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RESUMEN
La neumonia intrahospitalaria (NIH) es una patologia respiratoria aguda adquirida en
el ambiente hospitalario; que aparece 48 horas posterior al ingreso, dependiendo del
tiempo puede clasificarse en temprana y tardia, siendo la segunda causa de infeccion

nosocomial, mostrando datos a de 7 casos por 500 ingresos hospitalarios

Se ha evidenciado que factores como la hospitalizacion prolongada y el uso incorrecto
de antibidticos la convierten en Neumonia Intrahospitalaria Multidrogoresistente; que

para su correcto manejo se basa en recomendaciones de guias actualizadas.

Objetivo: Conocer el correcto Manejo de la Neumonia Intrahospitalaria En Adultos

Causada por Germenes Multidrogoresistentes

Métodos y Materiales: Descriptivo, narrativo mediante recoleccion de informacion se
analizo bases de datos cientificos como: Scopus, PubMed, Elsevier, Scielo,
ScienceDirect, como estrategias de busqueda consistido en usar los descriptores de

ciencias de la salud.

Resultados: El uso y aplicacion de nuevos esquemas terapéuticos junto a guias
actualizadas han demostrado el manejo de la Neumonia Intrahospitalaria
Multidrogoresistente basados en el correcto tratamiento hacia el microorganismo
especifico, lineamientos y recomendaciones con el cual podemos controlar esta

patologia considerada como un problema de salud.

Conclusiones: En los ultimos afos la multidrogoresistencia ha tomado un papel
fundamental en la neumonia intrahospitalaria; por tanto la necesidad de llevar un
correcto Manejo de esta patologia es necesario; el empleo de medicamentos de la
manera correcta asi como, el uso de biomarcadores para terminar la terapeutica son
algunas formas de tratar esta patologia, llevando al beneficio econdmico como

reduccion de las estancias hospitalarias.

Palabras Claves: Neumonia Intrahospitalaria- multidrogoresitencia- tratamiento



VI

ABSTRACT
In-hospital pneumonia (HIP) is defined as an acute respiratory pathology that occurs
48 hours after admission; depending on how long it occurs, it can be classified as early
or late, being the second major cause of nosocomial infection, presenting a rate of 7

cases per 500 hospital admissions.

It has been demonstrated that factors such as extended hospitalization and
inappropriate use of antibiotics lead to Multidrug-resistant Intrahospital Pneumonia,

which is based on the updated recommended guidelines for its adequate treatment.

Objective: To understand the appropriate handling of in-hospital pneumonia in adults

caused by multidrug-resistant germs.

Methods and Materials: Descriptive, narrative through the collection of data, scientific
databases such as, Scopus, PubMed, Elsevier, Scielo, and ScienceDirect, as

searching strategies involved the use of health descriptors.

Results: The use and application of new therapeutic approaches along with updated
guidelines have demonstrated the handling of multidrug-resistant nosocomial
pneumonia based on the appropriate treatment of this pathology, which is considered

a health problem.

Conclusions: In recent years, multidrug resistance has taken a vital role in hospital-
acquired pneumonia. Therefore, the need for a proper handling of this pathology is
essential. Similarly, the use of drugs in a properly as well as of biomarkers to end the
therapeutics are some ways to treat this pathology to an economic benefit such as a

reduction of hospital stays.

Keywords: In-hospital pneumonia - multidrug-resistant — treatment
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1. CAPITULO 1

1.1. INTRODUCCION
La neumonia afecta al parénquima pulmonar provocando una reaccion de tipo
inflamatoria, como respuesta se produce exudado de caracteristicas fibrinosas,
dando paso a la consolidacion pulmonar. Esta enfermedad se caracteriza por
tos, disnea, expectoracion, fiebre, tiraje subcostal, taquipnea entre otros

sintomas que generalmente tienen una duracién inferior a 14 dias (1).

La neumonia intrahospitalaria (NIH) hace referencia a una enfermedad
respiratoria aguda adquirida en el ambiente hospitalario; esta patologia, de
origen infeccioso, compromete el funcionamiento pulmonar normal y representa
entre el 10 y el 20% de las infecciones adquiridas en el hospital. Debemos
recalcar que la misma aparece en 48 horas después del ingreso hospitalario (2-
4).

Constituye la segunda causa mas importante de infecciones nosocomiales, su
incidencia es de 7 casos por 500 ingresos hospitalarios, las tasas mas altas
pertenecen a pacientes con un sistema inmunolégico comprometido, quirurgicos
y ancianos. La estancia hospitalaria es de 8 dias y su mortalidad comprende
entre el 30 y el 70% (5).

En nuestro pais, la NIH tiene la mayor tasa de mortalidad, segun la Organizacién
Panamericana de la Salud, estamos por encima del 50% en relacion a la
poblacion y numero de infectados; es decir, una vez que el paciente adquiere

una neumonia intrahospitalaria su posibilidad de fallecer se incrementa a un 50%

(6).

Una de las caracteristicas mas importantes en esta patologia es el tiempo de
evolucion para contraer esta enfermedad. La NIH temprana que se produce
transcurrido cuatro dias al ingreso hospitalario es causada por microorganismos
de la comunidad; como Estreptococos pneumoniae, Estafilococo aureus
sensible a la meticilina (SAMS), Hemophilus influenzae , mientras que la
Neumonia Intrahospitalaria de inicio tardio, posterior a cinco dias desde el inicio

de hospitalizacion, es causada por patdgenos gramnegativos como



Enterobacter, Acinetobacter, Pseudomona aeruginosa y gram postitivos como

Staphylococcus aureus resistente a la meticilina (7,8).

La hospitalizacion por varios dias y el uso irresponsable de antibidticos, son
responsables de una creciente resistencia antimicrobiana, formando organismos

multidrogo resistentes (9-11).

Las guias de practica clinica publicadas en el afo 2011, 2016 vy
recomendaciones del afio 2019, incluyen algoritmos de tratamiento antibiotico
empirico segun la gravedad de la neumonia y factores de riesgo para infecciones
por microorganismos multidrogo resistentes (MDR), con patégenos que son

propios de cada hospital (12-14).

Estas recomendaciones nos ayudan al correcto manejo farmacolégico en el
tiempo que el paciente tenga esta enfermedad. Una mejor respuesta clinica a
los 7 dias de tratamiento, el uso de biomarcadores para el seguimiento de la
patologia son algunas de las opciones que aportan estas guias de manejo.
(15,16).

El problema mas importante al tratar NIH Multidrogoresitente es el manejo con
antibioticoterapia, por tanto, es necesario el uso correcto de algoritmos de
tratamiento antibidtico con el propdésito de erradicar la enfermedad en nuestro
paciente (17-20).

