1130-6343/2001/25/02/67-99
FARMACIA HOSPITALARIA
Copyright © 2001 ARAN EDICIONES, S. A.

CAKMAUIA [1UDF Uviduliu)

Vol. 25. N.° 2, pp. 67-99, 2001
ORIGINALES

Elaboracion de una guia basada en la evidencia cientifica con
criterios explicitos para la validacion e intervencion farmacéutica
de la prescripcion de antimicrobianos

P. M. CARMONA, C. PLANELLS*, M. . CUELLAR*, E. ROMA***_ J. J. ESCRIV A ****

Licenciado en Farmacia. Farmacéutico Especialista en Microbiologia y Parasitologia. FIR IIl Farmacia Hospitalaria.
*Doctora en Farmacia. Farmacéutica adjunta. **Doctora en Farmacia. Farmacéutica especialista en Farmacia
Hospitalaria. ***Licenciada en Farmacia. Farmacéutica adjunta. ****Doctor en Farmacia. Jefe de Seccion.
Servicio de Farmacia. Hospital Universitario La Fe. Valencia

Resumen

Objetivo: el propdsito de nuestro trabajo es la realizacion de
una guia con criterios explicitos de la validacién de la prescripcién
de antimicrobianos con objeto de garantizar la evidencia cientifi-
ca y evitar la subjetividad en la validacion e intervencién farma-
céutica.

Material y métodos: se han definido los criterios explicitos
de validacién en farmacoterapia antimicrobiana y se ha realizado
una revision sistematica de la literatura especializada con el fin de
garantizar la evidencia cientifica de los distintos apartados que
componen cada criterio de validaciéon. Para cada criterio se han
establecido unos apartados especificindose el nivel de verificacion
de las condiciones del paciente para efectuar la validaciéon de la
prescripcién, y se han identificado los criterios susceptibles de una
intervencion directa.

Resultados: los criterios de validacion se han expresado en
tablas:

Reacciones de hipersensibilidad; antibidticos teratogénicos; uso
de antibacterianos en lactancia; espectro de actividad; asociaciones
de antibidticos; posologia y ajuste en insuficiencia renal y/ o hepati-
ca; duracién de tratamiento; administracién y compatibilidad.

Conclusién: el disponer de guias con criterios basados en la
evidencia cientifica facilita el proceso de la validaciéon y contribuye
a la identificacion de un mayor nimero de prescripciones alertan -
tes que potencialmente puedan inducir problemas, favoreciendo
nuestro posicionamiento estratégico en torno a la farmacoterapia
del paciente.

Palabras Clave: Validacion prescripcion. Farmacoterapia.

Antibacterianos. Guias basadas en la evidencia cientifica. Dosis
unitarias.

Summary

Objective: the purpose of our work is the compilation of a gui-
de containing explicit criteria for anti-microbial prescription valida-
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tion, in order to guarantee scientific evidence and to avoid subjecti-
vity in pharmaceutical validation and intervention.

Material and methods: validation explicit criteria in anti-
microbial drug therapy have been defined, and a systematic review
of specialised literature has been undertaken to guarantee scientific
evidence for sections making up each validation criterion. Sections
have been established for each criterion, as well as patient status
verification levels, for prescription validation, and criteria suscepti-
ble of direct intervention have been identified.

Results: validation criteria have been listed in tables:

Hypersensitivity reactions; anti-biotic associations; posology and
dose adjustment in kidney or liver failure; treatment duration; admi-
nistration and compatibility.

Conclusién: the availability of guides including evidence-based
criteria facilitates validation process and contributes in the identifi-
cation of a higher number of alerting prescriptions with a potential
to induce difficulties, while favouring strategic positioning regarding
patient’s drug therapy.

Key words: Prescription validation. Grug therapy. Anti-bacterial
drugs. Scientific evidence-based guides. Unitary dose.

INTRODUCCION

El desarrollo de la informadtica y las redes de comunica-
cidn estd permitiendo la informatizacién de la historia cli-
nica del paciente en nuestros hospitales, y el acceso direc-
to a ésta por parte del Servicio de Farmacia, ademas de
una mayor accesibilidad a las fuentes bibliogrificas bio-
médicas por parte de todo el personal sanitario. Todo esto
ha influido notablemente, en los ultimos aflos, como en
tantos otros aspectos, en la evolucion del entorno de los
sistemas de dispensacion en dosis unitarias (SDMDU).

Ante este nuevo escenario y el alineamiento profesio-
nal con nuestra mision de proporcionar una farmacotera-
pia segura y eficiente al paciente, el procedimiento de la
validacién farmacéutica de la prescripcién ha de redefi-
nirse. Todos somos conscientes de que, por diferentes
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motivos, en mas hospitales de los que cabria esperar, la
validacién se limita a una confirmacién de que la trans-
cripcién se ha realizado correctamente y a intervencio-
nes, la mayoria motivadas por prescripciones incomple-
tas o de medicamentos no incluidos en la guia del
hospital. Con la tendencia mas actual de la prescripcidon
informatizada directa desde la unidad de hospitalizacién
se evitan este tipo de actuaciones, ya que se soslayan
errores de legibilidad y transcripcidn, asi como prescrip-
ciones ambiguas o incompletas. A ello hay que anadir los
llamados sistemas expertos de prescripcion que vinculan
pardmetros farmacoterapéuticos del medicamento con la
prescripcidn, para alertar al clinico y facilitar su toma de
decisiones. Para nuestra profesién, en estos momentos
(1) es importante que este tipo de sistemas dependa del
Servicio de Farmacia y se utilicen también como herra-
mienta de validacién. Por otro lado, en pocos manuales
de procedimientos de SDMDU, se especifica cuales son
los criterios para efectuar una validacién de la prescrip-
cién adecuada y con calidad, que aporte un valor afiadido
al proceso terapéutico. De hecho puede existir gran varia-
bilidad entre servicios e incluso entre diferentes farma-
céuticos de un mismo servicio, situacién ésta que resta
credibilidad a nuestra labor, a la vez que debilita nuestro
posicionamiento estratégico en torno a la farmacoterapia
del paciente y, por tanto, es desfavorable a la hora de jus-
tificar nuestra razén de existir como profesionales.

Ademads de los criterios generales de optimizacién de
la prescripcién y de constituir herramientas ttiles para
prevenir, detectar y resolver problemas relacionados con
los medicamentos (PRM), el disponer de guias especifi-
cas de grupos terapéuticos facilita la dindmica del dia a
dia en la validacion y contribuye a la identificacién de un
mayor nimero de prescripciones alertantes que poten-
cialmente puedan inducir problemas (2).

Los antimicrobianos constituyen al menos la cuarta
parte del gasto total de medicamentos de un hospital y se
prescriben antibiéticos a un 20-25% de pacientes hospi-
talizados, utilizdndose de modo inadecuado aproximada-
mente un 40% de ellos (3). Todo ello hace que sea uno
de los grupos terapéuticos que en mayor medida origi-
nan la intervencién farmacéutica (4,5). Esta alta preva-
lencia nos ha motivado a realizar una guia con criterios
objetivos y definidos, para la validacién de este tipo de
prescripciones en el contexto del SDMDU. Es conve-
niente matizar que es una guia de validacién, y no de
atencién farmacéutica, cuya metodologia lleva implicita
la visita al paciente en la unidad de hospitalizacién, tam-
poco es objeto de nuestro trabajo la documentacién, cla-
sificacion y registro de las intervenciones generadas por
el proceso de validacidn (6).

El propésito de nuestro trabajo es la realizaciéon de una
guia con criterios explicitos de la validacién de la pres-
cripcién de antimicrobianos con objeto de garantizar la
evidencia cientifica y evitar la subjetividad en la valida-
cién e intervencion farmacéutica.
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MATERIAL Y METODOS

El desarrollo de la guia se ha realizado en dos fases:

1. Fase previa de definicién de criterios explicitos de
validacién en farmacoterapia antimicrobiana

2. Fase de revision sistemdtica de la literatura especia-
lizada con el fin de garantizar la evidencia cientifica de
los distintos apartados que componen cada criterio de
validacion.

Los criterios se han definido por un lado para optimi-
zar la eficiencia de la prescripciéon médica: cumplimiento
de protocolos, cambios a tratamientos mds coste-efecti-
vos, terapia secuencial, duracién de tratamiento; y, por
otro, para identificar y prevenir problemas relacionados
con el medicamento en el paciente: indicacidn no tratada
(ejemplo no efectuar profilaxis), medicamento inadecua-
do (no justificacién clinica, no efectividad, duplicidad
terapéutica), posologia no éptima (sobre e infradosifica-
cidén, intervalo no adecuado), compatibilidad (fluidos,
tipo de envase, estabilidad), incumplimiento, reacciones
adversas a medicamentos, interacciones, utilizacion de
medicamento para indicacién no aprobada (7). Ademads
se han tenido en cuenta los aspectos propios de la farma-
coterapia antibidtica: espectro de actividad microbiol6gi-
co, duracién aconsejada del tratamiento, localizacién y
tipo de infeccién, asociaciones de antibidticos.

Para cada criterio se han establecido unos subaparta-
dos y, para cada uno de ellos se ha definido el nivel de
conocimiento de las condiciones clinicas del paciente
para poder realizar correctamente la validacion de la pau-
ta antibidtica (p. ej., cuando se prescriben 3 antibidticos o
mads, habrd que verificar el tipo de infeccién, microorga-
nismos implicados, etc.). En otros casos la aparicion de
un criterio en la pauta antibidtica motiva una interven-
cién directa en el tratamiento del paciente (p. €j., la pres-
cripcién de un medicamento teratégeno a una gestante).
A continuacién se especifican los diferentes criterios de
validacién y sus correspondientes apartados:

Contraindicacion del antibacteriano

Contraindicacion por hipersensibilidad a
los medicamentos antibacterianos

Siempre que en el proceso de validacion se detecte una
prescripcién de un agente en un paciente alérgico al mis-
mo se ha de efectuar una verificacién en la unidad de
hospitalizacién y/o con el médico prescriptor, con objeto
de confirmar si el paciente dispone de pruebas objetivas o
no y de intervenir directamente, proponiendo una alterna-
tiva terapéutica con la que no exista hipersensibilidad
cruzada. Se han resaltado aquellos para los que este tipo
de reacciones son mds frecuentes y graves, y también la
posibilidad de la existencia de hipersensibilidad cruzada
dentro de cada uno de los grupos de antibacterianos.
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Contraindicacion en mujeres gestantes

Siempre se ha de intervenir directamente con el médi-
co responsable cuando al efectuar la validacion se detecte
algin antibacteriano teratogénico en una gestante. El cri-
terio comprende los medicamentos clasificados como
grupo de riesgo D o X por alguna fuente bibliografica.

Contraindicacion durante la lactancia

En la validacién de prescripciones durante el puerperio
en mujeres en las que no se haya interrumpido la lactan-
cia se genera una actuacidn directa con el facultativo
prescriptor, siempre que se haya pautado a la madre un
antibidtico téxico para el lactante, atendiendo a su grado
de excrecion y efectos adversos.

Indicacion

Este apartado se orienta a verificar, de acuerdo con el
diagnéstico y el nivel de informacién disponible para el
farmacéutico (antibiograma, etc.), que dentro de las indi-
caciones del medicamento antibacteriano prescrito esté la
infeccidn concreta para la que se va a utilizar, ya sea por
la localizacién y/o caracteristicas particulares de la infec-
cién, o por el espectro del antimicrobiano.

