y estruc-
turas asociadas del 43,8 % de los aislamientos en nifos y del 24,3 % en adultos (9). En
Paraguay, un estudio descriptivo reporta que la celulitis (59 %) y la fascitis necrotizante
(34 %) son las infecciones de piel y tejidos blandos mas frecuentes (10); adicionalmente,
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El manejo empirico de las
infecciones de piel y teji-
dos blandos tiene un papel
primario para la resolucion
de las infecciones y com-
plicaciones, debido a que
los cultivos de muestras
de la piel obtenidas por di-
versos métodos, tiene una
sensibilidad bajay muy va-
riable (del 5 al 41 %) para
la identificacién etioldgica
del agente causal.

el manejo empirico de las infecciones de piel y tejidos blandos tiene un papel prima-
rio para la resolucién de las infecciones y complicaciones, debido a que los cultivos de
muestras de la piel obtenidas por diversos métodos, tiene una sensibilidad baja y muy
variable (del 5 al 41 %) para la identificacidn etioldgica del agente causal (11).

En nuestra region no se cuenta con suficiente informacion sobre las caracteristicas
epidemioldgicas de las infecciones de piel y tejidos blandos, asi como de su manejo
antibiotico; por lo cual se planted como objetivo determinar los patrones de pres-
cripcion de antibidticos y las variables asociadas a su uso en infecciones de piel y
tejido celular subcutaneo en los pacientes atendidos en un hospital de primer nivel
de atencion en Colombia.

Materiales y métodos

Estudio de corte transversal que tomo informacién de pacientes atendidos en el
Hospital San Pedro y San Pablo de la Virginia, Risaralda, responsable del primer
nivel de atencién de 45 100 afiliados, en el periodo comprendido durante 2014, A
partir de un universo de 1 226 pacientes con diagndstico de infecciones de piel y tejido
celular subcutaneo se realizdé un muestreo aleatorio simple (porcentaje esperado de
tratamiento efectivo: 53 %, error permisible: 5 %, intervalo de confianza: 95 %) que
correspondio a 309 sujetos. La muestra aleatoria del estudio fue obtenida a través de
EPIDAT 3.1; para el analisis se utilizo el paquete estadistico SPSS 22.0 © (IBM, EEUU)
para Windows.

La informacién se obtuvo a partir de las historias clinicas de los pacientes atendidos
en el servicio de hospitalizacién evaluando el tratamiento antibiético instaurado y
su relacion con variables sociodemograficas, antibioticos usados (para la cuantifica-
cién de la dosis se establecio la relacidon entre esta y la dosis diaria definida (DDD)
para cada antibiético; se describié ademas el porcentaje de antibidticos en los que
se usaron mayores o menores DDD de las recomendadas por la OMS como unidad
técnica de medida para la dosis de un farmaco.

Para definir si una prescripcién era adecuada se tuvo en cuenta que el paciente re-
cibiera antibidticos aceptados como primera o segunda linea segun lo recomiendan
las guias para el diagnostico y tratamiento de infecciones de piel y tejidos blandos
(12); variables clinicas y co-medicacién dispensada (descritos como los farmacos
usados concomitantemente con los antibioticos para el tratamiento del proceso in-
feccioso actual o para el tratamiento de enfermedades de base reportados en la
historia clinica).

Se definid que el tratamiento era adecuado cuando habia correlacion entre el diagnds-
tico de cada paciente registrado segun la Clasificacion Internacional de Enfermedades
(CIE-10) como infeccién purulenta o no purulenta, la severidad (leve, moderada o grave)
y si el medicamento prescrito por el médico tratante correspondia al planteado por las
guias de practica clinica (12).

Se empled estadistica descriptiva para variables continuas y porcentajes para variables
categoricas. Se realizaron pruebas de t de Student o ANOVA para la comparacion de
variables cuantitativas y de X? para las categoricas. Se aplicaron modelos de regresion
logistica binaria usando como variable dependiente el uso adecuado del antibiético para
infeccién de piel y tejido celular subcutaneo y como variables independientes aquellas
gue se asociaron de manera significativa en los analisis bivariados. Se establecié un
nivel de significancia estadistica con p<0,05.
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Las infecciones de piel fue-
ron mas frecuentes en el
sexo femenino (51,8 %).

Las penicilinas correspondie-
ron a los antibidticos iniciales
mas formulados (81,7 %).

A través de un muestreo aleatorio y una muestra representativa de la poblacién se
abordo la reducciéon de sesgos de seleccion. Frente al sesgo de informacion y de
confusioén se establecio una p <0,05 siendo mas estrictos que el criterio de Hosmer
Lemeshow para reducir la sobreestimacion de los resultados y se us6 un analisis
apropiado para variables categoricas.