Se han descubierto nuevos antibidticos que ayudan en el tratamiento de la
Neumonia intrahospitalaria Multidrogoresistente, incluyendo. Ceftolozano-
tazobactam, ceftazidima-avibactam, la mayoria con buenos resultados frente a

microorganismos gramnegativos (21-23).



1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Neumonia Intrahospitalaria es una enfermedad respiratoria aguda adquirida
en el ambiente hospitalario que aparece 48 horas posterior al ingreso, esta
patologia de etiologia infecciosa es conocida como la primera causa de
mortalidad de infecciones nosocomiales debido a la resistencia antimicrobiana

que se ha producido a lo largo de los anos. (2,3)

La neumonia intrahospitalaria multidrogoresistente en la actualidad es uno de los
problemas mas importantes a nivel mundial y nacional representando el 10 a
20% de las infecciones adquiridas en el hospital, por tanto, su prevalencia en

Europa y Latinoamérica ha crecido en cifras extraordinarias (2-4).

Los manejos incorrectos de los medicamentos antibioticos en conjunto con
factores de riesgo hacen que esta enfermedad se prolongue; por tanto, los
microorganismos causantes de esta patologia, al ser una forma de vida,

evolucionan constantemente produciendo una multidrogoresistencia (7-9).

Este inconveniente ha representado para el personal de salud un enorme reto
de control debido a los costos y la implementacion de nuevas moléculas que
combaten la resistencia de los microrganismos productores de esta enfermedad.
Al no tener el suficiente conocimiento y las medidas necesarias se produce el

traspaso de infecciones entre paciente a paciente (7,8).

En la actualidad la colaboracion de varios paises y sociedades de neumologia a
nivel mundial han creado nuevos lineamientos, algoritmos y recomendaciones
mediante guias actualizadas que recomiendan el correcto manejo de la
Neumonia Intrahospitalaria MDR reduciendo asi precios y las altas tasas de
mortalidad (17,18).



1.3. JUSTIFICACION

El presente trabajo de revision bibliografica de tipo descriptivo, narrativo es
necesario redactarlo debido a que el manejo de la Neumonia Intrahospitalaria
causada por gérmenes Multidrogoresistentes es uno de los principales
problemas de salud debido al costo de la enfermedad y la dificultad del
tratamiento, provocando repercusiones graves para el paciente llevando incluso

a la muerte, asi como también perjudica a las instituciones de salud del estado.

A nivel mundial las tasas de mortalidad por NIH MDR ha evidenciado un
crecimiento por la presencia de resistencia bacteriana; en el ano 2016 la NIH

MDR en el Ecuador obtuvo un 3,02% de total de ingresos hospitalarios.

En la actualidad los microorganismos resistentes a antimicrobianos, han hecho
que la neumonia intrahospitalaria tenga un complicado manejo en el ambito
medico, por tanto, las guias de la Sociedad de Enfermedades Infecciosas de
Ameérica y Sociedad Toracica Americana (IDSA/ATS), las Directrices para el
tratamiento de la neumonia adquirida en el hospital y la neumonia asociada a la
ventilacion (ERS/ESCMID/ESICM yALAT) el conceso SEPAR, han propuesto
recomendaciones para el correcto seguimiento y resolucion del paciente que

sufre esta patologia.

El proposito de un correcto seguimiento y la decision de una temprana y efectiva
terapéutica se han convertido en una prioridad. Este trabajo de investigacion
tiene como finalidad obtener informacién actualizada y oportuna sobre el manejo

de la Neumonia Intrahospitalaria Multidrogoresitente.

Con ello se pretende realizar un aporte significativo para el personal de salud,
especialmente a médicos, asi como para los pacientes, principales beneficiarios,
y porque no, para el estado. El conocimiento que se presentara ayudara a

optimizar el manejo de la NIH MDR.



2. CAPITULO 2

2.1, FUNDAMENTO TEORICO
2.1.1 GENERALIDADES

Neumonia Intrahospitalaria Multidrogoresitente (NIH)

2.1.2 Definicion.

La neumonia nosocomial- intrahospitalaria (NIH): es un tipo de neumonia
que se presenta 48 horas o0 mas después de la admision en una casa de salud
(7.,8).

De acuerdo al tiempo de hospitalizacion se puede dividir en:

Neumonia intrahospitalaria precoz: afeccion que se presenta en los primeros

4 dias de hospitalizacioén (7,8).

Neumonia intrahospitalaria tardia: afeccién que se presenta a partir del 5 dia

después de la hospitalizacion (7,8).
De acuerdo al lugar de adquisicion:

NIH sin requerimiento de ventilacion artificial, y NIH asociada a la ventilacion
artificial NAV (9).

2.1.3 Epidemiologia

La OMS en el ano 2019 evidencié que las infecciones de las vias respiratorias
inferiores fueron la cuarta causa principal de muerte a nivel mundial. Segun la
Red Nacional de Seguridad de la Atencion Médica (NHSN) y el Centro para el
Control de Enfermedades en los Estados Unidos en 2017, indicé que la
neumonia es una de las principales causas de muerte mostrando cifras de un
total de 49 157 fallecidos por esta enfermedad. (24,25).



No existen datos epidemioldgicos exactos de NIH a nivel mundial, pero se
presenta en 5 a 10 casos por cada 1.000 ingresos hospitalarios, alcanzando
cifras entre 6 a 20 casos en pacientes ingresados en Unidad de Cuidados

Intensivos y en pacientes que requieren ventilacion mecanica. (24-26).

Estudios epidemiolégicos evidencian que de siete millones de pacientes
ingresados en hospitalariamente es de EE. UU, la NIH obtuvo una incidencia de
4 a 7 casos por cada 1.000 altas hospitalarias. (13).

En el afio 2016 la Neumonia Intrahospitalaria en Ecuador obtuvo el 3,02% de
total de ingresos hospitalarios, donde el 54,8% del total mencionado murieron;
hoy en dia no existe estudio a nivel nacional que cuantifique porcentualmente las
NIH de la NAV (6).

2.1.4 Resistencia antimicrobiana

La OMS considera a la resistencia bacteriana como una de los principales
riesgos de salud a nivel mundial. Estudios en colaboracion con los Centros para
el Control de Enfermedades de los Estados Unidos CDC y el Centro Europeo de
Prevencion y el Control de Enfermedades ECDC menciona que existen
microrganismos resistentes a uno o varios tipos de antibidticos motivo por el cual

los han clasificado en: (13).

