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Prélogo

El descubrimiento y uso de los antimicrobianos
marca uno de los hitos fundamentales en
la historia de la medicina, abriendo la puerta
a la curacion de infecciones que, en otro tiempo,
eran sentencias de muerte. Afecciones como la
neumonia, la meningitis bacteriana, la tuberculosis
y muchas otras han pasado de ser mortales a
tratables gracias a este avance. Més adn, los
cimientos de la medicina moderna —desde el
tratamiento oncoldgico hasta los trasplantes
de odrganos y las intervenciones quirlirgicas
complejas— reposan en la capacidad de controlar
las infecciones que pueden surgir durante la atencién médica. Sin embargo, esta
piedra angular se encuentra bajo una amenaza creciente debido a la resistencia
a los antimicrobianos, un desafio que obliga a la blisqueda constante de nuevos
farmacos y estrategias terapéuticas.

La actualizacién constante del tratamiento de las enfermedades infecciosas
se vuelve imperativa ante los cambios en la epidemiologia de los agentes
patégenos y, sobre todo, en su resistencia a los tratamientos existentes. Esta
resistencia representa uno de los desafios mas significativos para la salud publica
mundial, cuyo impacto devastador mundial, cuyo impacto devastador se estimé
en aproximadamente 5 millones de muertes en el 2019, niimero que supera la
mortalidad por enfermedades como el sida, la tuberculosis y la malaria combinadas.

El uso indiscriminado de antimicrobianos es el principal catalizador de la
resistencia y subraya la necesidad de hacer un manejo prudente y adecuado
de estos medicamentos. Este Gltimo abordaje no solo es clave para preservar la
eficacia de los farmacos y prevenir el grave efecto en la morbilidad y mortalidad
asociado a las enfermedades infecciosas, sino también para garantizar la
accesibilidad econémica de los tratamientos.

En este contexto de urgencia global, la Organizacion Panamericana de la
Salud, desde hace casi dos décadas, ha impulsado la publicacién de esta
guia de Tratamiento de enfermedades infecciosas 2024-2026, ahora en su
Novena edicién, dirigida a médicos en formacion de diversas especialidades.
La guia se propone como un referente en la seleccion de tratamientos
antiinfecciosos, equilibrando la necesidad de intervencién farmacoldgica con
el imperativo de limitar el uso de antimicrobianos a lo estrictamente necesario.
Las recomendaciones se basan en la epidemiologia actual y en los patrones
de resistencia de los agentes patégenos en América Latina y el Caribe.
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Ademés, esta guia integra los principios del sistema AWaRe de la Organizacion
Mundial de la Salud, ofreciendo directrices claras y basadas en evidencia para
el manejo de las infecciones mas comunes. Asimismo, incluye una seccion
dedicada a la implementacién de programas de optimizacién del uso de
antimicrobianos en los centros de salud.

Nuestra aspiracion es que esta guia contribuya significativamente a mejorar la
prescripcion y el manejo de los antimicrobianos, sirva para extender su vida Gtil y
eficacia, y se convierta en una herramienta clave en la lucha contra la resistencia
a los antimicrobianos. Confiamos en que este recurso fortalezca las estrategias
de salud pdblica y marque un paso adelante hacia un futuro més saludable
para la humanidad.

Jarbas Barbosa da Silva Jr.
Director
Organizacion Panamericana de la Salud
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1. CONSIDERACIONES GENERALES

Las sustancias antimicrobianas tienen la capacidad de destruir, impedir o retrasar
la multiplicacién de microorganismos. Pueden ser producidas naturalmente
por bacterias, hongos filamentosos y actinomicetos (como la tetraciclina, la
estreptomicina y la eritromicina, elaboradas por bacterias del género Streptomyces)
o sintetizadas quimicamente (sulfamidas, quinolonas).

Asi, los antimicrobianos conforman un gran grupo de compuestos de estructuras
diversas y numerosos mecanismos de accion que destruyen o interfieren la
replicacion o el crecimiento de bacterias, virus, hongos y parasitos. Segun su uso, se
denominan antibiticos, antivirales, antiflngicos o antimicéticos y antiparasitarios,
respectivamente. A su vez, los antibi6ticos se pueden clasificar segin la clase y
el espectro de microorganismos sobre los que acttian, el camino bioquimico que
interfieren y la estructura quimica que se une al sitio de accion.