Asociacion de antibacterianos

En este apartado se establecen los criterios para la vali-
dacién de las prescripciones de asociaciones de antibac-
terianos, las cuales se han subdividido en:

Indicacion o no de las asociaciones de mds
de dos antibacterianos

Siempre que aparezca en la prescripcion tres o mas
antibacterianos debe verificarse con el médico responsa-
ble la necesidad de este tipo de asociacién de antibidticos
en el paciente. Para facilitar este proceso es preceptivo
disponer documentalmente, a partir de la bibliografia
especializada, de las asociaciones recomendadas segtn la
indicacion.

Indicacion o no de las asociaciones de 2
antibacterianos

En el procedimiento de validacién son motivo de inter-
vencién siempre que exista alguna de las siguientes
situaciones:

—~Que uno de los antibacterianos implicados sea de
“amplio espectro” (imipenem, meropenem, quinolonas,
cefalosporinas de 3* 0 4* generacion, cotrimoxazol, etc.).
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—Que los dos antibacterianos cubran espectros similares.

—~Que las caracteristicas o gravedad de la infeccién no
justifiquen a priori la asociacion.

—Que los dos medicamentos pertenezcan al mismo grupo.

—Que uno de los medicamentos antibacterianos perte-
nezca al grupo de los macrélidos o de las tetraciclinas
(bacteriostaticos), y el otro sea un medicamento bacteri-
cida, por posible antagonismo teérico del tipo bacterios-
tatico-bactericida.

Posologia usual y ajuste en insuficiencia renal
o hepatica

Debe verificarse que la dosificacién y el intervalo
posoldgico son correctos, aspecto crucial para lograr la
erradicacion microbioldgica minimizando los posibles
riesgos. En el caso de los antibidticos susceptibles de
monitorizacién (aminoglucdsidos y vancomicina), mere-
ce especial vigilancia la funcién renal del paciente, reco-
mendando, en su caso, el seguimiento y monitorizacién
de los niveles plasmadticos. En el procedimiento de vali-
daciéon de la antibioterapia se debe conocer aquellos
agentes que requieren ajuste posolégico en funcién del
aclaramiento de creatinina y/o del grado de funcionalidad
hepitica del paciente.

Para facilitar la validacion de la posologia la guia
debe incluir, para cada medicamento antibacteriano, la
dosis e intervalo posolégico usual segin la via de admi-
nistracion, y debe especificar, ademads, si cada antimicro-
biano concreto precisa ajuste de dosis en insuficiencia
renal o hepdtica, siendo motivo de intervencién farma-
céutica la existencia de una discordancia en alguno de
estos apartados.

Duracion del tratamiento

La duracién del tratamiento antibacteriano depende
del tipo y localizacién de la infeccidn, de la gravedad de
la misma y del microorganismo implicado. La duracién
de las pautas antibidticas profilacticas debe ser la estable-
cida en los protocolos para cada tipo de intervencién. Por
ello es necesario disponer de una guia que indique la
duracién media de tratamiento recomendada para las
infecciones mds frecuentes. Asi mismo se ha hecho una
revision de la literatura especializada en cuanto a la dura-
cion del tratamiento y se ha comprobado que para la
mayoria de las infecciones mds frecuentes, ésta no exce-
de de 10-14 dias. Partiendo de esta base, se puede esta-
blecer de forma general que son motivo de intervencion,
por una parte, todos los tratamientos antibacterianos con
duracién excesivamente corta (inferior a 3 dias); y por
otra, aquellos tratamientos cuya duracion exceda de 10-
14 dias, con el fin de verificar si estd justificada o no la
utilizaciéon durante mds tiempo (verificacién del tipo y
caracteristicas de la infeccidén; comprobacion de la sensi-
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bilidad del antibidtico prescrito; realizacién de un nuevo
antibiograma; en caso de que persista la fiebre descartar
que sea de origen medicamentoso).

Administracion

En el proceso de validacién se ha de comprobar que la
via de administracién es posible para ese farmaco asi
como la compatibilidad del fluido en el caso de la via
intravenosa. Para ello es conveniente disponer en la guia
de un apartado donde se especifiquen las posibles vias de
administracién para cada medicamento antibacteriano,
asi como la compatibilidad o no en solucién salina al
0,9% y en solucién de glucosa al 5%.

Interacciones con otros medicamentos

Un procedimiento importante en la validacién de la
prescripcidn es la identificacidn de posibles interacciones
con otros medicamentos administrados simultineamente
al paciente, generando una intervencidn siempre que se
detecte una interaccién clinicamente significativa. Para
facilitar la identificacion se ha de disponer de un listado
con las interacciones clinicamente significativas mads
importantes reflejadas en la literatura, que afectan a
medicamentos antibacterianos.

Optimizacién de la farmacoterapia antibidtica

El procedimiento de validaciéon debe garantizar el
cumplimiento de los protocolos y normas sobre antibiote-
rapia establecidos en el hospital, de modo que se genere
una intervencion siempre que se detecte un uso inadecua-
do de antibidticos de reserva de acuerdo con la politica de
antibidticos del hospital, o una prescripcién de antibi6ti-
cos no aprobados para un tipo especifico de profilaxis
quirdrgica, o el incumplimiento de los protocolos de tra-
tamiento especificos (neutropénicos, etc.). La recomen-
dacién de la terapia secuencial constituye una estrategia
que puede fomentarse desde el proceso de validacién, en
aquellos tratamientos intravenosos que persisten después
de 3-5 dias. Para ello ha de verificarse si la situacién cli-
nica del paciente, el tipo de infeccién que sufre, y su gra-
vedad, permiten aconsejar el paso a la via oral, debiendo
comprobarse la ausencia de alteraciones en la absorcién
gastrointestinal asi como la biodisponibiliad y farmacoci-
nética del antimicrobiano por esta via.

RESULTADOS

Como resultado de la definicién de los criterios de vali-
dacién y de la revisién de la literatura especializada, la
informacion final se muestra en las tablas I-VIII. El objeti-
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vo de estas tablas es el de servir de herramientas para la
aplicacion de los criterios de validacidn, con el fin de pre-
venir y/o detectar PRM en la farmacoterapia antibacteria-
na.

DISCUSION

Los criterios de validacién descritos en el apartado
anterior han sido elaborados teniendo en cuenta la clasifi-
cacion de las causas de PRM establecida por Cipolle y
cols. (8) (necesidad de tratamiento farmacolégico adicio-
nal; tratamiento farmacoldgico innecesario, que incluye
la duplicidad terapéutica; medicamento inadecuado, que
incluye las alergias y asociaciones incorrectas; posologia
demasiado baja, por dosis inferior a la requerida, o por
duracion insuficiente del tratamiento; posologia demasia-
do alta, por dosis elevada o por duracién excesiva del tra-
tamiento; reaccién adversa a un medicamento), y sobre la
base de nuestra propia experiencia en la deteccién y pre-
vencién de PRM desde la validacién de la prescripcidon
en SDMDU.

Un problema que se plantea frecuentemente con la
terapia antimicrobiana es la posibilidad de que se produz-
can reacciones de hipersensibilidad graves, asi como
reacciones alérgicas cruzadas. En la tabla I se describen
las reacciones de hipersensibilidad principales descritas
para cada grupo farmacoldgico. Ademds se destaca que, a
efectos de validacion de la prescripcion hay que tener en
cuenta la posibilidad de reacciones de hipersensibilidad
cruzada entre los antimicrobianos que pertenecen a un
mismo grupo, constituyendo por tanto un motivo de
intervencion la prescripcion de un firmaco perteneciente
al mismo grupo que el del responsable de la alergia.

Por otra parte, en las unidades de hospitalizacién en
que se trata a mujeres gestantes, es de gran utilidad el
conocer qué farmacos presentan evidencia positiva de
riesgo fetal, ya que en determinadas circunstancias es
indispensable la utilizacién de antimicrobianos en este
grupo de poblacién. En la tabla II se detallan los antibac-
terianos clasificados con categoria D o superior de riesgo
fetal, segtin la FDA.

En las unidades de lactantes, son frecuentes las consul-
tas a cerca de qué medicamentos antimicrobianos son
incompatibles con la lactancia materna. En la tabla III se
indica qué antimicrobianos estdn contraindicados o requie-
ren precauciones especiales de uso durante la lactancia. Es
significativo el hecho, y por ello se hace constar, de que
las tetraciclinas, si bien estdn contraindicadas en la infan-
cia por producir alteraciones Oseas, estdn clasificadas
como compatibles con la lactancia, debido a que son que-
ladas por el calcio de la leche y por tanto estdn disponibles
en cantidades minimas para la absorcion en el lactante.

Un aspecto muy importante en la validacion de la far-
macoterapia antibidtica es el poder constatar que el anti-
bidtico prescrito tiene un espectro de actividad que
cubre a los posibles patégenos causantes de la infec-
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cion. Para facilitar esta faceta de la validacién hemos
realizado la tabla IV, en la que se muestran los espec-
tros de actividad de los distintos grupos de antimicro-
bianos.

Otro aspecto que a menudo plantea interrogantes en
los Servicios de Farmacia a la hora de validar la pres-
cripcién antibidtica es el uso de asociaciones de distintos
antimicrobianos. Este hecho hace imprescindible por
una parte, conocer el espectro de actividad de los distin-
tos medicamentos, con el fin de detectar posibles dupli-
cidades, que en la mayoria de los casos son debidas a la
nueva prescripciéon de un antibidtico sin ordenar la reti-
rada del anterior, problema que se incrementa en aque-
llas unidades de hospitalizacién en que un mismo enfer-
mo es atendido por mds de un equipo médico
(anestesistas, cirujanos, internistas); y por otra parte,
cuando se prescriben asociaciones que no son conse-
cuencia de duplicidades o errores del tipo de los citados
anteriormente, es muy importante conocer qué aso-
ciaciones estdn descritas en la literatura para cada tipo de
infeccién. Con el fin de facilitar la validacién de estas
prescripciones con asociaciones, hemos realizado las
tablas VA, VB y VC, en las que se muestran las aso-
ciaciones de tres o mds antimicrobianos (Tabla VA), las
asociaciones de antimicrobianos con otros medicamen-
tos para tratamiento de la infeccion por Helicobacter
pylori (Tabla VB), y las asociaciones de dos antimicro-
bianos (Tabla VC) descritas en la literatura especializada
para el tratamiento de unas infecciones concretas. Es
importante destacar que estas tablas son orientativas, y
en ellas se agrupan las asociaciones descritas en la litera-
tura por grupos farmacoldgicos, y que el hecho de que
una asociacién concreta no aparezca en estas tablas no
quiere decir que no sea posible o adecuada y debe poner-
nos alerta para estudiarla con mayor profundidad para,
€n caso necesario, intervenir.

Otro aspecto importante en la validacién de la tera-
péutica antimicrobiana es la posologia. Son frecuentes
las intervenciones farmacéuticas relacionadas con la via
de administracion, la dosis usual, el ajuste de dosis en
insuficiencia renal y/o hepdtica y la duracién del trata-
miento. Con el fin de facilitar la validacion posoldgica
hemos elaborado la tabla VI, en la que se hace constar,
para cada antibidtico, la via de administracion, la dosis
usual en el adulto normal, y si es necesario ajustar la
dosis en la insuficiencia renal y/o hepética. Cabe sefialar
el hecho de que, en el caso del ajuste en la insuficiencia
hepdtica hemos detectado informacién no del todo
superponible entre distintas fuentes bibliograficas, y
cuando esto ha ocurrido, hemos optado por introducir la
informacién que hace referencia a la conveniencia del
ajuste en detrimento de la que opta por no hacer cam-
bios.