MDR: Resistencia a multiples farmacos: es la resistencia a un antimicrobiano en
3 clases diferentes de antibioticos (13).

XDR: Extremadamente resistente a medicamentos: es la resistencia a un
antimicrobiano a todas las clases de antibiéticos, excepto dos (13).

PDR: Pdrug resistente; es la resistencia a todos los antibi6ticos (13).

2.1.5 Patogénesis

La patogenia de la neumonia NIH y la Neumonia asociada a Ventilacion
Mecanica esta relacionada con la cantidad de patégenos que ingresan al tracto

respiratorio inferior, mediante el uso de vias como la inhalacién, aspiracion, via



hematégena y de manera poco frecuente la contiglidad con infecciones
presentes en el hospedador antes de contraer la patologia (27,28).

En ambiente hospitalario aproximadamente el 45 por ciento de pacientes aspiran
microorganismos durante el suefio, la presencia de un tubo dentro de la traquea
facilita la aspiracion de gotillas, secreciones oro faringeas y bacterias hacia los

pulmones (29-31).

2.1.6 Microbiologia

La neumonia Intrahospitalaria es originada por una amplia variedad de
microorganismos:

Los patdgenos incluyen en su mayoria bacilos gramnegativos aerobios por
ejemplo: Eschericha coli, Klebsiela pneumoniae, Pseudomona
aeruginosa , Enterobacter spp Acinetobacter spp y cocos grampositivos
incluido Stafilococo. aureus meticilino resistente SARM, Estreptococos, virus y
hongos (32-34).

2.1.7 Factores De Riesgo Para Multidrogoresistencia

La etiologia de Neumonia Nosocomial y Neumonia Asociada a la Ventilacion
Mecanica depende de los factores de riesgo asociados para patégenos MDR. La
frecuencia de microorganismos multirresistentes varia entre cada hospital y los
diferentes tipos de poblacion. La hospitalizacion prolongada, asi como, la
exposicion a antibidticos, inmunodeficiencia, dispositivos permanentes,
hopitalizacién en UCI, son los factores de riesgo que mas prevalencia e
importancia tienen, a continuacion, se presentan tablas que muestran los

principales factores de riesgo (35-38).



Neumonia Intrahospitalaria MDR Factores de riesgo
Factores de riesgo para el aumento de la mortalidad:

= Soporte ventilatorio para Neumonia Intrahospitalaria
= Shock séptico
Factores de riesgo para Multidrogoresitencia para Pseudomonas , bacilos

gramnegativos y SARM.:

= Uso de antibioticos intravenosos en los ultimos 90 dias

Factores de riesgo para MDR Pseudomonas y otros bacilos gramnegativos:

= Enfermedad pulmonar como bronquiectasias o fibrosis quistica.

= Tincion Gram que evidencie numerosos y predominio de bacilos
gramnegativos

= Colonizacién o aislamiento previo de microorganismos MDR como bacilos
gramnegativos o Pseudomona Aeruginosa.

Factores de riesgo para SARM:

= Tratamiento en un Hospital donde >20 por ciento de los aislamientos son
Estafilococo Aeurus resistentes a la meticilina.

= Tratamiento en un Hospital donde se desconoce la prevalencia de SARM.

= Colonizacién previo aislamiento de SARM

Tabla 1 Factores de Riesgo Neumonia Intrahospitalaria MDR (13).Modificado de Kalil AC, Metersky ML, Klompas
M, et al. Management of Adults With Hospital-acquired and Ventilator-associated Pneumonia: 2016 Clinical Practice
Guidelines by the Infectious Diseases Society.



Neumonia asociada a ventilacion mecanica multirresistente Factores de

Riesgo.
Factores de riesgo para microorganismos Multidrogoresitentes:

Uso de antibioticoterapia intravenosa en los 90 dias anteriores

Shock seéptico en el momento de la NAV

25 dias de estancia hospitalaria antes de la ocurrencia de NAV

Reemplazo renal aguda antes del inicio de la neumonia.

Factores de riesgo para Multidrogoresistencia bacilos gramnegativos y

Pseudomona

Tratamiento en Unidad de Cuidados Intensivos donde >10 por ciento de
aislados con germenes gramnegativos son resistentes a un antibiotico

considerado para monoterapia

Tratamiento en Unidad de Cuidados Intensivos donde se desconocen las

tasas locales de susceptibilidad a los antimicrobianos
Colonizacion, contacto o aislamiento previo de Pseudomonas y otros bacilos
gramnegativos multidrogoresistentes.

Factores de riesgo para SARM:

Tratamiento en un Hospital donde sea >10 a 20 por ciento de los aislamientos
SARM

Tratamiento en un Hospital donde se desconoce la prevalencia de SARM

Colonizacion u aislamiento previo de SARM

Tabla 2 Factores de Riesgo Neumonia Asociado al Ventilador MDR(13). Modificado de Kalil AC, Metersky ML,
Klompas M, et al. Management of Adults With Hospital-acquired and Ventilator-associated Pneumonia: 2016 Clinical
Practice Guidelines by the Infectious Diseases Sociely.



2.1.8 Diagnoéstico De NIH

El diagnostico de Neumonia Intra Hospitalaria se basa en: el tiempo de evolucion
de 48 horas, infiltrado nuevo en radiografia, infitrados mas hallazgo
sintomatoldgico como: fiebre, hipotermia, neutrofilia, leucocitosis, ademas de
incremento de secreciones purulentas. Con dos o tres criterios clinicos mas la

placa de torax positiva se considera diagnostico de neumonia (39).

Para conocer la etiologia de la enfermedad se recomienda Gram y Cultivo de
Esputo en pacientes no asociados a la ventilacion mecanica. En NAV se

recomienda broncoscopia o aspirado traqueal (39).

La escala para Infeccion Clinica Pulmonar CPIS es una tabla de puntuacion que
se maneja con 5 items, de cuyo valor depende el diagnostico probable de la
enfermedad (39,40).

Al Ingreso

Variablas 0 puntas 1 punto 2 puntos

Temperatura (*C) 16.1%-38.4° 38.5°-38.9° < 36 o = 39°

Leucocitas {fmm?) 4000-11 000 = 4000, =11 000 Formas en cayado > 50%
Secrecionas tragqueales Ausencia Mo purulentas Purulentas

Oxdgenacion (PAFL) z 240 con SDRA = 240 sin SDRA
Radiografia Sin infilirados Infiltrado difuso Infiltrado localizado

A las 72 horas

Prograsidn de la Rx tbrax No Si
Cultive de aspirado traguaal MNegative o bajo Patégens bactanans an
recuanto moderada cantidad.