El tratamiento con antibiGticos estd destinado a los pacientes con sintomas
y signos clinicos de infeccion bacteriana. Su uso adecuado requiere obtener
informacion sobre el paciente y su entorno (recuadro 1.1). Los factores
determinantes de un tratamiento exitoso incluyen la seleccién del farmaco
con base en los resultados microbioldgicos, las pruebas de sensibilidad, el
conocimiento de la penetracion en el sitio de la infeccion, ademds de la dosis
apropiada y el esquema terapéutico. Cuando se trata de infecciones graves (por
ejemplo, en casos de choque séptico), es importante considerar los principios
farmacocinéticos y farmacodinamicos que aseguran un uso apropiado de estos
farmacos.

Los antibidticos pueden administrarse de forma empirica, cuando se desconoce el
agente causal, 0 segln los hallazgos microbiolégicos, cuando el agente infeccioso
ya se haya identificado y caracterizado. En ambas circunstancias el antibiético
seleccionado debe ser eficaz y seguro (recuadro 1.2).

Aunque el aislamiento del agente etiolégico es beneficioso, pues facilita la
eleccion del tratamiento mas adecuado, no siempre es posible realizarlo
oportunamente. Sin embargo, debe ser de regla en los casos de infeccion
hospitalaria y en los de infecciones comunitarias graves. La interpretacion de los
datos de laboratorio debe hacerse teniendo en consideracion el cuadro clinico,
ya que los hallazgos pueden deberse a una colonizacion o contaminacién de la
muestra y no a infeccion.

La identificacion del agente etioldgico puede obviarse cuando haya pruebas de
que la infeccién es causada por un determinado microorganismo y la experiencia
indique que el mismo es sensible a un determinado antibiético, como es el caso
de algunas infecciones de transmisién sexual (ITS), la neumonia y la cistitis
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comunitaria. Por otra parte, no todas las infecciones justifican el tratamiento
antibiético. Ejemplos de las dltimas son la bacteriuria asintomética (excepto
en embarazadas o procedimientos urolégicos), los abscesos superficiales que
pueden ser drenados y la diarrea sin sangre. Ademds, existen situaciones clinicas
no infecciosas que pueden ser causa de fiebre y simular un cuadro infeccioso,
tales como la flebitis quimica, la tromboembolia pulmonar y las enfermedades
inmunitarias, entre otras.

Recuadro 1.1 Informacion sobre el paciente y su entorno
(Informacion epidemioldgica y otras)

Edad, sexo, peso

Coexistencia de la infeccién con otra enfermedad de base

Antecedentes de hipersensibilidad a los antibidticos

Condicion de las funciones hepética y renal

Estado inmunitario, coagulopatias, alergias

Hospitalizacién previa y duracién

Uso previo de antibiéticos y duracién

Exposicion a procedimientos invasivos (por ejemplo, cirugfa, catéter urinario,

catéter vascular)

Antecedentes de colonizacién, infeccion por microorganismos multirresistentes

m Resultados de la vigilancia de la resistencia a los antibiticos (perfil de
sensibilidad)

m Prevalencia de los distintos agentes etioldgicos segln los diferentes tipos
de infeccion

m Situacién socioeconémica

Recuadro 1.2 Criterios de seleccion del antibiético

Debe ser eficaz y seguro, y se tomara en consideracion su:

m Composicion y caracteristicas farmacolégicas, absorcion, distribucion
en tejidos y liquidos organicos; metabolismo y excrecion. Debe alcanzar
concentraciones terapéuticas en el érgano diana.

m Espectro de accion

m Dosis y forma de administracion

m Via y periodo de administracion

m Interaccion con otros antibiéticos o medicamentos (antagonismo, sinergia,
ninguna)

m Efectos adversos y contraindicaciones
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Recuadro 1.2 Criterios de seleccion del antibiético (cont.)

m Potencial de induccién de resistencia

m Epidemiologia de la resistencia en el hospital y la comunidad

m Epidemiologia de infecciones prevalentes en el hospital y la comunidad

m Disponibilidad

m Costo

m Caracteristicas del paciente: hipersensibilidad conocida, funcién renal
y hepética, tolerancia a la via de administracién, adherencia

El diagndstico presuntivo de una infeccion se basa en datos clinicos y
epidemioldgicos. Si ambos justifican el tratamiento antibidtico, la seleccién del
farmaco dependera tanto de la informacion con que cuenta el personal de salud,
el estado general del huésped, el sitio de la infeccion y los datos epidemioldgicos,
como de las caracteristicas del farmaco que se use y del agente o agentes
causales, de haber mas de uno. Cuando sea necesario administrar tratamiento
empirico, se considerard el agente infeccioso que tenga mayor probabilidad
estadistica de causar la infeccién en esa situacion clinico-epidemiolégica.