En cuanto a la duracién del tratamiento, no son pocas
las dudas que se plantean a la hora de determinar cuando
y cémo intervenir. A menudo, en nuestra practica diaria
nos encontramos con tratamientos excesivamente pro-
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longados, o bien, otros que se interrumpen prematura-
mente sin justificacién. Para facilitar la validacion de la
duracién del tratamiento antibiético hemos elaborado la
tabla VII, en la que se detalla la duracién media reco-
mendada en la literatura para las infecciones mas fre-
cuentes. Dado que usualmente la informacion clinica
que llega al farmacéutico es escasa, y en contadas oca-
siones se conoce el tipo de infeccidén y/o microorganis-
mo causal y/o antibiograma, nosotros hemos establecido
como alertantes todos los tratamientos que se interrum-
pen bruscamente antes de 3 dias y aquellos que superan
los 10 dias. En todos estos casos es necesario un estudio
mads detallado para evaluar la idoneidad de la duracion
del tratamiento.

Son también frecuentes las consultas, sobre todo pro-
venientes del personal de enfermeria, a cerca de la admi-
nistracién de los antimicrobianos por via parenteral. Las
dudas maés frecuentes surgen sobre la reconstitucion, tipo
de administracién (intramuscular, intravenosa directa,
intravenosa intermitente o bolus, perfusion intravenosa),
tiempo de administracién, y compatibilidad con las solu-
ciones intravenosas mds usuales en nuestros hospitales
(solucién salina fisioldgica al 0,9% y solucién de gluco-
sa al 5%). Para facilitar la resolucién de las consultas y
la validacion de las prescripciones a este nivel dispone-
mos de la tabla VIII, en la que se hace constar, para cada
antibiodtico, la via de administracion, las condiciones de
reconstitucion y tiempo de administracién, y si son o no
compatibles con solucién salina al 0,9% y con solucién
de glucosa al 5%.

A la hora de validar la prescripcidon antibidtica es
necesario conocer las interacciones clinicamente signifi-
cativas mds importantes que pueden tener lugar cuando
se administran firmacos antibacterianos con otro tipo de
medicamentos. En la tabla IX se detallan las interaccio-
nes mas importantes que pueden aparecer cuando se
maneja cada uno de los grupos de medicamentos anti-
bacterianos. Hay que tener en cuenta que en esta tabla se
han recogido las interacciones mds importantes que se
han descrito en la literatura, lo cual no impide, que dada
la gran cantidad de combinaciones posibles entre los far-
macos y las caracteristicas fisiopatolégicas e idiosincra-
ticas de cada individuo, puedan emerger como clinica-
mente  significativas  algunas interacciones ya
catalogadas como poco importantes.

Finalmente, la implantacién préctica de este tipo de
guias que organizan de forma sistemadtica el conocimien-
to para la interpretacion de la farmacoterapia, puede con-
tribuir a la identificacién de pacientes susceptibles de
prestacion de atencién farmacéutica. En el caso concreto
de la terapia antibidtica, la aplicacion de esta guia permi-
te establecer indicadores de calidad para evaluar cuali y
cuantitativamente la prescripcioén, la actuacién farma-
céutica y, en un segundo nivel, los criterios de seleccion
de pacientes susceptibles de atencién farmacéutica, asi
como desarrollar los mecanismos necesarios para conse-
guir una mejora continuada de la calidad.
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Tabla I. Reacciones de hipersensibilidad (9-14)

Grupo de antimicrobiano

Reacciones de hipersensibilidad

Beta-lactamicos

Reaccion cruzada de hipersensibilidad entre penicilinas, cefalosporinas, carbapenemes. No con
Aztreonam (monobactama)

Aminoglucésidos

Baja incidencia. Se ha descrito desde urticaria hasta reacciones anafilacticas

Tetraciclinas

Se han atribuido reacciones de tipo alérgico. Se ha descrito desde urticaria hasta reacciones anafi-
lacticas

Cloranfenicol

Rara apariciéon. Se ha descrito desde exantema hasta reacciones anafilacticas

Macrélidos

Principalmente urticaria y afectaciéon cutanea (se ha descrito algun caso de anafilaxia con eritromi-
cina). Algunos autores consideran la colestasis intrahepatica por estolato de eritromicina como un
fenédmeno de hipersensibilidad. Menos reacciones con Claritromicina

Lincosamidas

Principalmente urticaria y afectacién cutanea

Rifampicina Se han descrito varios sindromes de origen alérgico (prurito, afectacion dérmica, parestesias, sin-
drome de Stevens-Johnson)

Fosfomicina Se ha descrito desde urticaria hasta reacciones anafilacticas

Colistina Se ha descrito urticaria y lesiones dérmicas

Glicopéptidos

Se han atribuido a impurezas en vancomicina reacciones que van desde afectacién cutanea hasta
anafilaxia, y que han disminuido con los nuevos procesos de obtencion y purificacion

Se han descrito reacciones alérgicas del tipo de eritrodermia con teicoplanina. Se ha comunicado
reaccion cruzada con teicoplanina y vancomicina, pero la frecuencia no se conoce. En cualquier caso,
la hipersensibilidad conocida a vancomicina no presupone, a priori, contraindicacién de teicoplanina.

Sulfamidas y cotrimoxazol

Se han descrito multitud de sindromes que van desde reacciones leves hasta anafilaxia, sindrome
Stevens-Johnson, etc. Aunque no es obligada la sensibilidad cruzada, existen personas alérgicas a
todas ellas, y ademas puede haber reacciones cruzadas con diuréticos sulfanilicos, sulfonilureas, etc.

Quinolonas

Se han descrito principalmente erupciones cutaneas, y anafilaxia para alguna de ellas (&cido nalidixico)

Metronidazol

Se ha descrito principalmente urticaria, afectacién cutanea, sequedad de boca y fiebre

NOTA: A efectos de validacién de la prescripcion hay que tener en cuenta la posibilidad de reacciones de hipersensibilidad cruzada en los antimicrobianos
que pertenecen a un mismo grupo, constituyendo por tanto un motivo de intervencion, la prescripcién de un farmaco perteneciente al mismo gru-
po que el del responsable de la alergia.

Tabla Il. Antibiéticos incluidos en la “ categoria D”
de riesgo durante la gestaciéon (10,15-18)

Tabla lll. Farmacos antiinfecciosos cuyo uso en la lactancia esta
contraindicado o requiere precauciones especiales (10,15-18)

Antibidtico Grupo Farmacos Efecto en lactante
Tetraciclina D Acido nalidixico Hemolisis (en l G6PDH)
Mln.oc.:l.cllna D Nitrofurantoina Hem/lisis (en N G6PDH)
Doxicilina D
Oxitetraciclina D Sulfamidas Hemolisis (en L G6PDH), Kernicterus
Demeclociclina D Quinolonas Artropatia
Amikacina D : - - - -~
Tobramicina D Metronidazol Posible efecto mutagénico y carcinogénico
Netilmicina D Cloranfenicol Efectos toéxicos. Posibilidad de depresion
Estreptomicina D medular idiosincratica

Tetraciclinas” Alteraciones éseas. Pero dan niveles mini-

« GRUPO D (U.S. FDA): farmacos para los que existe evidencia positiva
de riesgo fetal, pero cuyos beneficios en determinadas ocasiones (gj.
situaciones en que esta en peligro la vida y en las cuales los farmacos
mas seguros resultan ineficaces) superan los riesgos potenciales.

« H criterio de inclusion utilizado es que el medicamento aparezca en

mos en lactante por ser no absorbibles al
estar queladas con el calcio de la leche.
* Clasificadas como compatibles con la lac-
tancia

alguna fuente bibliografica clasificado como D.
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Tabla IV. Espectro de actividad (12-14,16,19-23)

Grupo terapéutico

Antibidticos

Espectro de actividad

Penicilinas activas
frente a
grampositivos

- PeniciinaGyV -

Activas frente a gérmenes grampositivos y ciertos gérmenes gramnegativos
(sobre todo Neisseria), pero no frente a enterobacterias, Pseudomonasy la
mayoria de las bacterias gramnegativas

Ningln antibiotico beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Penicilinas activas
frente a gérmenes
gramnegativos

- Carboxipenicilinas -
(Carbenicilina, Ticarcilina)

Activas frente a enterobacterias, y a dosis altas frente a Pseudomonas
aeruginosa. La accién sobre grampositivos es considerablemente inferior

La combinacién con un inhibidor de beta-lactamasas (Ticarcilina/Acido
clavulanico) restaura la actividad frente a algunas cepas productoras de unos
tipos concretos de beta-lactamasa, por lo que se aconseja realizar
antibiograma para evaluar la efectividad frente a cada microorganismo
Ningln antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

- Amidinopenicilinas -
(Mecillinam y Pivmecillinam)

Especialmente activos frente a bacilos gramnegativos del grupo de las
enterobacterias. Son menos sensibles los gérmenes grampositivos,
Pseudomonas aeruginosa'y gérmenes gramnegativos anaerobios
Ningan antibiotico beta-lactdmico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Penicilinas resistentes
a penicilinasa de
grampositivos

- Meticilina, Nafcilina, -
- Isoxazolilpenicilinas -
(Oxacilina, Cloxacilina)

Activas frente a cocos grampositivos (Estreptococos y Estafilococos)
Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Penicilinas de amplio
espectro

- Aminopenicilinas -
(Ampicilina, Amoxicilina y
otras aminopenicilinas)

Activas frente a gérmenes grampositivos y gramnegativos, aunque algunos
bacilos gramnegativos (entre ellos Pseudomonas aeruginosa) son
resistentes. Son sensibles a las penicilinasas

La combinacién con un inhibidor de beta-lactamasas (Amoxicilina/Acido
clavulanico, Ampicilina/Sulbactam) restaura la actividad frente a algunas
cepas productoras de unos tipos concretos de beta-lactamasa, por lo que se
aconseja realizar antibiograma para evaluar la efectividad frente a un mi-
croorganismo concreto

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

- Ureidopenicilinas -
(Mezlocilina, Azlocilina)

- Piperacilina -

Algo menos activas frente a la mayoria de gérmenes grampositivos, pero
mucho mas efectivas frente a Pseudomonas, Bacteroides, Serratia, Klebsiella
y otros bacilos gramnegativos

La combinacién con un inhibidor de beta-lactamasas (Piperacilina/
Tazobactam) restaura la actividad frente a algunas cepas productoras de
unos tipos concretos de beta-lactamasa, por lo que se aconseja realizar
antibiograma para evaluar la efectividad frente a un microorganismo concreto
Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Cefalosporinas
de 12 generacion

- Orales (Cefadroxilo, -
Cefalexina, Cefradina)

Activas frente a cocos grampositivos, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Proteus mirabilis

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

- Parenterales (Cefalotina, -
Cefapirina, Cefazolina)

Activas frente a cocos grampositivos, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Proteus mirabilis

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Cefalosporinas
de 22 generacion
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- Orales (Cefaclor, -
Cefuroxima axetilo,
Cefprozilo)

Con respecto a las cefalosporinas de 12 generacion, en las de 22 generacién
aumenta la actividad frente a bacilos gramnegativos del grupo de las
enterobacterias, y frente a Haemophilus influenzae

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

- Parenterales (Cefamandol, -
Cefonicida, Cefoxitina,
Cefuroxima)

Con respecto a las cefalosporinas de 12 generacién, en las de 22 generacion
aumenta la actividad frente a bacilos gramnegativos del grupo de las
enterobacterias, y frente a Haemophilus influenzae
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Grupo Terapéutico

Antibidticos

Espectro de actividad

Cefoxitina es la cefalosporina que se utiliza usualmente en infecciones por
anaerobios

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Cefalosporinas
de 32 generacion

- Orales (Cefixima, -

Cefpodoxima proxetilo,
Ceftibuteno) -

Muy activas frente a bacilos gramnegativos del grupo de las enterobacterias,
frente a H. influenzae y frente a N. Gonorrhoeae

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

- Parenterales (Cefminox, -

Cefoperazona, Cefotaxima,
Ceftazidima, Ceftizoxima, -
Ceftriaxona) -

Muy activas frente a bacilos gramnegativos del grupo de las enterobacterias,
frente a Haemophilus influenzaey frente a Neisseria gonorrhoeae