El protocolo fue avalado por el Comité de Bioética de la Universidad Tecnoldgica de
Pereira en la categoria de “investigacion sin riesgo”, segun la resolucion 8430 de
1993 del Ministerio de Salud de Colombia, que establece las normas cientificas, téc-
nicas y administrativas para la investigacién en salud, de acuerdo con los principios
establecidos por la Declaracion de Helsinki.

Resultados

Las infecciones de piel fueron mas frecuentes en el sexo femenino (51,8 %). Las prin-
cipales caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes se observan en
el cuadro 1.

Cuadro 1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas

Variables %
Sexo femenino 518
Edad (promedio + DE, rango) 47 +18

Régimen afiliacion SGSSS
Subsidiado/contributivo/vinculado 75,7/16,8/6,5
Servicios de prescripcion de antibidtico

Hospitalizacién/Ambulatorio 25,9/74,1
Hospitalizacion < cinco dias 86,1
Remision a tercer nivel de atencién 0,6
Complicaciones 1.3

Las penicilinas correspondieron a los antibidticos iniciales mas formulados (81,7 %). El
3,8 % de los sujetos recibieron antibidticos por mas de 10 dias y cerca del 11 % recibie-
ron un segundo antibidtico, de los cuales el mas prescrito fue gentamicina (cuadro 2).

En cuanto al antibiético elegido para el tratamiento segun si era una infeccion puru-
lenta o no purulenta, y leve, moderada y severa, se encontré que el 74,8 % de los
pacientes tuvieron el tratamiento antibiético indicado. El tiempo promedio que reci-
bieron terapia antimicrobiana fue de 3,02 + 3,3 dias (rango: 1-15 dias).

El consumo de los antibidticos usados se presenta en forma de dosis diaria definida,
para que puedan ser Utiles en posteriores comparaciones. Se encontro que, la media
de consumo fue 1,0 para la dicloxacilina, 2,2 de oxacilina, 0,5 de penicilina benzati-
nica, 2,2 de cefalexina, 1,0 de ciprofloxacina y 1,7 de clindamicina. En el 36 % de los
antibiodticos se usé dosis diaria definida mayor a las recomendadas, mientras que en
el 7 % se us6 una menor. Las medicaciones concomitantes mas utilizadas pueden
verse en el cuadro 3.

Enelcuadro 4 se describen las variables con asociacién estadistica frente a la pres-
cripcién inadecuada, expresado como OR no ajustado, mediante analisis X%
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El 74,8 % de los pacientes tu-
vieron el tratamiento antibié-
tico indicado. El tiempo pro-
medio que recibieron terapia
antimicrobiana fue de 3,02 +
3,3 dias (rango: 1-15 dias).

Cuadro 2. Diagnosticos y prescripcion de antibidticos

Variables

Infeccion no purulenta
Leve/moderada/severa
Infeccion purulenta
Leve/moderada/severa
Celulitis

Absceso

Erisipela

Infeccion de piel no especificado
Impétigo

Infeccion del sitio quirurgico
Fortnculo

Infeccion por mordedura
Ectima

Piomiocitis

Quiste epidermoide

Antibidticos mas prescritos

Dicloxacilina

Oxacilina

Penicilina benzatinica/procainica
Cefalexina

Ciprofloxacina

Clindamicina

Gentamicina

Antibidticos diferentes

No se usé antibidtico

Vias de administracion

Oral
Intravenosa

Intramuscular

%

56,6
31,7/23/1,9
35,6
16,8/18,1/0,6
495
337
4,2
3,9
2,3
1.9
1.6
1.3
0,6
0,6
0,3

53,1
23,9
4,5
3,9
1.6
1.3
0,6
1.8
9.1

60,2
26,2
4,2

para infecciones de piel y tejido celular subcutdneo

Indicacion

Antiinflamatorios no esteroideos

Analgésicos-antipiréticos
Anti ulcerosos
Corticoides

Liguidos IV
Antidiabéticos orales
Insulinas
Hipolipemiantes
Antiplaquetarios

Levotiroxina

%
61,2
385
9.1
6,5
58
52
4,2
2,6
2,3
1.6

Cuadro 3. Comedicacion en 309 pacientes que recibieron tratamiento antibidtico
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Cuadro 4. Analisis no ajustado de las variables asociadas con prescripcion inadecuada

ICc 95 %
. Prescripcion Prescripcion "
Variable adecuada % (n) inadecuada % (n) OR Inferior Superior P