El tratamiento empitico se justifica cuando no se dispone del diagndstico del
agente causal o la urgencia del caso lo requiera. Sin embargo, antes de iniciar
el tratamiento, debe obtenerse la muestra para realizar el examen microscopico y
facilitar la definicion del tratamiento y para que el laboratorio microbioldgico trate
de aislar e identificar el agente etioldgico y realice las pruebas de sensibilidad a los
antibidticos pertinentes. En la actualidad, el uso de técnicas rapidas de laboratorio
ha permitido acelerar el diagndstico etiolégico de la infeccion, lo cual facilita
cambiar del tratamiento empirico al tratamiento dirigido y, en consecuencia, reducir
el esquema inicial (1).

Cuanto antes se inicie el tratamiento con el antimicrobiano adecuado, mayor
serd la posibilidad de beneficiar al paciente y a su comunidad. En relacién con
el paciente, la evaluacion de la accion terapéutica del antibidtico seleccionado
se basa en parametros clinicos y de laboratorio, entre ellos, la curva térmica,
los signos y sintomas especificos dependientes de la enfermedad infecciosa, el
recuento leucocitario, el nivel de procalcitonina y otros marcadores de infeccion.
Cuando el resultado de laboratorio indique que existe mas de un antimicrobiano
capaz de combatir al agente causal, se seleccionara aquel que:

= Sea poco téxico y tenga menos efectos colaterales en las condiciones clinicas
del paciente

= Tenga la via de administracion y posologia més adecuadas

m Induzca menor resistencia
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m Sea de menor costo
m Tenga el espectro mas limitado respecto al agente patégeno infectante

El tratamiento simultdneo con mdas de un antibiético solo se justifica en los
casos de infecciones graves bajo tratamiento empirico o cuando se haya hecho
el diagnéstico del agente causal y se trata de prevenir que surja resistencia
(por ejemplo, en los casos de infeccién por Mycobacterium tuberculosis o de
endocarditis por Enterococcus faecalis); infecciones mixtas (p. ej., en casos
de infeccion abdominal o pelviana), o cuando el paciente tiene dos enfermedades
por agentes causales diferentes (como en el caso de tuberculosis o lepra con
infecciones de otra etiologia).

1.1 Normativizacion del uso de antibiéticos

El uso racional de antibiéticos en instituciones requiere la existencia de un comité
de control de infecciones intrahospitalarias, un comité de farmacologia y un
programa de optimizacion del uso de antimicrobianos (PROA, capitulo 4). Este dltimo
tendra la responsabilidad de fijar las normas sobre el uso de antimicrobianos en
la institucién, de acuerdo con criterios establecidos y la experiencia existente sobre
los farmacos. Asimismo, llevara el control permanente de la prescripcién de aquellos
antibidticos que la institucion considere de uso restringido o de reserva. Ademas,
hay condiciones institucionales que facilitan el uso racional de los antibiéticos
(recuadro 1.3) (2).

Recuadro 1.3 Uso racional de antibidticos en instituciones
de atencion de la salud

Condiciones institucionales que facilitan el uso racional de los antibiGticos

m Disefio y aplicacion de un programa para la optimizacion del uso de antimi-
crobianos (PROA) que contemple objetivos basados en prioridades, estrate-
gias e indicadores para su monitoreo (véase el capitulo 4)

m Comités de control de infecciones intrahospitalarias y de farmacoterapia en
funciones

m Educacién continua programada para el personal médico y de enfermeria

m Vigilancia permanente de la resistencia a los antimicrobianos de los gérme-
nes aislados en el hospital

m Abastecimiento permanente de antimicrobianos seleccionados en la farmacia
del hospital

m Laboratorio de microbiologia con capacidad instalada para llevar a cabo ais-
lamiento, identificacion y pruebas de sensibilidad

m Uso uniforme y correcto de antimicrobianos en la profilaxis clinica y quirdrgica
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Recuadro 1.3 Uso racional de antibidticos en instituciones
de atencion de la salud (cont.)