Algunos (en especial Ceftazidima) son activos frente a Ps. Aeruginosa
Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Cefalosporinas
de 42 generacion

- Parenterales -

(Cefepima, Cefpiroma)

Mas activas que las de 32 generacién frente a Pseudomonas aeruginosay
mas resistentes a la accion de beta-lactamasas

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Monobactamas

- Aztreonam -

B espectro de accion se limita a los gérmenes gramnegativos (la sensibilidad
de Pseudomonas aeruginosa a este antibiético es variable y debe
confirmarse por antibiograma). No tiene actividad frente a grampositivos ni
frente a anaerobios

Ningun antibiético beta-lactamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Carbapenemes

- Imipenem, Meropenem -

Son de amplio espectro. Son activos frente a gérmenes grampositivos y
gramnegativos aerobios y anaerobios. Existen microorganismos como
Stenotrophomonas (Xantomonas) maltophilia, algunas especies de
Pseudomonasy algunas cepas de Pseudomonas aeruginosa resistentes a
estos antibiéticos. H Imipenem es algo mas activo que el Meropenem sobre
grampositivos aerobios, y el Meropenem lo es mas frente a bacilos
gramnegativos de la familia de las enterobacterias

Ningan antibiético beta-lactdamico es activo frente a Staphylococcus
resistente a Meticilina

Aminoglucésidos

- Estreptomicina, Neomicina, -

Amikacina, Kanamicina,
Tobramicina, Gentamicina,
Netilmicina, Sisomicina,
Espectinomicina

Los aminoglucésidos muestran una gran actividad antimicrobiana frente a
gérmenes gramnegativos incluyendo Pseudomonas aeruginosa y
Acinetobacter. H principal campo de aplicacion reside en el tratamiento de
infecciones por bacilos gramnegativos aerobios (es conveniente estudiar la
sensibilidad in vitro de cada cepa, debido a que existen cepas resistentes).
Estreptomicina se usa para tratamiento de infecciones producidas por
Mycobacterium tuberculosis. La Espectinomicina se usa exclusivamente

en el tratamiento de la gonorrea a dosis Unica

Macroélidos

- Eritromicina, Josamicina, -

Espiramicina,
Acetilespiramicina,
Midecamicina, Roxitromicina,
Claritromicina, Azitromicina,
Diritromicina

Los macroélidos, y especialmente la Eritromicina, se han considerado tradicio-
nalmente la medicacion alternativa a Penicilinas en infecciones por
grampositivos. Ademas, se consideran de eleccién en: neumonias atipicas
(Mycoplasma, Chlamydia, Legionella), tosferina, difteria, infecciones por
Chlamydia trachomatis, gastroenteritis y Eritrasma (infeccion dérmica por
Corynebacterium minutissimum)

Son usos especiales de los macrélidos: la terapia de erradicacién de
Helicobacter pylori en Ulcera gastroduodenal con Claritromicina junto con
otros farmacos; el tratamiento de la toxoplasmosis con Espiramicina
(también parecen ser eficaces Claritromicina y Azitromicina); el tratamiento
de infecciones por Mycobacterium avium con Claritromicina junto con otros
farmacos

Lincosanidos

- Clindamicina y Lincomicina -

Clindamicina posee actividad similar a Eritromicina frente a estafilococos,
pneumococos, Streptococcus pyogenes, y estreptococos del grupo viridans.
La resistencia de Staphylococcus aureus a clindamicina es variable y hay que
confirmar con antibiograma. Todos los enterococos son resistentes a
clindamicina. La clindamicina se ha mostrado activa frente a
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Grupo Terapéutico

Antibiéticos

Espectro de actividad

microorganismos anaerobios grampositivos y gramnegativos, siendo sin
embargo la tasa de resistencia variable en el caso de Bacteroides fragilis,
Clostridium, Peptococcus, Peptostreptococcusy Fusobacterium. Su interés
principal radica pues en la profilaxis y tratamiento de infecciones por anaerobios

Glucopéptidos

- Vancomicina y Teicoplanina

Son activos frente a gérmenes grampositivos aerobios y anaerobios
(incluyendo, los estafilococos resistentes a Meticilina) y carecen totalmente
de actividad frente a los gérmenes gramnegativos. Se utilizan en el
tratamiento de infecciones por grampositivos resistentes a otros antibiéticos
(estafilococos meticilin-resistentes, enterococos, etc.); Vancomicina se utiliza
por via oral en la colitis psesudomembranosa (causada por Clostridium difficile)

Rifamicinas

- Rifampicina, Rifabutina,
Rifamicina SV

Tienen un espectro antibacteriano amplio. Son activas frente a micobacterias
(sobre todo Rifabutina, que se emplea en la prevencién de infecciones por
Mycobacterium avium-intracellulare en SIDA); también son activas frente a
la mayoria de bacterias grampositivas (incluyendo Staphylococcus aureus), y
frente a algunas gramnegativas (incluyendo Neisseria meningitidis,
Haemophilus influenzae y Legionella). La Rifampicina se utiliza en la
profilaxis de la meningitis meningocécica y por Haemophilus influenzae, en
el tratamiento de la brucelosis (asociada a Doxiciclina), y en el tratamiento
de infecciones causadas por estafilococos resistentes a Meticilina.

A concentraciones altas son activas frente a Chlamydia trachomatisy ciertos virus

Tetraciclinas

- Clortetraciclina,
Demeclociclina, Doxiciclina,
Minociclina, Oxitetracicllina,
Tetraciclina

Las tetraciclinas tienen un espectro antimicrobiano muy amplio que cubre
bacterias grampositivas y gramnegativas. Son también activas frente a
micobacterias atipicas, rickettsias, mycoplasmas, clamidias, espiroquetasy
algunos protozoos

Las principales aplicaciones incluyen: célera, infecciones por clamidias,
infecciones por rickettsias, neumonias por mycoplasmas, brucelosis, acné
grave, erradicaciéon de meningococo en portadores (Minociclina),
prevencion de diarrea del viajero por cepas enterotdxicas de E.coli, sifilisy
gonorrea en los casos en que no pueden utilizarse beta-lactamicos

Sulfamidas
y asociaciones

- Sulfamidas (Sulfadiazina,
Sulfisoxazol, Sulfametoxazol,
Sulfametizol, Sulfamerazina,
Sulfacitina, Sulfadimetoxina,
Sulfadoxina, Sulfameto-
xipiridazina, Ralil y Formil
Sulfatiazol, Sulfaguanidina,
Sulfasuxidina, Sulfacetamida,
Mafénida, Sulfadiacina)

B espectro puede considerarse como relativamente amplio, ya que incluye
diversos cocos y bacilos, tanto grampositivos como gramnegativos,
Nocardia, Actinomyces y Chlamydia, asi como protozoos (Toxoplasma,
Plasmodium)

Son de primera eleccién en infeccién pulmonar por Nocardia asteroides
(Sulfametoxazol), en paludismo por Plasmodium falciparum resistente a
Cloroquina (asociacion Sulfadoxina+Pirimetamina), toxoplamosis
(asociacién Sulfadiazina+Pirimetamina)

Son de 22 eleccién como alternativa a otros farmacos en infecciones por
Chlamydia trachomatis, y por via tépica en la profilaxis de infecciones en
quemaduras

- Trimetoprim Sulfametoxazol
(Cotrimoxazol)

El Trimetoprim amplia el espectro de las sulfamidas en extension e
intensidad. Sin embargo la asociacion no es activa frente a Pseudomonas,
Treponema, Mycobacterium o anaerobios

Es de 12 eleccion en infecciones por Moraxella (Branhamella) catarralis,
Yersinia entrocolitica, Aeromonas; endocarditis por Burkholderia
(Pseudomonas) cepacia, Stenotrophomonas maltophilia, Nocardia sp.
Puede utilizarse en el tratamiento del célera en nifios menores de 8 afios, en
que no pueden utilizarse ni tetraciclinas ni fluorquinolonas. Es también de 12
eleccién en infecciones por protozoos como Cyclospora, Isospora belli, y en
la neumonia por Pneumocystis carinii

Es de 22 elecciéon en multiples infecciones por grampositivos y
gramnegativos, siempre que las pruebas de sensibilidad muestren la
ausencia de resistencia

Auorquinolonas
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- Ciprofloxacina, Enoxacina,
Grepafloxacina,
Levofloxacina, Ofloxacina,
Pefloxacina, Trovafloxacina,
Norfloxacina

Todas tienen una actividad alta o muy alta frente a la mayoria de los bacilos
gramnegativos del grupo de las enterobacterias, también frente a H.
influenzae; H. ducreyi, M. catarralis, gonococo, meningococo, estafilococos
y P. Aeruginosa, (hay que confirmar la sensibilidad por antibiograma, ya que
existen resistencias)
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Grupo Terapéutico

Antibidticos

Espectro de actividad

Ciprofloxacina, Ofloxacina y Levofloxacina son activas frente a
Mycobacterium tuberculosis y Chlamydia trachomatis

Levofloxacina y Ofloxacina son activas frente a Mycobacterium leprae
Grepafloxacina tiene algo mas actividad que el resto sobre grampositivos,
en especial sobre neumococo, y sobre anaerobios, clamidias, micoplasmasy
micobacterias

Trovafloxacina presenta una significativa actividad frente a grampositivos
(superior a la de las fluorquinolonas clasicas), y frente a Bacteroides

Todas tienen una actividad baja o muy baja frente a estreptococos

(la grepafloxacina tiene una actividad algo mayor), frente a anaerobios
(excepto Trovafloxacina), resto de micobacterias y resto de especies de
Pseudomonas

Norfloxacina es notablemente inferior como antiinfeccioso de uso general y
esta clasificado como antiinfeccioso urinario, aunque es también Gtil en
infecciones de localizacién gastrointestinal

Todas carecen de actividad frente a Treponema pallidum

Nitroimidazoles

- Metronidazol

Es activo frente a gérmenes gramnegativos anaerobios como Bacteroides
fragilis, Bacteroides melaninogenicus, Fusobacterium sp, Veionella sp;
también frente a grampositivos anaerobios como Clostridium sp,
Peptococcus sp , Peptostreptococcus sp, y Eubacterium sp

También es activo frente a protozoos como Trichomonas vaginalis, Giardia
lamblia, Entamoeba histolytica, Ballantidium coli

Fosfomicina

- Fosfomicina, Fosfomicina
Trometamol

Es un antibiético de amplio espectro, en general mas activo frente a
grampositivos que frente a gramnegativos. Es muy activo frente a
Staphylococcus aureusy Staphylococcus epidermidis, incluyendo algunas
cepas resistentes a Meticilina. En la actualidad su uso ha quedado relegado
a infecciones por gérmenes sensibles, que son resistentes a los antibiéticos
de 12 eleccién

Fosfomicina trometamol se utiliza tnicamente como dosis Unica en el
tratamiento de infecciones urinarias agudas no complicadas en mujeres jovenes
Con Fosfomicina es usual la aparicion de resistencias durante el transcurso
del tratamiento, por lo que para evitarlo se aconseja su asociacién a otros
antibiéticos

Polimixinas

- Colistina

Tiene actividad frente a bacilos gramnegativos incluyendo Acinetobactery
Pseudomonas. Son resistentes las bacterias grampositivas, los anaerobios,
los hongosy los cocos gramnegativos. También suelen ser resistentes las
bacterias de los géneros Proteus, Providencia y Serratia

Antisépticos urinarios

- Quinolonas
(Acido Nalidixico, Acido
Oxolinico, Acido Pipemidico,
Cinoxacina, Rosoxacina,
Norfloxacina, Enoxacina)