Infeccion no purulenta moderada 61 (86) 10 (14) 3,0 15 6,2 0,002
VIAD? oral primer antibidtico 60 (49) 63 (51) 0,2 0,1 0,3 <0,001
VIAD intramuscular primer 219 (74) 77 (26) 34,1 b 2668  <0,001
antibiotico

VIAD oral segundo antibidtico 213 (73) 80 (27) 323 1,24 9,5 0,013
VIAD tépica 217 (72) 84 (28) 406 1.04 18,4 0,033
Antiinflamatorios no esteroideos 146 (77) 43 (23) 211 1.3 3,4 0,003
Administracién de liquidos 8 (44) 10 (56) 0.3 0.1 0.7 0.010

intravenosos

?Via de administracion, ® Odds ratio, ¢ IC intervalo de confianza del 95 %

Las variables infeccion no
purulenta moderada, recibir
el primer antibiético prescri-
to por via intramuscular, o el
segundo antibidtico por via
topica o recibir antiinflamato-
rios no esteroideos (AINEs)
se asociaron con presentar
prescripcion inadecuada.

Mediante regresidn logistica se encontrd que las variables infeccion no purulenta
moderada, recibir el primer antibidtico prescrito por via intramuscular, o el segundo an-
tibiético por via topica o recibir antiinflamatorios no esteroideos (AINE's) se asociaron
con presentar prescripcion inadecuada; mientras que los que recibieron el primer
antibidtico por via oral tuvieron asociacién con presentar prescripcion adecuada del
antibidtico (cuadro 5).

Cuadro 5. Analisis multivariado de las variables asociadas con la prescripcién
inadecuada de antibidticos en pacientes con diagndstico de infecciones de piel
y tejidos blandos

Variables Sig OR oo

Inf - Sup
Infeccion no purulenta moderada 0,001 3,9 1,7-8,8
Via administracién oral primer antibidtico <0,001 0,2 0,1-0,4
Via administracién intramuscular primer antibiético 0,005 21,1 2,5-179,2
Via administracién oral segundo antibidtico 0,060 3,2 0,9-10,4
Via administracién topica 0,049 4,7 1,0-22,2
Antiinflamatorios no esteroideos 0,001 2,6 1.4-4,8
Administracion de liquidos intravenosos 0,129 0.4 0,1-1,3
Constante 0,085 0.3

B: Coeficiente de regresién; OR: Odds ratio; IC del 95 %: intervalo de confianza del 95 %

Discusion

El presente estudio permitié identificar los patrones de prescripcién de los antibio-
ticos usados para el manejo de infecciones de piel y tejidos blandos en un grupo de
pacientes atendidos en un hospital local de Risaralda durante el ano 2014. Nuestros
hallazgos indican que los prescriptores siguen las recomendaciones de las guias
IDSA en una elevada proporcion (12).

Se encontro que las penicilinas antiestafilococcicas fueron las mas prescritas en to-
dos los grupos de severidad, tanto para infecciones purulentas como no purulentas.
Haran et al. realizan un estudio prospectivo en Estados Unidos y encuentran que las
cefalosporinas de primera generacion son las méas prescritas (22,2 %), mientras que
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La gentamicina no esta reco-
mendado en el manejo de es-
tas infecciones en primera o
segunda linea, como tampo-
CO para uso empirico o guia-
do por cultivo o antibiograma.

las penicilinas solo estuvieron en 5,6 % de los casos, siguiendo las recomendaciones
de las guias IDSA, y siendo similar a lo reportado por Kahn et al. en donde la cefale-
xina fue el antibidtico mas prescrito, seguido por el trimetoprim/sulfametoxazol (27
y 26 %, respectivamente) (13,14).

Sin embargo, los primeros autores describen que la vancomicina (41,7 %) es el anti-
bidtico mas prescrito sin necesidad (13). Lipsky et al. también encuentran una formu-
lacion mayor de vancomicina (61 %), la cual solo debe usarse en infecciones severas
de piel, neumonia o de otro origen; en nuestro estudio se presentd en menor propor-
cion (15,16). Actualmente, la vancomicina y la daptomicina son los Unicos antibioti-
cos aprobados por la Administracién de Alimentos y Farmacos de los Estados Unidos
(FDA) para la bacteremia por Staphylococcus aureus meticilino resistente (17).

Se hallé que la gentamicina era el antibiético mas comiUnmente asociado al antibidtico
de primera linea usado para el tratamiento de las infecciones de piel; la gentamicina
no esta recomendado en el manejo de estas infecciones en primera o segunda linea,
como tampoco para uso empirico o guiado por cultivo o antibiograma (18-20).