Mizsma bacteria patdgena
abservada con Gram

Tabla 3 Escala de Valoracion Clinica de Infeccion Pulmonar CPIS (42). Tomado de Luyt Ch-E, Chasire J, Fagon JY,
and the VAP Trial Group: Value of the clinical pulmonaru infection Score for the identification and management of
ventilator-associated pneumonia. Intens Care Me

Interpretacion:

e 0 a6 puntos menor probabilidad de neumonia.

e 7 a 12 puntos mayor probabilidad de neumonia

10



La escala de valoracion CPIS se utiliza al primer y tercer dia de la enfermedad,
posee una sensibilidad del 66% y especificidad del 75%, por tanto, nos ayuda
como apoyo al diagnéstico de la enfermedad junto con la clinica y examenes
complementarios. Es de gran utilidad para el seguimiento de la enfermedad
posterior a las 72 horas después de haber comenzado la terapéutica antibidtica.
Si disminuye el puntaje CPIS en los primeros tres dias, habria que interrumpir el

uso de antibiéticos después de ocho dias (39,40).

2.1.9 Biomarcadores para seguimiento

La procalcitonina es el biomarcador mas utilizado. La guia SEPAR recomienda
el empleo de, proteina C y procalcitonina PCT, en conjunto con la escala de
valoracion CPIS para diagnostico y duracion del tratamiento antibiotico. Los
valores de Procalcitonina sérica menor 0 = 0,1 ug/l: origen viral. Si es mayor 0 =

0,25 ug/l: origen bacteriano (41).

No se recomienda la administracion de antibiéticos de rutina si PCR es menor a
20mg/L. Uso de antibidticos si PCR mayor a 100mg/L (41).
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Algoritmo 1: Valores de Procalcitonina para el uso de antibioticos después del dia 7 (41). Tomado de Stolz D, Smyrnios N,
Eggimann P, et al. Procalcitonin for reduced antibiotic exposure in ventilator-associated pneumonia: a randomised study.
Eur Respir J 2019, 34:1364.
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2.1.10 TRATAMIENTO PARA NIH MULTIDROGORESISTENCIA

La terapia empirica para NIH y NAV debe incluir antibidticos con actividad
contra bacilos gramnegativos como, Pseudomonas aeruginosa y

Staphylococcus aureus. (13,42).

Enfoque de la terapia: se debe iniciar el tratamiento antimicrobiano lo antes
posible en pacientes con signos y sintomas de shock seéptico o disfuncion
organica, ademas se debe tomar en cuenta la existencia de factores de riesgo

para microorganismos multirresistentes (MDR) (13,42).

Neumonia asociada al ventilador

Con factores de riesgo de MDR

Uno de los siguientes:
ePiperacilina-tazobactam 4,5 g IV cada seis horas
eCefepima 2 g IV cada ocho horas
eCeftazidima 2 g IV cada ocho horas
elmipenem 500 mg |V cada seis horas
eMeropenem 1 g IV cada ocho horas

eAztreonam 2 g IV cada ocho horas (13).

MAS uno de los siguientes:
eUn aminoglucodsido:
« Amikacina 15 a 20 mg/kg intravenoso al dia.
« Gentamicina 5 a 7 mg/kg intravenoso al dia
« Tobramicina 5 a 7 mg/kg intravenoso al dia (13).

Por riesgo de nefrotoxicidad se puede usar fluorquinolonas

« Ciprofloxacina 400 mg intravenoso cada 8 horas fluoroquinolona
antipseudomonica o

« Levofloxacina 750 mg intravenoso al dia en presencia de Legionella (13).
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Se recomienda administrar por via oral cuando el paciente puede tomar

medicamentos orales (13).

= Levofloxacino 750 mg via oral cada dia (13).

= Ciprofloxacino 750 mg por via oral dos veces al dia (13).

Como segundo agente para bacilo gram negativo se recomiendan
aminoglucoésido o fluoroquinolona antipseudomona, en caso de resistencia grave
colistina intravenosa o la polimixina B, como alternativa ante Enterobacter,
Pseudomonas spp, Acinetobacter spp, Klebsiella pneumoniae muy resistentes
(42-44).

También:

« Aztreonam 2 g IV cada ocho horas (13).

Mas uno de los siguientes medicamentos:
« Linezolid 600 mg intravenoso cada 12 horas, cambiar al tolerar via oral.
« Vancomicina 15 mg/kg intravenoso dos veces al dia.
« Telavancina 10 mg/kg intravenoso cada 24 horas, alternativa linezolid o

vancomicina (13,42).

En alta prevalencia local de gramnegativos resistentes: usar dos agentes

para la cobertura de gramnegativos (13).

Alta prevalencia local de SARM
EL paciente debe recibir un agente con actividad contra P. aeruginosa mas

un agente con actividad contra SARM; se puede utilizar (13).

Un medicamento de los siguientes:
« Piperacilina-tazobactam 4,5 g intravenoso cada seis horas
« Cefepima 2 g intravenoso cada ocho horas

« Ceftazidima 2 g intravenoso cada ocho horas

14



« Levofloxacino 750 mg intravenoso usar via oral si hay mejora.
« Ciprofloxacina 400 mg intravenoso cada ocho horas en mejora 750 mg via
oral dos veces al dia.

« Aztreonam 2 g intravenoso cada ocho horas (13).

MAS uno de los siguientes:
« Linezolid 600 mg intravenoso cada 12 horas;usar via oral al tolerar.
« Vancomicina 15 mg/kg intravenoso c/12 h.
« Telavancina 10 mg/kg intravenoso cada 24 horas, alternativa linezolid o

vancomicina (13).

En pacientes que requieren un medicamento anti-SARM y un betalactamico
antipseudomonas, se incluyen un betalactamico, como cefepima o ceftazidima.

Se prefiere piperacilina-tazobactam, con uso de linezolid por vancomicina (13).

Neumonia Intrahospitalaria o Adquirida en ambiente Hospitalario

El manejo para la neumonia adquirida en el hospital depende la presencia de
factores de riesgo para microrganismos MDR (13).

Las pautas de NIH y NAV sugieren tratamiento empirico para organismos
gramnegativos, SARM y MDR.Un medicamento contra SAMS vyP.

aeruginosa suele ser suficiente (13).

Presencia de factores de riesgo para MDR bacilos gram negativos y SARM

Con factores de riesgo, resistentes a Pseudomonas , bacilos gramnegativos ,
ademas de S. aureusresistente a la meticilina. Administrar dos agentes
contra bacilos gramnegativos, P. aeruginosa y un antibiotico frente actividad
contra SARM (13).