- Nitrofurantoina

De las quinolonas la mas activa y la que mas se utiliza es la Norfloxacina, que
es activa frente a bacilos gramnegativos, tanto en infecciones urinarias
como en infecciones del tracto gastrointestinal (profilaxis y tratamiento de la
diarrea del viajero)

La Nitrofurantoina es activa frente a la mayoria de cepas de E Coli,
Citrobacter sp, Staphylococcus saprophyticus y Enterococcus faecalis;
también suelen ser sensibles la mayoria de cepas de estreptococos del
grupo B. Por el contrario, suelen ser resistentes casi todas las especies de
Proteus, Pseudomonas, Serratia, Enterobacter y Klebsiella

Fenicoles

- Cloranfenicol, Tianfenicol

Son activos frente a un amplio y variado grupo de gérmenes grampositivos y
gramnegativos, aerobios y anaerobios. También frente a leptospiras,
Actinomyces, mycoplasmas, rickettsias y chlamydias. Son resistentes las
Pseudomonas, algunos Proteus, las micobacterias, nocardias, hongosy
protozoos. Suelen ser moderadamente resistentes los estreptococos del
grupo D, Enterobacter sp, Serratia sp y Klebsiella sp

Se utilizan siempre como antibiéticos de 22 eleccion en infecciones por H.
influenzae tipo b, en meningitis meningocdcica y neumocdcica, en
infecciones por gonococo, en infecciones por Salmonella tiphy u otras
salmonellas; en rickettsiosis, infecciones por anaerobios, clamidias, Borrelia,
Vibrio, etc.
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Tabla V. Asociaciones de antibiéticos (12-14,16,19,20,24)
Tabla Va. Asociaciones de 3 0 mas antibioticos

Asociacion

Indicacion

Cefalosporinas +
Aminoglucésidos +
Clindamicina

Cefalosporinas de 32 + Aminoglucésidos + Clindamicina en neumonia hospitalaria, en sepsis, en
peritonitis y en abscesos abdominales

Cefalosporinas +
Aminoglucésidos +
Macrélidos

Cefalosporinas parenterales de 32 + Aminoglucésidos + [Eritromicina, Claritromicina o Azitromicina]
en neumonia asociada a ventilacién mecanica

Cefalosporinas +
Aminoglucésidos +
Metronidazol

Cefalosporinas de 32 + Aminoglucésidos + Metronidazol en neumonia hospitalaria, en sepsis, en
peritonitis y en abscesos abdominales

Cefalosporinas +
Vancomicina +
Clindamicina

Vancomicina + Cefalosporinas (32 o 42) + Clindamicina en sepsis de origen incierto con posible
implicacion de Staphylococcus aureus meticilin-resistente

Cefalosporinas +
Vancomicina + Macrélidos

Cefalosporinas de 32 + [Eritromicina, Claritromicina o Azitromicina] + Vancomicina en neumonia
comunitaria que requiere ingreso en UCI

Cefalosporinas +
Vancomicina +
Metronidazol

Vancomicina + Cefalosporinas (32 0 42) + Metronidazol en sepsis de origen incierto con posible
implicacion de Staphylococcus aureus meticilin-resistente

Penicilinas +
Aminoglucosidos +
Clindamicina

Penicilinas antipseudomonas + Aminoglucésidos + Clindamicina en peritonitis y abscesos perirrectales
Penicilinas resistentes a penicilinasa de grampositivos (Oxacilina, Nafcilina, Dicloxacilina, Cloxacilina)
+ Aminoglucésidos + Clindamicina en el pie diabético

Penicilinas +
Aminoglucésidos +
Macrélidos

Penicilinas antipseudomonas + Aminoglucésidos + [Eritromicina, Claritromicina o Azitromicina] en
neumonia asociada a ventilacion mecéanica

Penicilinas +
Aminoglucésidos +
Metronidazol

Penicilinas antipseudomonas + Aminoglucésidos + Metronidazol en peritonitis y abscesos
perirrectales

Ampicilina + Aminoglucésidos + Metronidazol en absceso hepético y enterocolitis necrotizante
Ampicilina + Gentamicina + Metronidazol en infecciones biliares

Penicilinas + Nafcilina + Rifampicina + Gentamicina en endocarditis por Staphylococcus aureus sensible
Aminoglucésidos + a Meticilina

Rifampicina

Penicilinas +

Aminoglucésidos +
Vancomicina

Vancomicina + Amikacina + Piperacilina en sepsis por quemaduras

Asociaciones
de 2 Penicilinas +
Aminoglucésidos

Penicilina G o V +[Oxacilina o Nafcilina] + Gentamicina en endocarditis de vélvula nativa

Penicilinas +
Aztreonam +
Clindamicina

Penicilinas resistentes a penicilinasa de grampositivos (Oxacilina, Nafcilina, Dicloxacilina, Cloxacilina)
+ Aztreonam + Clindamicina en el pie diabético
Penicilinas antipseudomonas + Aztreonam + Clindamicina en peritonitis y abscesos abdominales

Penicilinas + Aztreonam +
Metronidazol

Penicilinas antipseudomonas + Aztreonam + Metronidazol en peritonitis y abscesos abdominales

Penicilinas + Cefalosporinas +
Clindamicina

Penicilinas antipseudomonas + Cefalosporinas (22, 32 0 42) + Clindamicina en peritonitis y abscesos
perirrectales
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Asociacion

Indicacion

Penicilinas + Cefalosporinas +
Metronidazol

Penicilinas antipseudomonas + Cefalosporinas (22, 32 0 42) + Metronidazol en peritonitis y abscesos
perirrectales

Penicilinas + Quinolonas +
Clindamicina

Penicilinas resistentes a penicilinasa de grampositivos (Oxacilina, Nafcilina, Dicloxacilina, Cloxacilina)
+ Ciprofloxacina + Clindamicina en el pie diabético

Penicilinas antipseudomonas + Quinolonas + Clindamicina en peritonitis, abscesos abdominales e
infeccién de herida con sepsis

Penicilinas + Quinolonas +
Metronidazol

Penicilinas antipseudomonas + Quinolonas + Metronidazol en peritonitis y abscesos abdominales

Penicilina / inhibidor
de Betalactamasas +
Aminoglucésidos +
Clindamicina

[Piperacilina/Tazobactam o Ticarcilina/Clavulanico] + Aminoglucésidos + Clindamicina en sepsis

Penicilina / inhibidor
de Betalactamasas +
Aminoglucésidos +
Macrélidos

Piperacilina/Tazobactam + Aminoglucésidos + [Eritromicina, Claritromicina o Azitromicina)
en neumonia asociada a ventilacién mecanica

Penicilina / inhibidor
de Betalactamasas +
Aminoglucésidos +
Metronidazol

[Piperacilina/Tazobactam o Ticarcilina/Clavulanico] + Aminoglucésidos + Metronidazol en sepsis

Penicilina / inhibidor
de Betalactamasas +
Carbapenemes + Vancomicina

Vancomicina + [Ticarcilina/Clavulanico o Piperacilina/Tazobactam] + [Imipenem o Meropenem] en
sepsis de origen incierto con posible implicacion de Staphylococcus aureus meticilin-resistente

Vancomicina +
Aminoglucésidos +
Clindamicina

Vancomicina + Aminoglucésidos + Clindamicina en la enterocolitis necrotizante

Vancomicina +
Aminoglucésidos +
Rifampicina

Vancomicina + Gentamicina + Rifampicina en endocarditis de valvula protésica por estafilococo, y
en general en endocarditis por Staphylococcus aureus meticilin-resistente

Vancomicina +
Aztreonam + Metronidazol

En osteomielitis con insuficiencia vascular

Vancomicina + Quinolonas +
Clindamicina

Vancomicina + Quinolonas + Clindamicina en sepsis de origen incierto con posible implicacion de
Staphylococcus aureus meticilin-resistente

Tabla Vb. Asociaciones de antibiéticos con otros farmacos pautas para tratamiento de Ulcera péptica o duodenal

(Helicobacter pylori) (12-14,16,19,20,24)

Asociacion Tiempo
Bismuto + Metronidazol + 7 di
Tetraciclina + Omeprazol las
Bismuto + Claritromicina + ]
Tetraciclina 7 dias
Metronidazol + Claritromicina + 3
Omeprazol 7 dias
Amoxicilina + Claritromicina + B
7 dias

Omeprazol
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Tabla Ve. Asociaciones de 2 antibiéticos (12-15,19,20,24)

Asociacion

Indicacion

Aminoglucésidos +
Aztreonam

Aztreonam + Aminoglucésidos en neumonia hospitalaria asociada a ventilacion mecanica
Aztreonam + Tobramicina en el tratamiento de infecciones respiratorias en fibrosis quistica

Aminoglucésidos +
Cefalosporinas

Cefalosporinas de 32 + Aminoglucésidos en neumonia hospitalaria asociada a ventilacion mecanica,
infecciones vasculares (por bacilos gramnegativos)

Cefazolina + Gentamicina en endocarditis estafilocécica

Ceftazidima + Gentamicina en meningitis por cocobacilos y bacilos gramnegativos

Ceftriaxona + Gentamicina en endocarditis

Ceftazidima + Tobramicina en exacerbaciones infecciosas de fibrosis quistica

Ceftazidima + Aminoglucésidos en sepsis

Cefalosporinas de 32 0 42 + Aminoglucésidos en endocarditis por bacilos gramnegativos

Aminoglucésidos +
Clindamicina

Clindamicina + Aminoglucésidos en tromboflebitis pélvica séptica, en aborto séptico y amnionitis, y
en diverticulitis
Clindamicina + Gentamicina en el tratamiento de la EPI

Aminoglucésidos +
Cloranfenicol

Cloranfenicol + Gentamicina en tularemia con meningitis

Aminoglucésidos +
fosfomicina

Amikacina + Fosfomicina en infecciones urinarias por enterobacterias o0 Pseudomonas sp.
(Nota: Se aconseja asociar Fosfomicina a otros antibiéticos para evitar la seleccién de mutantes
resistentes a Fosfomicina. Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem, Cefalosporinas,
Aminoglucésidos, Vancomicina, Rifampicina y Colistina)

Aminoglucésidos + Penicilinas

Penicilinas antipseudomonas (Piperacilina, Ticarcilina, Carbenicilina, Mezlocilina, Azlocilina) + Amino
glucésidos en infecciones hospitalarias (neumonias, sepsis, etc.) y endocarditis por bacilos gramnegativos.
Ampicilina + Aminoglucésidos en sepsis neonatal

Ampicilina + Gentamicina en endocarditis, meninigitis neonatal, meningitis por cocos
gramnegativos y Listeria, en neumonia neonatal, y en ITU complicada o de pacientes hospitalizados
Nafcilina + Gentamicina en endocarditis estafilocécica

Penicilina G o V + Gentamicina en endocarditis

Penicilinas resistentes a penicilinasas (oxacilina, cloxacilina, nafcilina, dicloxacilina) + aminoglucésidos en
pericarditis, artritis séptica neonatal y sepsis en ADVP

Ticarcilina + Aminoglucoésidos en enteritis necrotizante y otitis externa de diabéticos

[Ticarcilina o Piperacilina] + Tobramicina en infecciones respiratorias de fibrosis quistica

[Ticarcilina o Piperacilina] + Aminoglucésidos en otitis externa maligna de diabéticos

Aminoglucésidos +
Penicilinas / Inhibidor
de betalactamasas

Piperacilina/Tazobactam + Aminoglucésidos en infecciones por bacilos gramnegativos en
neutropénicos, en neumonia hospitalaria ligada a ventilacién mecanica y en sepsis
Ticarcilina/Clavulanico + Aminoglucésidos en infecciones por bacilos gramnegativos en
neutropénicos, en neumonias por ventilacion mecéanica y en sepsis