Los resultados frente a las proporciones de hombres y mujeres reportadas en la lite-
ratura muestran que en general no hay diferencias por sexo, pese a que en algunos
estudios hay mayor prevalencia en hombres (21,22) y otros en mujeres (4,23), lo cual
probablemente esté relacionado con condiciones y epidemiologia de las infecciones
propias de cada lugar. La mayoria de pacientes eran menores de 60 anos, de manera
similar a los hallado en estudios hechos en Espana (media: 52 afos) (21) y estudios en
Estados Unidos (medias entre 27,1 y 54,2 afos) (15,24,25). Aunque cabe destacar que
las infecciones severas segun varias revisiones sistematicas se presentan en mayor
proporcién en adultos de més de 60 anos (21,23).

En un estudio multicéntrico, Lipsky et al. reportan que el 22,5 % de antibidticos para
infecciones de piel y tejido celular subcutaneo son empleados inadecuadamente y
gue ser admitido en un hospital ubicado en zona rural es un factor de riesgo para
el uso inapropiado, datos similares a los hallados en este trabajo (4). Por su parte,
Kahn et al. reportan una prescripcion inadecuada de 42 % segun las recomenda-
ciones del CDC con quinolonas, B-lactamicos, y otros (14,26) y Zilberberg et al. en-
cuentran que los tratamientos inadecuados son mas comunes cuando se presentan
infecciones mixtas en piel (27, 28).

Algunos estudios observacionales han sugerido que tan solo siete dias de manejo
antibiotico intravenoso puede ser adecuado, sin embargo, una reciente publicacién
describe que un periodo de manejo menor a dos semanas se asocia con una tasa de
recaida hasta del 8 % (17).

No se encontraron estudios que reportaran factores asociados a la prescripcion
inadecuada similares a los reportados en el presente estudio, siendo interesantes
objetivos de estudio para futuras investigaciones.

Frente al diagndstico de absceso, se encontré que solo en 43,3 % de los casos se realizd
drenaje, el cual constituye la terapia primaria (12,29,30); sin embargo, un ensayo clinico
multicentrico reporta datos similares al presente estudio frente a la realizacion de in-
cisién y drenaje de las lesiones purulentas (44,5 % de los pacientes) (25). El empleo de
medicamentos como trimetoprim/sulfametoxazol asociado al drenaje de las lesiones
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purulentas no fue empleado sino en uno de los casos, lo cual, segun otros estudios, pue-
de reducir la tasa de fracaso al tratamiento (31, 32).

El uso de AINE’s, e incluso corticoides puede estar justificado en celulitis y erisipela
asociados a la terapia antimicrobiana para conseguir una mas rapida resolucién de la
infeccion (12). Algunos autores consideran la posibilidad de que los AINE s aumentan
el riesgo de complicaciones, en especial de fasceitis necrotizante, debido al enmasca-
ramiento de los signos y sintomas que retardan la oportunidad de consulta, reduccién
en la regeneracion celular y reduccién en la eficacia de los antibidticos (33). Das et al.
encuentran que un cuarto de los pacientes con diagnostico de fasceitis necrotizante
en ocho hospitales de Nueva Zelanda estaban tomando AINE"s (34), lo que indica que
no hay claridad sobre su papel en las infecciones de piel y tejido celular subcutaneo,
mas alla de su efecto antinflamatorio, ya que hay complicaciones (faceitis) y beneficios
reportados (reduccion de los dias de resolucion de la infeccidn), lo que hace de este un
punto de interés para futuros estudios analiticos o ensayos clinicos.

Entre las limitaciones del presente trabajo cabe anotar que al consultar los registros
clinicos, no permite determinar las razones por las cuales los profesionales de la
salud prescribieron antimicrobianos no recomendados por guias internacionales,
presumiblemente por la ausencia de guias o consensos nacionales u hospitalarios.
Al respecto se realizé un analisis de la informacion por parte de los autores para
realizar una aproximacion a las razones de lo encontrado. Ademas, la informacién
provenia de adultos de un municipio afiliados al régimen subsidiado del sistema de
salud colombiano, lo cual solo permite que los resultados sean extrapolados a po-
blaciones con caracteristicas similares. Tampoco se obtuvieron reportes de cultivos
ni antibiogramas, por lo cual no se puede indicar si el antibidtico seleccionado era o
no apropiado de acuerdo con el perfil de sensibilidad del paciente.

Conclusion

Las infecciones de piel y tejidos blandos purulentas fueron las mas frecuentes en
la poblacién de estudio y en su mayoria leves. Las penicilinas fueron el grupo de
antibioticos mas formulados, con una prescripcion adecuada en la mayoria de los
casos. Los datos obtenidos deben ser destinados para mejorar las prescripciones y
deben permitir implementar planes de capacitacién que contribuyan a mejorar la
efectividad y la seguridad de la terapia.
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