Un medicamento de los siguientes:
« Piperacilina-tazobactam 4,5 g intravenoso cada seis horas
« Cefepima 2 g intravenoso cada ocho horas

« Ceftazidima 2 g intravenoso cada ocho horas
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« Imipenem 500 mg intravenoso cada seis horas
« Meropenem 1 g intravenoso cada ocho horas
e Aztreonam 2 g intravenoso cada ocho horas: usamos muy poco

aztreonam debido a resistencia a gramnegativos (13).

Mas un medicamento de los siguientes:

Un aminoglucodsido:
« Amikacina 15 a 20 mg/kg intravenoso al dia
« Gentamicina 5 a 7 mg/kg intravenoso al dia

e Tobramicina 5 a 7 mg/kg intravenoso al dia (13).

Los aminoglucosidos se deben utilizar combinado con betalactamico debido a
nefrotoxicidad y ototoxicidad (42,43).

Por riesgo de nefrotoxicidad se puede usar fluorquinolonas:

« Ciprofloxacina 400 mg intravenoso cada ocho horas fluoroquinolona
antipseudomonica o
« Levofloxacina 750 mg intravenoso al dia cuando se presente Legionella.

Administrar via oral cuando el paciente tolere medicamentos orales (13).

« Levofloxacino 750 mg via oral al dia.

« Ciprofloxacino 750 mg por via oral dos veces al dia (13).

Las guias IDSA/ATS recomiendan un aminoglucésido o fluoroquinolona
antipseudomona como segundo agente para los bacilos; un aminoglucésido o
una fluoroquinolona para pacientes con enfermedad grave si hay preocupacion

por Legionella (13).

Aztreonam: 2 gramos intravenoso cada ocho horas; es aceptable como

segundo agente para bacterias gramnegativas con otro betalactamico (13).
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Como proteccion contra agentes gramnegativos también se puede utilizar
ceftazidima-avibactam, ceftolozano-tazobactam e imipenem-cilastatina

relebactam para bacterias gramnegativas multirresistentes (13).

Mas un medicamento de los siguientes:
e Linezolid 600 mg intravenoso cada 12 horas, cambiar cuando haya
tolerancia oral
« Vancomicina 15 mg/kg intravenoso c/12 h.
« Telavancina 10 mg/kg intravenoso cada 24 horas como alternativa

a linezolid vancomicina. (13)

El uso de vancomicina y piperacilina-tazobactam ha evidenciado con lesién
renal aguda usar linezolid en lugar de vancomicina (44).

Factores de riesgo solo para bacilos gramnegativos multirresistentes

Si  existen factores de riesgo parabacilos gramnegativos @y
Pseudomonas multirresistentes, pero no para SARM, el paciente debe recibir
dos agentes contra P. aeruginosa; el regimen debe tener actividad contra MSSA
(13).

Un medicamento de los siguientes:
« Piperacilina-tazobactam 4,5 g intravenoso cada seis horas o
« Cefepima 2 g intravenoso cada ocho horas o
« Ceftazidima 2 g | intravenoso cada ocho horas o
« Imipenem 500 mg intravenoso cada seis horas o
« Meropenem 1 g intravenoso cada ocho horas o

« Aztreonam 2 g intravenoso cada ocho horas (13).

Mas un medicamento de los siguientes:
Un aminoglucodsido:

« Amikacina 15 a 20 mg/kg intravenoso al dia

« Gentamicina 5 a 7 mg/kg intravenoso al dia
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« Tobramicina 5 a 7 mg/kg intravenoso al dia (13,42).

Los aminoglucosidos se deben utilizar combinado con betalactamico debido a
nefrotoxicidad y ototoxicidad (43).

Por riesgo de nefrotoxicidad se puede usar fluorquinolonas (43).

« Ciprofloxacina 400 mg intravenoso cada ocho horas fluoroquinolona
antipseudomonica o

« levofloxacina 750 mg | intravenoso al dia si se presenta Legionella (13).

Se debe administrar por via oral si el paciente tolera medicamentos orales.

« Levofloxacino 750 mg via oral cada dia.

« Ciprofloxacino 750 mg por via oral cada 12 horas. (13).

Las guias IDSA/ATS recomiendan un aminoglucosido o fluoroquinolona
antipseudomona como segundo agente para los bacilos (13).
Un aminoglucoésido o una fluoroquinolona para pacientes con enfermedad grave

si hay preocupacion por Legionella (13).

Aztreonam 2 g IV cada ocho horas; es aceptable como segundo agente para
bacterias gramnegativas con otro betalactamico (13).

Como proteccion contra agentes gramnegativos también se puede utilizar
ceftazidima-avibactam, ceftolozano-tazobactam e imipenem-cilastatina

relebactam para bacterias gramnegativas multirresistentes (13).

Solo factores de riesgo de SARM: con factores de riesgo para S.
aureus resistente a meticilina pero no MDR Pseudomonas y otros bacilos
gramnegativo, se debe recibir un antibiético contra P. aeruginosa, otros bacilos
gramnegativos y uno contra SARM. No necesita incluir actividad contra S. aureus

debe administrar (13).

Un medicamento de los siguientes:
« Piperacilina-tazobactam 4,5 g intravenoso cada seis horas o

« Cefepima 2 g intravenoso cada ocho horas o
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« Ceftazidima 2 g intravenoso cada ocho horas o

« Levofloxacino 750 mg intravenoso diarios. Cuando tolere via Oral
administrar misma dosis VO o

« Ciprofloxacina 400 mg intravenoso cada ocho horas. A la mejora clinica
tomar via oral 750 mg dos veces al dia o

« Aztreonam 2 g IV cada ocho horas (13).

De todos estos medicamentos se prefiere cefepima o ceftazidima piperacilina-
tazobactam, porque tienen actividad contra los bacilos gramnegativos, en
Betalactamasas de espectro extendido Las pautas de IDSA/ATS

recomiendan imipenem y meropenem (13).

MAS un medicamento de los siguientes:
¢ Linezolid 600 mg intravenoso cada 12 horas, administrar por via oral
cuando el paciente tolere o
« Vancomicina 15 mg/kg intravenoso c/12 h o
« Telavancina 10 mg/kg intravenoso cada 24 horas alternativa cuando no
se puede utilizar linezolid ni vancomicina (13).
El uso de vancomicina y piperacilina-tazobactam se asocia con lesién renal
aguda. En pacientes que necesitan un agente anti-SARM y un betalactamico
antipseudomonas, se puede utilizar piperacilina-tazobactam, usar linezolid en

lugar de vancomicina (44).