Ampicilina/Sulbactam + Gentamicina en endocarditis por enterococo productor de f3-lactamasa

Aminoglucésidos +
Tetraciclinas

Doxiciclina + [Gentamicina o Estreptomicina] en brucelosis

Aminoglucésidos +
Trimetoprim sulfametoxazol

Trimetoprim/Sulfametoxazol + Gentamicina en brucelosis

Aminoglucésidos +
Vancomicina

Vancomicina + Aminoglucésidos en peritonitis asociada a dialisis peritoneal ambulatoria, sepsis de
adictos a drogas por via parenteral, e infecciones articulares

Vancomicina + Gentamicina en neumonia neonatal por Staphylococcus aureus resistente a
Meticilina, en endocarditis sobre todo por enterococo intrinsecamente resistente a Penicilina G y
Ampicilina

Aztreonam + Clindamicina

En infecciones biliares, en tromboflebitis pélvica séptica

Aztreonam + Fosfomicina

Aztreonam + Fosfomicina en infecciones urinarias por enterobacterias 0 Pseudomonas sp.
(Nota: Se aconseja asociar Fosfomicina a otros antibiéticos para evitar la seleccién de mutantes
resistentes a Fosfomicina. Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem, Cefalosporinas,
Aminoglucésidos, Vancomicina, Rifampicina y Colistina)
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Asociacion

Indicacion

Carbapenemes + Fosfomicina

Imipenem + Fosfomicina en infecciones urinarias por enterobacterias o Pseudomonas sp

(Nota: Se aconseja asociar Fosfomicina a otros antibiéticos para evitar la seleccién de mutantes
resistentes a Fosfomicina. Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem, Cefalosporinas,
Aminoglucésidos, Vancomicina, Rifampicina y Colistina)

Carbapenemes + Metronidazol

[Imipenem o Meropenem] + Metronidazol en el absceso hepatico

Carbapenemes + Tetraciclinas

[Imipenem o Meropenem] + Doxiciclina en el aborto séptico y amnionitis

Carbapenemes + Vancomicina

Meropenem + Vancomicina en meningitis de pacientes de 3 a 50 afnos

Cefalosporinas + Clindamicina

Clindamicina + Cefalosporinas de 32 en el tratamiento de infecciones biliares, en el empiema,
en el aborto séptico y amnionitis

Clindamicina + Ceftriaxona en sindrome de shock téxico estreptocécico

Clindamicina + Cefalosporina de 42 en neumonia por ventilacién mecanica

Clindamicina + Cefalosporinas de 32 0 42 en la sepsis de no neutropénicos

Cefalosporinas + Fosfomicina

Fosfomicina + [Ceftazidima o Cefepima) en infecciones urinarias por enterobacterias o
Pseudomonas sp. (Nota: Se aconseja asociar Fosfomicina a otros antibiéticos para evitar la seleccién
de mutantes resistentes a Fosfomicina. Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem,
Cefalosporinas, Aminoglucésidos, Vancomicina, Rifampicina y Colistina)

Cefalosporinas + Macrélidos

[Eritromicina o Claritromicina] + Cefuroxima en el tratamiento empirico de la neumonia, sobre
todo en nifios

[Eritromicina, Claritromicina o Azitromicina] + Cefalosporinas de 22 o 32 en el tratamiento empirico
de la neumonia comunitaria y de la neumonia en VIH

Azitromicina + [Ceftriaxona o Cefixima] en gonorrea no complicada

Cefalosporinas + Metronidazol

Metronidazol + Cefalosporinas de 32 o0 42 en sepsis, en abscesos hepaticos y en otros abscesos
Metronidazol + Cefalosporinas de 32 en absceso cerebral, infecciones biliares y tromboflebitis
pélvica séptica

Cefazolina + Metronidazol en absceso mamario no puerperal

Cefepima + Metronidazol en osteomielitis con insuficiencia vascular

Metronidazol + Cefoxitina en absceso hepatico

Metronidazol + Cefalosporinas de 22 o 32 en infecciones de herida quirdrgica

Cefalosporinas + Penicilinas

Ampicilina + Cefalosporina de 32 generacion (Cefotaxima o Ceftriaxona) en tratamiento empirico de
meningitis o sepsis en que pudiera estar implicada Listeria sp. (neonatos, inmunodeprimidos, etc.)
Ampicilina + Ceftazidima en meningitis de inmunodeprimidos

Nafcilina + Cefalosporinas de 32 en osteomielitis neonatal y en absceso cerebral postraumatico
Oxacilina + Cefalosporinas de 32 en absceso cerebral postraumatico

[Oxacilina o Nafcilina] + Cefalosporinas de 32 en la trombosis vascular y en osteomielitis neonatal
Cloxacilina + Cefotaxima en neumonia en nifios de 1-24 meses ingresados en UCI

Penicilinas resistentes a penicilinasas (oxacilina, cloxacilina, nafcilina, dicloxacilina) + cefalosporinas
de 32 en artritis séptica infantil, neonatal y de mayores de 40 afos

Penicilinas resistentes a penicilinasas (oxacilina, cloxacilina, nafcilina, dicloxacilina) + cefuroxima en
sepsis infantil de no inmunodeprimidos

Cefalosporinas + Quinolonas

Ciprofloxacina + Cefalosporinas de 32 en neumonia hospitalaria asociada a ventilacion mecanica
Ciprofloxacina + Ceftazidima en exacerbaciones infecciosas de fibrosis quistica

Cefalosporinas + Rifampicina

Rifampicina + Ceftriaxona en meningitis por pneumococo resistente a penicilinas y cefalosporinas

Cefalosporinas + Tetraciclinas

Doxiciclina + Cefotetan en EPI

Doxiciclina + Ceftriaxona en EPl y en gonorrea no complicada
Doxiciclina + Cefoxitina en EPl y en aborto séptico

Doxiciclina + Ceftazidima en infecciones por vibrios de agua marina
Doxiciclina + Cefixima en gonorrea no complicada

Doxiciclina + [Cefotaxima o Cefpodoxima] en gonorrea no complicada
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Asociacion

Indicacion

Cefalosporinas + Trimetoprim

Sulfametoxazol

Trimetoprim/Sulfametoxazol + Ceftazidima en infeccién por Pseudomonas pseudomallei

Cefalosporinas + Vancomicina

Vancomicina + [Ceftriaxona o Cefotaxima] en meningitis por pneumococo resistente a penicilinas y
cefalosporinas

Vancomicina + Cefalosporinas de 32 en infeccién vascular, en osteomielitis postfractura y neonatal,
artritis séptica infantil, absceso cerebral postraumatico, peritonitis asociada a dialisis peritoneal
ambulatoria, en meninigitis o ventriculitis por cocos grampositivos o corinebacteriasy en
endoftalmitis hematégena

Vancomicina + Ceftazidima en terapia empirica de meningitis en que el Gram de liquido
cefalorraquideo no muestra gérmenes, y en sinusitis de pacientes con intubacién nasotraqueal o
nasogastrica

Vancomicina + Cefepima en infecciones articulares

Fosfomicina + Colistina

En infecciones urinarias por enterobacterias o Pseudomonas sp. (Nota: Se aconseja asociar
Fosfomicina a otros antibiéticos para evitar la seleccién de mutantes resistentes a Fosfomicina.
Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem, Cefalosporinas, Aminoglucésidos,
Vancomicina, Rifampicina y Colistina)

Penicilinas + Clindamicina

[Penicilina G o V] + Clindamicina en el tratamiento de la gangrena gaseosa y del sindrome del shock
toxico estreptocdcico

Penicilinas + Fosfomicina

Piperacilina + Fosfomicina en infecciones urinarias por enterobacterias o0 Pseudomonas sp. (Nota: Se
aconseja asociar Fosfomicina a otros antibiéticos para evitar la seleccién de mutantes resistentes a
Fosfomicina. Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem, Cefalosporinas, Aminoglucésidos,
Vancomicina, Rifampicina y Colistina)

Penicilinas + Metronidazol

[Nafcilina u Oxacilina] + Metronidazol en absceso mamario no puerperal

[Penicilina G o V] + Metronidazol en absceso cerebral e infecciones de la cavidad oral
Penicilinas antipseudomonas (Piperacilina, Ticarcilina, Carbenicilina, Mezlocilina, Azlocilina) +
Metronidazol en infecciones biliares y en abscesos

Penicilinas + Quinolonas

Ciprofloxacina + Penicilinas resistentes a penicilinasas de grampositivos (Oxacilina, Nafcilina,
Cloxacilina, Dicloxacilina) en osteomielitis y artritis

Quinolonas + Dicloxacilina en infecciones de herida quirargica

Ciprofloxacina + Nafcilina en osteomielitis postreduccién y fijacién de fractura

Ciprofloxacina + Penicilinas antipseudomonas (Piperacilina, Ticarcilina, Carbenicilina, Mezlocilina,
Azlocilina) en neumonia hospitalaria asociada a ventilacion mecanica

Penicilinas + Rifampicina

Rifampicina + Dicloxacilina en erradicacion de Staphylococcus aureus en portadores
Rifampicina + Oxacilina en infecciones articulares por estafilococos resistentes a Meticilina

Penicilinas + Tetraciclinas

Doxiciclina + Amoxicilina (+Probenecid) en gonorrea no complicada

Penicilinas + Vancomicina

Vancomicina + Penicilinas antipseudomonas (Piperacilina, Ticarcilina, Carbenicilina, Mezlocilina,
Azlocilina) en infecciones vasculares

Penicilina / Inhibidor de
Betalactamasas +
Metronidazol

[Ticarcilina/Clavulanico, Ampicilina/Sulbactam o Piperacilina/Tazobactam] + Metronidazol en
absceso hepatico

Penicilina / Inhibidor de
Betalactamasas +
Quinolonas

Ciprofloxacina + [Piperacilina/Tazobactam o Ticarcilina/Clavulanico] en neumonia hospitalaria
asociada a ventilacion mecanica

Penicilina / Inhibidor de
Betalactamasas +
Tetraciclinas

Doxiciclina + [Ampicilina/Sulbactam o Piperacilina/Tazobactam o Ticarcilina/Clavulanico] en aborto
séptico y amnionitis
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Asociacion

Indicacion

Penicilina / Inhibidor de
Betalactamasas +
Vancomicina

Vancomicina + Ampicilina/Sulbactam en endocarditis por enterococo productor de beta-lactamasa
Vancomicina + Ticarcilina/Clavulanico o Piperacilina/Tazobactam en la sepsis de origen incierto con
posible implicacion de Saphylococcus aureusresistente a Meticilina

Quinolonas + Clindamicina

Ciprofloxacina + Clindamicina en el pie diabético

[Ciprofloxacina o levofloxacina] + Clindamicina en Ulceras por decubito con sepsis
Quinolonas + Clindamicina en neumonia con aspiracion y en sepsis
RAuorquinolonas + Clindamicina en mordedura canina o humana

Quinolonas + Macroélidos

Azitromicina + [Ciprofloxacina u Ofloxacina] en la gonorrea no complicada

Quinolonas + Metronidazol

Ciprofloxacina + Metronidazol en el pie diabético y en diverticulitis
[Ciprofloxacina o levofloxacina] + Metronidazol en Glceras por decubito con sepsis
Ofloxacina + Metronidazol en EPI

Auorquinolonas + Metronidazol en absceso hepatico

Quinolonas + Rifampicina

Rifampicina + Ciprofloxacina en bursitis séptica y en infecciones articulares
Rifampicina + Ofloxacina en infecciones articulares y en osteomielitis por prétesis