2.1.11 Duracion del tratamiento

La recomendacion en NIH MDR para duracion del tratamiento era de 14 dias o
mas; estudios recientes muestran la misma efectividad en 5-7 dias de
tratamiento (44,41).

2.1.12 Terapia Respiratoria
La fisioterapia respiratoria, es eficaz para mejorar disnea, esputo, la tos,

tolerancia funcional al ejercicio en pacientes con patologia respiratorias. Sin

embargo, su uso en el tratamiento de pacientes con Neumonia

19



Intrahospitalaria es poco comun y su efectividad aun es controvertida, se

recomiendo mas su uso para EPOC (42-45).
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. CAPITULO Il

3.1. OBJETIVOS
3.1.1 OBJETIVO GENERAL

e Describir el Manejo de la Neumonia Intrahospitalaria en adultos causada

por Germenes Multidrogoresistentes.

3.1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir el manejo de la NIH MDR mediante analisis de factores de
riesgo, tiempo de evolucion y seguimiento de la patologia.

e Conocer el manejo antibiético empirico adecuado para la neumonia
Intrahospitalaria Multidrogoresistente.

e Analizar el uso de nuevos tratamientos antimicrobianos para combatir la

NIH con multidrogoresistencia.
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4. CAPITULO IV

4.1. DISENO METODOLOGICO

4.1.1 DISENO GENERAL DEL ESTUDIO

TIPO DE ESTUDIO

Se realizé un estudio descriptivo, narrativo de revision bibliografica, donde se
determind el Manejo de la Neumonia Intrahospitalaria en Adultos causada por
Geérmenes Multidrogoresistentes (MDR) en base a estudios publicaos en los

afnos 2017 hasta 2022; se incluyeron datos epidemiol6gicos de los pacientes.

CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION
CRITERIOS DE INCLUSION

e Revisiones bibliograficas, donde se incluyan articulos originales,
metaanalisis y gquias clinicas en el Manejo de la Neumonia
Intrahospitalaria en Adultos causada por Gérmenes Multidrogoresistentes
(MDR)

e Articulos cientificos, meta analisis que hayan sido publicados en los
ultimos cinco afios.

e La informacion utilizada este publicada en publicado en revistas
indexadas en base de datos como: Elsevier, PubMed, Scopus,
Medigraphic, Science Direct, InfoMed, Cochrane.

* Bibliografias en inglés -espafiol.
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CRITERIOS DE EXCLUSION

e Articulos de caracter original con datos incompletos.
e Articulos que no contengan fuente cientifica demostrada.

e Simposios, congresos, actas, bibliografia gris.

METODOS EINSTRUMENTOS PARA OBTENCION DE LA INFORMACION

IDENTIFICACION DEL TIPO DE ESTUDIO

Para identificar de manera correcta los estudios se realizd una revisién de
caracter sistematica de articulos, guias, meta analisis y revistas, mediante una
estrategia de busqueda que alcanzo a cumplir los requisitos planteados y
propuestos para la realizacion de este trabajo, donde se extrajeron datos teoricos

y analiticos.
RECOLECCION DE INFORMACION

PROCEDIMIENTOS NECESARIOS DE RECOLECCION DE LA
INFORMACION Y LOS INSTRUMENTOS NECESARIOS QUE SE
UTILIZARAN EN ESTA INVESTIGACION.

Para poder efectuar la recoleccion de informacion se usé6 base de datos ya
nombradas, elaborando una estrategia especifica de busqueda amplia, que
tenian como objetivo aplicar los descriptores de la ciencia de la salud de la
OMS vy O.P.S. Estos descriptores fueron: Neumonia Intrahospitalaria-
Multidrogoresistencia, Manejo de la Neumonia Multidrogoresistente. Mediante
analisis y comprension de los articulos originales se procedio a la lectura de los
resumenes, abstractos, para demostrar el cumplimiento de criterios de

inclusion.



5. CAPITULOV

5.1. RESULTADOS

ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Dentro de las diversas bases de datos cientificos, la revision de articulos se realizo
de acuerdo a los descriptores en idioma espafiol e inglés de diferentes bases de datos
digitales, la mayor cantidad de articulos correspondian a PubMed, Science Direct,
Escopus. Se empled la metodologia PRISMA segun sus parametros para una
seleccion acertada de documentos. Se encontraron 2682 documentos. Al aplicarse el
proceso cribado-elegibilidad-seleccion de acuerdo los criterios de inclusion, PRISMA
y métrica Scimago (Q1-Q4), resultaron en definitiva 65 articulos para dar respuesta a

los objetivos planteados
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Figura 1. Método PRISMA
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Manejo de la Neumonia Intrahospitalaria multidrogoresistente, factores de

riesgo, diagnéstico y seguimiento de la patologia.

Mediante revision documental fue posible describir aspectos acerca del manejo de la

NIH MDR.La neumonia nosocomial o neumonia intrahospitalaria, es un proceso
inflamatorio infeccioso a nivel pulmonar que se desarrolla tras haber trascurrido mas
de 48 horas de instancia hospitalaria (44-46). De acuerdo al periodo en la cual se
presenta se puede clasificar en temprana y tardia (7,8). Hoy en dia se clasifican en
tres grupos: NIH sin requerimiento de ventilacion artificial, NIH con requerimiento de
ventilacion artificial (7,8,42-44).

Factores de riesgo

El origen de la multidrogoresistencia depende de los factores de riesgo. Entre los
articulos se pudo describir que, la frecuencia de microorganismos multirresistentes
varia entre cada hospital y los diferentes tipos de poblacién. (35,36)

Entre los principales factores de Riesgo la evidencia cientifica menciona:

e Uso de antibiotico intravenosos en los 90 dias anteriores
* Necesidad de soporte ventilatorio por shock séptico

e Shock séptico durante el episodio de NAV.

e Sindrome de Distres respiratorio Agudo.

e Cinco dias o0 mas de hospitalizacion previos a la NAV.

e Dialisis previa al episodio de NIH. (35-38).

Diagnostico
El diagnostico de Neumonia Intra Hospitalaria se basa en:

e Tiempo de evolucion de 48 horas

e Infiltrado nuevo en radiografia,

e Clinica como: fiebre, hipotermia, neutrofilia, leucocitosis (39)
Con dos o tres criterios clinicos mas la placa de térax positiva se considera
diagnodstico de neumonia. Luis Ch-E (40), Villegas F et al (41), y colaboradores

apoyan el diagnostico con la valoracion de la escala CPIS.



Seqguimiento de la patologia.

En cuanto a biomarcadores para seguimiento, la procalcitonina es el biomarcador mas
utilizado (44). Valores menores de 0.5 después del dia 8 de tratamiento recomiendan
detener antibidtico, por el contrario, valores mayores a 0.5 recomiendan el uso de

antibiotico hasta 14 dias, hasta que la PCT en suero llegue a valores normales (42).

Antibiotico empirico adecuado para combatir el microrganismo sospechoso o
especifico causante de la neumonia Intrahospitalaria Multidrogoresistencia
asociada a NIH- NAV.

El tratamiento empirico para combatir NIH MDR depende del riesgo de patégenos y

la mortalidad por Multidrogoresitencia. (13,42).

Kalil Ac (13) y Torres (42) Mencionan: Con bajo riesgo de MDR y bajo riesgo de
mortalidad se recomienda utilizar: monoterapia antibidtica como: ertapenem,

cerftriaxona, cefotoxima, moxifloxaciana o levofloxacina .

Con alto riesgo de MDR y mas del 15 % de riesgo de mortalidad se recomienda

utilizar:

Sin shock séptico se recomienda monoterapia con espectro para agentes Gram

negativos mas cobertura antibidtico para SARM (13,42).

Con shock Séptico se recomienda un agente con cobertura antipseudomona mas
antibiotico para SARM (13,42).

Nuevos tratamientos antimicrobianos para combatir la NIH con

multidrogoresistencia.

Ceftolozano/tazobactam: aprobado por la FDA ha aprobado una nueva indicacion
como tratamiento de la neumonia bacteriana multidrogoresistente adquirida en el
hospital y asociada a la ventilacion en pacientes mayores de 18 afios. Con espectro

de accion hacia Enterobacterias, Gram negativos no fermentadores (P. aeruginosa,



no incluye Stenotrophomonas maltophilia o Acinetobacter. Se utiliza intrevenoso dosis
de: Ceftolozano/tazobactam (1/0,5g cada 8h) (46, 47).

Ceftazidimal/avibactam: otro farmaco aprobado por la FDA ha sido estudiada en
infecciones nosocomiales como opcion para MDR, posee ujn espectro de accion
contra Gram negativos fermentadores como el caso de la P. Aeruginosa. En dosis
intravenoso de: Ceftazidima/avibactam (2/0,5g cada 8 h) (48, 49).

Ceftobiprol: otro farmaco usado para combatir  microorganismos
multidrogoresistentes como SARM se usa en dosis intravenoso de 500 mg c/12
(50,51).



6. CAPITULO VI

6.1. DISCUSION

La OMS en el afio 2019 identificé que las infecciones del tracto respiratorio inferior
fueron la cuarta causa principal de muerte, Segun la Red Nacional de Seguridad de
la Atencion Médica (NHSN) y el Centro para el Control de Enfermedades en los
Estados Unidos en 2017, indicé que la neumonia es una de las principales causas de
muerte con un total de 49 157 fallecidos por esta enfermedad. (24,25,26). En 2016 la
Neumonia Intrahospitalaria en Ecuador obtuvo el 3,02% de total de ingresos

hospitalarios, donde el 54,8% de los casos de egresos llegaron a la muerte (6).

En la presente revision bibliografica la mayoria de investigadores coincidieron que la
multidrogoresistencia hoy en dia se ha transformado en una amenaza de la salud a
nivel mundial. (2,3,4). La CDC vy la ECDC indicaron que existen factores de riesgo,
como la hospitalizacion prolongada, y el uso de antibidticos 90 dias posteriores, dando
a conocer que estas caracteristicas son asociados para formar resistencia
bacteriana(13); Ryan k et al., (47) en su estudio observacional retrospectivo
multicéntrico mostro que de 451 pacientes el 52,4% del total evidencio MDR, con
fallo a la monoterapia debido a, dias de hospitalizacion prolongados, uso de
antibidtico antes de la hospitalizacion y presencia de distress respiratorio. De esta

forma la NIH asociada a factores de riego se convierte a en multidrogoresistente (45).

La neumonia Intrahospitalaria multidrogo resistente puede ser originada por una
amplia variedad de microorganismos, Talbot Gh et al. (52), MartinL et al.(53), Saldias
F y colaboradores.(27), en sus estudios indican que la prevalencia de
microorganismos causantes de MDR son: S. aureus 24 %, P. aeruginosa 16 %,
especies de Klebsiella 10%, SARM 18 %, Enterobacter9 %, Acinetobacter
baumannii 7 % por ciento y Escherichia Coli 6 % tomando en cuenta que, en la a
mayoria de pacientes posee la presencia de factores de riesgo haciendo que los

enfermos sean propensos a contraer estos microooganismos. (26,52,53).

El diagndstico de Neumonia Intra Hospitalaria toma en cuenta el tiempo de evolucion

de 48 horas, con distintas variaciones que pueden llevar a una NIH precoz en los



primeros cuatro dias y NIH tardia cuando se produce en el 5 0 mas dias después del
ingreso hospitalario (39). De esta forma Cheng W y colaboradores., (54), mediante
revision sistematica que incluye 25 estudios, investigd el rendimiento de varias
pruebas de diagndstico informando la sensibilidad y |la especificidad de los hallazgos
del examen fisico donde se obtuvo: fiebre 65 % y 54 %, secreciones purulentas 77%
y 38%. La presencia de infiltrados en las radiografias de torax tuvo una sensibilidad
de 90% y especificidad de 25%; Kieninger AN et al., (55), indica que los signos y
sintomas mas el uso de la escala CPIS > 6 tuvo una sensibilidad del 73,8 % y una
especificidad del 66,4 % (53). Teoricamente el uso de la clinica del paciente,

laboratorio y todo lo antes mencionado son predictores directos de la NIH (39,40).

Conocer el tipo de agente causal que produce la enfermedad es parte de un correcto
diagndstico, de esa manera obtendremos el perfil de susceptibilidad a los antibidticos.
Las directrices de la American Thoracic Society (ATS)/Infectious Diseases Society of
America (IDSA), Metlay JP et al., (56) indican que obtener examenes microbioldgicos,
hemocultivos, cultivo y Gram de esputo y PCR nasal son utiles para conocer la
etiologia del microorganismo causante de la infeccion del tracto respiratorio grave.
(56) Elvalor de obtener pruebas de hemocultivos antes de la administracién empirica
de antibidticos en pacientes hospitalizados con neumonia grave puede mejorar el
rendimiento diagnostico. Zhang et al., (57) y Spatenkova V., (58) estan de acuerdo
en que se deben obtener muestras de sangre para cultivar con una sensibilidad del
60 al 70 % siendo de gran utilidad en NIH MDR (57,58). Los métodos mas usados por
economia, ademas de, sensibilidad son el cultivo Gram de esputo y el aspirado
traqueal (39,40).