Quinolonas + Tetraciclinas

Doxiciclina + [Ciprofloxacina u Ofloxacina] en gonorrea no complicada

Quinolonas + Vancomicina

Ciprofloxacina + Vancomicina en osteomielitis e infecciones articulares

Rifampicina + Fosfomicina

En infecciones por estafilococos sensibles o resistentes a Meticilina. (Nota: se aconseja asociar
Fosfomicina a otros antibioticos para evitar la seleccion de mutantes resistentes a Fosfomicina
Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem, Cefalosporinas, Aminoglucésidos,
Vancomicina, Rifampicina y Colistina)

Rifampicina + Metronidazol

Rifampicina + Metronidazol en recaidas de colitis pscudomembranosa

Rifampicina + Novobiocina

Rifampicina + Novobiocina en el control de portadores de Staphylococcus aureus

Rifampicina + Tetraciclinas

Rifampicina + Doxiciclina en brucelosis

Rifampicina + Trimetoprim
Sulfametoxazol

Trimetoprim/Sulfametoxazol + Rifampicina en el control de portadores de Staphylococcus aureus

Rifampicina + Vancomicina

Rifampicina + Vancomicina en terapia empirica de meningitis, en neumonia por neumococo con
resistencia de alto nivel a Penicilina, en osteomielitis por prétesis o postquirtrgica y en infecciones
articulares

Tetraciclinas + Espectinomicina

Doxiciclina + Espectinomicina en gonorrea no complicada

Trimetoprim Sulfametoxazol +

Clindamicina

En mordedura canina o humana

Trimetoprim Sulfametoxazol +

Metronidazol

En diverticulitis

Vancomicina + Fosfomicina

En infecciones por estafilococos sensibles o resistentes a Meticilina. (Nota: se aconseja asociar *
Fosfomicina a otros antibiéticos para evitar la seleccion de mutantes resistentes a Fosfomicina.
Suele asociarse a Penicilinas, Aztreonam, Imipenem, Cefalosporinas, Aminoglucésidos,
Vancomicina, Rifampicina y Colistina)

Vancomicina + Metronidazol

En absceso mamario no puerperal

NOTA: Las asociaciones que aparecen en las tablas Vay Vc son las que se citan en la bibliografia especializada para cada una de las indicaciones. Deben
tomarse como guia, y nunca debe excluirse una asociacién como posible a pesar de que no se encuentre reflejada en ellas. Debe tenerse en cuenta
que, en determinados pacientes con unas circunstancias particulares (hipersensibilidad, resistencia en antibiograma, etc.), es necesario recurrir a
asociaciones que deberan validarse siguiendo los criterios especificados en este trabajo (espectro, ausencia de antagonismo, sinergia, etc.).
- B criterio para la validacién es que debe verificarse con el médico responsable cualquier asociacién no descrita en esta tabla.
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Tabla VI. Tabla de posologia (10,18,21,25)

Grupo Antibiético Via Dosis usual Ajuste IR Ajuste IH
Aminoglucésidos Amikacina IM 7,5 mg/Kg/12 h Si Sblo en alcohdlicos
15 mg/Kg/24 h cirrdticos con ascitis
hay que ajustar segin
peso corporal total
Amikacina \Y 7,5 mg/Kg/12 h Si Igual que arriba
15 mg/Kg/24 h
Estreptomicina M 0,5-1-2 g/6-12-24 h Si Igual que Amikacina
Gentamicina M 1,7 mg/Kg/8 h ; 5,1 mg/Kg/24 h Si Igual que Amikacina
Gentamicina \% 1,7 mg/Kg/8 h ;5,1 mg/Kg/24 h Si lgual que Amikacina
Netilmicina M 2 mg/Kg/8 h ; 6,5 mg/Kg/24 h Si lgual que Amikacina
Netilmicina \% 2 mg/Kg/8 h ; 6,5 mg/Kg/24 h Si Igual que Amikacina
Tobramicina M 1,7 mg/Kg/8 h ; 5,1 mg/Kg/24 h lgual que Amikacina
Tobramicina \Y 1,7 mg/Kg/8 h ;5,1 mg/Kg/24 h Si lgual que Amikacina
Carbapenemes Imipenem-Cilastatina M 500 mg/8-12 h Si No
Imipenem-Cilastatina \% 500 mg/6-8 h No
Meropenem \% 500-1.000 mg/6-8 h No
Cefalosporinas Cefadroxilo Oral 500-1.000 mg/8-12 h No
Cefazolina M 250-500 mg/6-8 h
(inf. leves moderadas);
1-1,5 g/6 h (Inf. graves) Si No
Cefazolina \% 250-500 mg/6-8 h
(inf. leves moderadas);
1-1,5 g/6 h (Inf. graves) Si No
Cefepima M 1-2g/12h;2g/8 h
(IV) en neutropénicos
Dosis maxima= 6 g/dia Si No
Cefepima v 1-2g/12h;2g/8 h
(IV) en neutropénicos
Dosis méxima= 6 g/dia Si No
Cefixima Oral 200-400 mg/12-24 h Si No
Cefonicid M 1-2 g/24 h Si No
Cefonicid v 1-2 9/24 h Si No
Cefotaxima M 1-2 g/12 h;2-3 g/6-8 h Si Pueden ser necesarios
(inf. graves) ajustes moderados en
Dosis maxima= 12 g/dia cirrosis y en enfermedad
hepética severa
Cefotaxima \Y 1-2 g/12 h; 2-3 g/6-8 h Si lgual que arriba
(inf. graves)
Dosis maxima= 12 g/dia
Cefoxitina M 1-2 g/6-8 h No
Cefoxitina \Y 1-2 9/6-8 h No
Cefradina M 0,5-1 g/6-8 h Si No
Dosis maxima= 8 g/dia
Cefradina \% 0,5-1 g/6-8 h Si No

Dosis maxima= 8 g/dia
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Grupo Antibidtico Via Dosis usual Ajuste IR Ajuste IH
Cefalosporinas Cefradina Oral 250-500 mg/6 h Si No
Ceftazidima M 1-2 g/8-12 h. Si Pueden ser necesarios
ajustes moderados
en cirrosis
Ceftazidima v 1-2 g/8-12 h. Si Pueden ser necesarios
ajustes moderados
en cirrosis
Ceftizoxima M 1-39/8-12h;4g/8 h Si No
(Dosis maxima= 12 g)
Ceftizoxima \% 1-3g/8-12h;4g/8 h Si No
(Dosis maxima= 12 g)
Ceftriaxona M 1-2 9/24 h;0,5-1 g/12 h Solo si hay IH No
(Dosis maxima= 4 g/24 h) e IR asociadas
Ceftriaxona v 1-2 g/24 h;0,5-1 g/12 h Solo si hay IH No
(Dosis maxima= 4 g/24 h) e IRasociadas
Cefuroxima M 0,75-1,5g/8 h. Si No
Cefuroxima v 0,75-1,5g/8 h. Si No
Cefuroxima-Axetilo Oral 250-500 mg/12 h. No en las dosis No
recomendadas.
Sien dosis que
se acercan a
las IV
Ciclopéptidos Fosfomicina CA Oral 0,5-1 g/6-8 h Si No
Fosfomicina NA M 70 mg/Kg/6-8 h Si No
Fosfomicina NA v 70 mg/Kg/6-8 h Si No
Fosfomicina T
Rometamol Oral 3 g en Dosis Unica Si No
Fenicoles Cloranfenicol M 750 mg/8-12 h. No Si. Bvitar
Dosis maxima=4 g/dia
Cloranfenicol v 250-500 mg/6-8 h. No Si. Bvitar
Dosis maxima=4 g/dia
Cloranfenicol Oral 250-500 mg/6-8 h. No Si. Bvitar
Dosis maxima=4 g/dia
Tianfenicol Oral 250-500 mg/6-8 h No
Tianfenicol M 0,5-19/8 h No
Tianfenicol v 0,5-1g/8 h Si No
Glicopéptidos Teicoplanina \% 3-6 mg/Kg/24 h ;12 mg/12 h Si No
en dosis inicial
Vancomicina \% 500 mg/6 h; 1 g/12 h Si Monitorizar niveles
plasmaticos
Vancomicina Oral 125-500 mg/6 h No procede No procede
Lincosamidas Clindamicina M 300-900 mg/6-8 h. No Si
Clindamicina \% 300-900 mg/6-8 h. No Si
Clindamicina Oral 150-450 mg/6-8 h No Si
Macrolidos Azitromicina Oral 500 mg/24 h el dia 19, seguido No No