Bertrand X et al .,(67), American Thoracic Society Infectious Diseases Society of
America et al.,(68) mencionan que Los algoritmos de manejo empirico antibiotico
ayudan al tratamiento en multidrogoresistencia, sus estudios revelan que la
aplicacion empirica mejora notablemente la clinica de la enfermedad, el uso de la
escala CPIS evaluando el primer y el tercer dia del tratamiento son de vital importancia
para erradicar o disminuir la dosis terapéutica al octavo dia segun responda el
paciente. La Teoria en esta revision bibliografica apoya la terapia empirica (3). El
objetivo principal en el manejo de pacientes con NIH, NAV MDR es el tratamiento

adecuado de la infeccion (3).



Para evaluar el manejo adecuado de la infeccion mediante terapia empirica, El estudio
EU-VAP/CAP de tipo prospectivo observacional realizado en veinte y siete Unidades
de Cuidados Intensivos de 9 paises europeos, demostré que 51% de pacientes con
Neumonia Aasociada a la Ventilacion y Neumonia Intrahospitalaria estaban
contaminados por gérmenes Multidrogoresistentes (53). El tratamiento empirico debe
ser prescrito desde inicio con amplio espectro, evidenciando factores de riesgo MDR

y microorganismos propios de cada ambiente hospitalario (3).

El presente trabajo de revision bibliografica recomienda el uso de antimicrobianos;
Con bajo riesgo MDR emplea la monoterapia con; ceftriaxona, cefotoxima,
levofloxacina o moxifloxacina incluso ertapenem; con alto riesgo sin shock séptico se
recomienda el uso de monoterapia con agente para gram negativos mas antibidtico
para SARM, con shock septico se combina antibidticos con cobertura

antipseudomona mas antibidtico para SARM (3).

La valoracion de la presencia del shock séptico para escoger la mejor opcidn
terapéutica es de vital importancia, Kalil AC et al., (13), apoya esta teoria en su estudio
indica que el manejo adecuado de NIH MDR para antibioticoterapia divide los
pacientes en:
1. Pacientes con un alto riesgo de patégenos multirresistentes y sin shock séptico
que pueden recibir un solo agente de amplio espectro activo contra >90 % de
los posibles microorganismos Gram negativos (13).
2. Pacientes con alto riesgo de patégenos MDR y shock séptico que deben recibir
un régimen dual anti-pseudomonas, con cobertura para Acinetobacter spp

y Enterobacteriaceae productoras de BLEE (13).

El uso de tratamiento antibiotico dual en pacientes que presenten un alto riesgo de
patégenos multirresistentes se representa mediante estudio de Aarts M-AW et al.,
(61). Compararon la monoterapia y la terapia combinada como tratamiento empirico
para pacientes con VAP y NIH multidrogoresistente en 7015 pacientes, donde se
observdé que la combinacion de ceftazidima y aminoglucésido fue superior al
meropenem como monoterapia (61). Arthur LE et al., (62), demostr6 mediante 12
ensayos controlados aleatorios en 3571 pacientes con NIH Asociada a la Ventilacion
Mecanica, se encontro diferencias significativas, en: mortalidad, recuperacion clinica

y la duracion de la estancia en UCI entre la monoterapia y la terapia combinada con



una diferencia no tan distante 0.88 % y 0.94% respectivamente, los resultados de los

estudios corroboran al material tedrico utilizado en el presente trabajo (13,42).

En los ultimos afios, se han desarrollado nuevas opciones de antimicrobianos para
NIH MDR: Ceftolozano-tazobactam (46,47,64,65), ceftazidima-avibactam (48,49),
Imipenem-relebactam(63), de los cuales todos ellos han brindado una nueva
alternativa frente a microorganismos que producen MDR con diferencias no tan

significativas, a excepcion del Ceftazolano —Tazobactam (46,47).

Seifert H et al.,(46), Pfaller MA et al.,(47) indican que ceftolozano y tazobactam
(Zerbaxa) esta indicado para tratamiento de neumonia bacteriana adquirida en el
hospital y asociada a la ventilacion mecanica en pacientes mayores de 18 arnios. Este
medicamento ha demostrado actividad contra P. aeruginosa, incluyendo cepas
resistentes, resistencia multiple y aquellas extremadamente resistentes, ademas

otros microorganismos gramnegativos, (62,63).

Para analizar la adecuada exposicion del tracto respiratorio inferior a esta
combinacion, se realizd un estudio, abierto, comparando la penetrancia de
ceftolozano/tazobactam al liquido de revestimiento epitelial (LRE) contra
piperacilina/tazobactam (P/T) en 51 voluntarios adultos sanos, los que se asignaron
en forma aleatoria para recibir ceftolozano/tazobactam 1,5 g IV ¢/8 h (infusion en 60
min) o P/T 4,5 g IV ¢/6 h (infusion 30 min). Se realizaron hemocultivos seriados,
broncoscopias y lavados bronco-alveolares, en tiempos pre-especificados en cada
grupo de tratamiento, analizando los datos en LRE, se evidencio guna relacion de
0,48% para Ceftolozano/Tazobactam y 0,26% para P/T, con lo cual se demuestra que
este medicamento penetra casi dos veces a comparacion de P/T, convirtiéndose en
una opcion farmacolégica frente a NIH MDR como mejor alternativa frente a

meropenem, ceftazidima, y piperacilina/tazobactam (64,65).



7. CAPITULO VII

7.1.

CONCLUSIONES

La neumonia Intrahoshipatalaria multidrogoresistente es un problema hoy en
dia, recomendaciones como: un correcto diagnostico, la determinacion de
factores de riesgo de forma temprana, el tiempo de duracion del tratamiento y
el seguimiento de la patologia mediante biomarcadores, llevan al manejo

correcto de esta patologia.

El uso de antibioticoterapia empirica para enfrentar la enfermedad considera
varias pautas. Muchos estudios recomiendan empezar con una terapia de
amplio espectro si se sospecha de multidrogoresistencia, especialmente hacia
patdogenos gramnegativos, donde se evidencia que el uso de dos antibiéticos
muestra un mejor resultado al erradicar microorganismos presentes con una

duracion de 7 dias evaluando la enfermedad al dia 8.

Se han propuesto y realizado muchos estudios los cuales mencionan y
describen la efectividad de nuevas alternativas terapéuticas frente a la MDR.
Antibidticos como: ceftazidime-avibactam, ceftolozane-tazobactam son
recomendados como nuevas opciones al tratamiento a comparacion de los

antibioticos convencionales.
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