de 250 mg/24 h durante 4 dias
mas.; 0 500 mg/24 h durante
3 dias; UNG dosis Gnicade 1 g
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Grupo Antibidtico Via Dosis usual Ajuste IR Ajuste IH
Macrélidos Claritromicina \% 500 mg/12 h. Si No
Claritromicina Oral 250-500 mg/12 h. (500 mg/8 h Si No
en H. pylori)
Eritromicina Oral 250-500 mg/6 h o Si, sélo cuando  Si, en IH aguda
500-1.000 mg/12 h CICr<10 ml/min
Eritromicina v 0,5-1 g/6-8 h Si, sblo cuando  Si, en IH aguda
CICr<10 ml/min
Espiramicina Oral 500 mg/6-8 h; 1-2 g/12 h Escasa Escasa
Dosis max= 4 g/dia informacién informacion
Josamicina Oral 500 mg/6-8 h; 1 g/12 h Escasa Si
informacion
Roxitromicina Oral 150 mg/12 h 0 300 mg/24 h No Si
Monobactamas Aztreonam IM 1-2 g/8-12 h Si Precaucion en cirrosis
Aztreonam v 1-29/8-12 h Si Precaucion en cirrosis
Nitroimidazoles Metronidazol \% 7,5 mg/Kg/8 h (25 mg/min) Si Si. Evitar en IH
Metronidazol Oral 250-750 mg/8-12 h Si Si. Bvitaren IH
Tinidazol Oral 500 mg-2 g/dia segun indicacion No Si. Evitar en IH
Penicilinas Amoxicilina M 500 mg/8 h Si No
Amoxicilina v 1 g (bolo)/6-8 h; 29 Si No
(infusién IV lenta)/6-8 h
Dosis maxima= 12 g/dia
Amoxicilina Oral 0,5-1 g/6-8 h. Si No
Dosis maxima= 4-5 g/dia
Amoxicilina- \Y 1-2 g/6-8-12 h Si No
Clavulanico (Expresado en Amoxicilina)
D. max Ac. Clavulanico =1200 mg
D. max Amoxicilina =12 g/dia
Amoxicilina- Oral 500-875 mg/8 h Si No
Clavulanico (Expresado en Amoxicilina)
D. méax Ac. Clavulanico =1200 mg
D. max Amoxicilina = 12 g/dia
Ampicilina M 500 mg/8 h.Dosis max=12 g/dia Si No
Ampicilina \% 1-2 g/6-8 h. Dosis max=12 g/dia Si No
Ampicilina Oral 0,5-1 g/6-8 h. Dosis max=12g /dia Si No
Ampicilina/ M 1-2 g/6-12 h; Si No
Sulbactam Dosis maxima=12 g/dia
Ampicilina/ \Y 1-2 9/6-12 h; Si No
Sulbactam Dosis maxima=12 g/dia
Cloxacilina M 1-2 g/4-6 h No No
Cloxacilina v 1-2 g/4-6 h No No
Cloxacilina Oral 500-1.000 mg/6h No No
Penicilina G Benzatina M 1-2 millones Ul en dosis tnica Si No
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Grupo Antibidtico Via Dosis usual Ajuste IR Ajuste IH
Penicilinas Penicilina G Procaina M 600.000-1.200.000 Ul/12-24 h Si No
Penicilina G Sédica M 1-5 millones Ul/4-6 h Si No
Penicilina G Sédica \Y 1-5 millones Ul/4-6 h Si No
Penicilina V Potéasica Oral 500-1.000 mg/6h Si Puede requerirse en
caso de IH junto con IR
Piperacilina IM 2-4 g/4-6 h; 4 g/6 h en inf. graves Si No
D. méx= 24 g (2 g por cada
administ via IM)
Piperacilina \Y 2-4 g/4-6 h; 4 g/6 h en inf. graves Si No
D. méx=24g
Piperacilina- v 2-4 g/6-8 h Si No
Tazobactam
Sultamicilina Oral 375-750 mg/12 h Si No
Polimixinas Colistina M 50000 Ul/Kg/dia Si Escasa experiencia
Colistina \% 50000 Ul/Kg/dia Si Escasa experiencia
Quinolonas Ciprofloxacina \% 200-400 mg/12 h Si No
(Infusién de 30-60 min)
Ciprofloxacina Oral 250-750 mg/12 h Si No
Enoxacina Oral 200-400 mg/12 h Si Sien cirréticos con
diuréticos
Levofloxacina \Y 250-500 mg/24 h No
Levofloxacina Oral 250-500 mg/24 h No
Ofloxacina \% 200-400 mg/12 h Mé&x 400 mg/dia en IH
severa
Ofloxacina Oral 200-400 mg/12 h Si Max 400 mg/dia en IH
severa
Rifamicinas Rifampicina \% 600-1.200 mg/12-24 h No Si
Rifampicina Oral 600 mg/24 h; 600 mg/12 h en No Si
profilaxis de meningitis
Sulfamidas Cotrimoxazol IM (20-25 mg Sulfametoxazol/ 4-5 mg Si Precaucion. Riesgo de
Trimetoprim) /Kg/12 h acumulacion
Cotrimoxazol \Y (20-25 mg Sulfametoxazol/ Si Precaucién. Riesgo de
4-5 mg Trimetoprim) /Kg/12 h; acumulacion
Neumonia por P. carinii
(25/5)mg/Kg/6 h
Cotrimoxazol Oral (800 mg Sulfametoxazol/160 mg Si Precaucién. Riesgo de
Trimetoprim) /12 h acumulacion
Sulfadiazina Oral 2-4 g inicialmente; seguido Si Precaucion. Riesgo de
de 0,5-1g/6 h acumulacién
Tetraciclinas Doxiciclina \% 100 mg/12 h (1 dia); Utilizar con Precaucion. Riesgo
luego 100-200 mg/24 h 6 precaucion de acumulacién
50-100/12 h. por riesgo
Dosis max=300 mg/dia de aumento
de Urea
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Grupo Antibidtico Ajuste IR Ajuste IH
Tetraciclinas Doxiciclina 100 mg/12 h (1¢ dia); Utilizar con Precaucion. Riesgo
luego 100-200 mg/24 h precaucion de acumulacién
050-100/12 h. por riesgo
Dosis max=300 mg/dia de aumento
de urea
Minociclina 200 mg Inicial; Utilizar con Precaucién. Riesgo
100 mg/24 h; 100 mg/ precaucion de acumulacién
12 h en inf. graves por riesgo de
aumento
de urea
Tabla VII. Duracién del tratamiento antibiético (12,13,16,20)
Infeccion Duracion (Dias)
Bacteriemia con foco extraible 10-14
Osteomielitis (segun evolucion y m.o. implicado) 14-21-42-90
Otitis media (Ceftriaxona) 1
Otitis media 10
Endocarditis (Seglin m.o. y tipo de véalvula) 14-28-42
Disenteria bacilar 3
Febre tifoidea (Cloranfenicol) 14
Febre tifoidea 3-5
Cervicitis mucopurulenta (Doxiciclina) 7
Cervicitis mucopurulenta (Azitromicina) 1
Uretritis no gonocécia (Doxiciclina) 7
Uretritis no gonocécica (Azitromicina) 1
Pericarditis purulenta 28
Artritis séptica gonocdcica 85-87
Artritis séptica no gonocoécica 14-21
Cistitis, ITU no complicada 3-5
Pielonef. aguda no complicada, ITU complicada 7-10
Pielonef. aguda complicada, pielonef. crénica 20-30-42

Neumonia neumococica

Minimo 5 (usual 10)

Neumonia por bacilos gramnegativos 21-42
Neumonia por Legionella, Mycoplasma, Clamidia 14-21
Neumonia estafilococica 21-28
Meningitis por H.influenzae, N.meningitidis 7
Meningitis por Listeria, Enterobacterias, Estreptoc. 14-21
Meningitis por S. Pneumoniae 10-14
Gangrena gaseosa 10
Enfermedad pélvica inflamatoria 14
Faringitis por estreptococo grupo A 10
Prostatitis aguda 7-10
Prostatitis cronica 28-90
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Tabla IX. Interacciones clinicamente significativas de medicamentos antibacterianos (9,10,12,14,22,29)

Grupo Interaccion
antibacteriano
Penicilinas Probenecid eleva niveles séricos y prolonga la semivida biolégica

Inactivacion (por incompatibilidad quimica) de Aminoglucésidos (Gentamicina, Tobramicina, Amikacina)
cuando se utilizan junto con Carbenicilina, Ticarcilina, Penicilina G, Azlocilina, Mezlocilina y Piperacilina, lo
cual puede tener importancia préactica en pacientes con IR

Ampicilina + Alopurinol: Aumenta la frecuencia de exantemas producidos por Ampicilina

Cefalosporinas

Probenecid eleva niveles séricos y prolonga la semivida biolégica

Probenecid y fenilbutazona pueden aumentar la nefrotoxicidad de cefaloridina

Cefaloridina + anticoagulantes orales: Se produce aumento del tiempo de protrombina

Diuréticos como Furosemida y acido Etacrinico, Aminoglucésidos, Anfotericina B, Vancomicina y Colistina,
pueden potenciar la nefrotoxicidad de Cefaloridina y Cefalotina

La colestiramina interfiere la absorcion de Cefadroxilo y Cefalexina

Inhibidores
de beta-lactamasa

Probenecid no produce alteracién en niveles séricos ni en semivida del acido Clavulanico
El uso concomitante de Alopurinol y Amoxicilina/Clavulanico da lugar a un aumento en la absorcién, bio-
disponibilidad y excrecion urinaria de la Amoxicilina y del acido Clavulanico

Carbapenemes

No se han descrito interacciones con otros farmacos

Monobactamas

El Probenecid y la Furosemida incrementan los niveles plasmaticos de Aztreonam

Aminoglucésidos

Se potencia la nefrotoxicidad de Aminoglucésidos con farmacos como Cefalotina, Nitrato de Galio,
Beta-aescina, Vancomicina y Ciclosporina

Se potencia la ototoxicidad de Aminoglucésidos con farmacos como Cis-Platino, Furosemida, Acido Etacri-
nico, Clorotiazida, Vancomicina. Los antivertiginosos (Difenhidramina) pueden enmascarar la ototoxicidad
de Aminoglucésidos

La asociacién de Aminoglucésidos con anestésicos, sedantes y curarizantes aumenta el riesgo de bloqueo
neuromuscular

Los Aminoglucésidos pueden potenciar el efecto anticoagulante de los derivados cumarinicos (disminu-
cion de la disponibilidad de vitamina K)

Macrélidos

Eritromicina produce inhibicién del metabolismo y, consecuentemente elevacién de los niveles plasmaticos
de Teofilina, Warfarina, Carbamacepina, Ciclosporina, Metilprednisolona, Triazolam, Alfentanilo, Bromo-
criptina y Ergotamina

Claritromicina, Josamicinay Midecamicina tienen un efecto similar, pero de menor grado, y tan solo debe
vigilarse la asociacién con Ciclosporina y Carbamazepina

Azitromicina, Diritromicina y Espiramicina no muestran interferencias metabdlicas

Eritromicina aumenta la absorcién de Digoxina (por alteraciones de la flora intestinal, lo que disminuye la
inactivacion de Digoxina en el intestino)

La administraciéon concomitante de Eritromicina con Procainamida, Disopiramida, Astemizol y Terfenadina
produce prolongacién del periodo QT (posible accion sobre los canales de sodio)

Lincosamidas

Clindamicina puede potenciar la accion de bloqueantes ganglionares y de relajantes musculares

Tetraciclinas

Los iones metalicos bi y trivalentes disminuyen su absorcién por via oral

Las Tetraciclinas potencian la accién de la fenformina, con tendencia a la acidosis metabdlica

Las Tetraciclinas potencian la nefrotoxicidad de anestésicos como el Metoxifluorano

No deben administrarse conjuntamente con anestésicos volatiles inhalados o con los derivados de curarina
por provocar bloqueo neuromuscular

Las Tetraciclinas pueden aumentar la absorcién intestinal de digoxina (alteraciones en la flora intestinal y
disminucién del metabolismo)

Cloranfenicol

Contraindicado el empleo simultaneo de Cloranfenicol o Tianfenicol con agentes leucopenizantes (Sulfa-
midas, sales de oro, antiinflamatorios, pirazolona, etc.) ya que se puede sumar la depresién medular

La administracion simultanea de Cloranfenicol con medicamentos antianémicos (hierro, acido félico, vita-
mina B,,) puede originar una disminucién de la respuesta hematopoyética a estos ultimos

El Paracetamol prolonga la semivida del Cloranfenicol

Por metabolizarse a nivel hepatico, el Cloranfenicol sufre numerosas interacciones con inductores 'y depre-
sores del metabolismo hepético
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Grupo
antibacteriano

Interaccion

Quinolonas

Las Quinolonas inhiben el metabolismo hepatico de muchos farmacos, principalmente de Teofilina, Cafei-
nay AINE

La combinacién de Quinolonas con AINEs puede potenciar la inhibicién de los receptores GABA y producir
reacciones téxicas

La administraciéon conjunta de antiacidos que contengan cationes polivalentes retarda la absorcion de las
Quinolonas

Metronidazol

Cuando se administra junto con anticoagulantes orales cumarinicos, potencia el efecto de éstos, y se pro-
duce aumento del tiempo de protrombina

El Metronidazol sufre fenémenos de induccién de su metabolismo por farmacos como barbituricos, Feni-
toina; y fendmenos de inhibiciéon por Cimetidina y otros

B Metronidazol potencia el efecto del Vecuronio, pudiendo llegar a producir bloqueo neuromuscular

Sulfamidas y Cotrimoxazol

Las Sulfamidas dan interacciones por desplazamiento de la unién a proteinas plasmaticas con diversos far-
macos (Fenilbutazona, anticoagulantes orales, hipoglucemiantes orales, salicilatos, etc.)

El Cotrimoxazol no debe emplearse simultaneamente con otros farmacos que inhiben la hematopoyesis
(antimitoticos, cloranfenicol, etc. ), por el peligro de reforzamiento de los efectos depresores de la médula
6sea

El empleo simultaneo de Cotrimoxazol con los diuréticos derivados de la tiazida o la Furosemida eleva el
riesgo de trombocitopenia

B Cotrimoxazol puede potenciar la nefrotoxicidad de la Ciclosporina

Glicopéptidos

H uso de Vancomicina con otros farmacos nefrotéxicos y/o diuréticos potentes debe manejarse con caute-
la por probable potenciacion de la nefrotoxicidad

Fosfomicina

La Cimetidina incrementa la tasa de absorciéon por via oral cuando se administra Fosfomicina-trometamol
(la elevacién de pH hace que se degrade menos)
La Metoclopramida disminuye la absorcién por aumento de la motilidad gastrointestinal

Colistina

Potencia la nefrotoxicidad de otros farmacos nefrotéxicos
Puede provocar bloqueo neuromuscular cuando se administra junto con anestésicos inhalados o con deri-
vados de la curarina

CONCLUSION

El disponer de guias de validacién de la prescripcion,
elaboradas con criterios basados en evidencia cientifica,
facilita el proceso de la validacién y contribuye a la iden-
tificacion de un mayor niimero de prescripciones alertan-
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