m Aplicacion de normas sobre el uso de antimicrobianos para el tratamiento de
las infecciones mds frecuentes

m Difusion de informacion sobre la eficacia, la seguridad y el costo de los antimi-
crobianos

m Revision de los esquemas de tratamiento empirico iniciales por especialista
en infectologia y médico tratante a las 48 horas de iniciado el tratamiento
para ajustar el esquema inicial (reduccion)

m Validacion de los esquemas terapéuticos por farmacélogos clinicos para el
ajuste de dosis, la reconstitucion del farmaco, la forma de administracion,
la deteccion de eventos adversos y la prevencion de interacciones medica-
mentosas

m Establecimiento de un sistema para monitorear el efecto del PROA con base en
indicadores de consumo, del caracter apropiado de la prescripcion (adherencia
a pautas clinicas, reduccién de los formacos y cambio a via oral) y de
impacto, por ejemplo, infeccién por Clostridiodes difficile, microorganismos
multirresistentes o mortalidad

En el recuadro 1.4 se resumen las 10 pautas mds importantes del uso de
antibiéticos en la comunidad. En el capitulo 4, cuadro 4.1, figuran algunas medidas
propuestas para controlar el uso de antimicrobianos en el &mbito hospitalario.

Recuadro 1.4 Los 10 mandamientos del uso de antimicrobianos
en la comunidad

1. ¢Es necesario dar antibidticos? Educar al paciente sobre el manejo de los
sintomas de infecciones no bacterianas.

2. Seleccionar el farmaco adecuado para dar en el blanco es mejor que
disparar a ciegas.

3. Considerar los pardmetros farmacocinéticos y farmacodindmicos al selec-
cionar el antibiético; administrarlos por el lapso minimo en que se haya
demostrado eficacia clinica. Considerar que ha disminuido el nimero de
dias de administracion de los esquemas clasicos.

4. Estimular la adherencia de los pacientes al tratamiento.

5. Usar combinaciones de antibidticos solamente en situaciones muy espe-
cificas (tuberculosis, infecciones de transmision sexual).

6. Evitar el uso de medicamentos genéricos de baja calidad.

7. Disuadir la autoprescripcion de antibiéticos.

8. Seguir solamente las guias bien documentadas.
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Recuadro 1.4 Los 10 mandamientos del uso de antimicrobianos
en la comunidad (cont.)

9. Utilizar la informacion del laboratorio microbiolégico.
10. Recetar antibiéticos empirica e inteligentemente, con conocimiento de la
sensibilidad local y los datos de la vigilancia de la resistencia.

Adaptado de Levy Hara G, Amabile Cuevas C, Gould I, et al. “Ten Commandments” for the
appropriate use of antibiotics by the practicing physician in an outpatient setting. Front
Microbiol. 2011:2:230. Disponible en: https://doi:10.3389/fmicb.2011.00230.

Las iniciativas para promover conversaciones entre clinicos y pacientes con
el propésito de proporcionar la mejor atencion respaldada por documentacion
cientifica también incluyen aspectos relacionados con la prescripcion de
antimicrobianos. Esas iniciativas tienen por objeto involucrar a los pacientes en la
discusion y toma de decisiones clinicas de manera constructiva. En ese sentido, se
destacan cinco cuestiones (recuadro 1.5).

Recuadro 1.5 Cinco temas que clinicos y pacientes deberian considerar

1. Labacteriuria asintomatica no se trata con antibicticos, excepto en el caso de
mujeres embarazadas o pacientes que seran sometidos a un procedimiento
urolégico o quirdrgico.

2. Debe evitarse recetar antibiéticos para infecciones de las vias respiratorias
superiores.

3. No deben emplearse antibidticos para tratar la dermatitis por estasis en las
extremidades inferiores.

4. Debe evitarse la busqueda de infeccion por Clostridioides difficile en
ausencia de diarrea.

5. Debe evitarse el uso profilactico de antibidticos para prevenir endocarditis
en caso de prolapso de la valvula mitral.

Adaptado de www.choosingwisely.org/societies/infectious-diseases-society-of-america.

1.2 Profilaxis antibidtica

La profilaxis antibiética comprende el tratamiento de pacientes que todavia no
se encuentran infectados ni han desarrollado la enfermedad. Idealmente, un
farmaco sencillo, eficaz y no toxico puede prevenir una infeccion producida por
un microorganismo especifico o erradicarla de manera temprana. La profilaxis se
administra a pacientes con supresion inmunitaria, entre ellos, los sometidos a
trasplante o cirugia; los que tienen alto riesgo de padecer endocarditis; quienes se
someten a determinados procedimientos dentales, y mujeres embarazadas con
infeccién por VIH (véase también el capitulo 8).
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2. CLASIFICACION DE AGENTES ETIOLOGICOS

Tradicionalmente, la clasificacion de las bacterias se ha basado en su fenotipo,
que incluye tamano, forma, caracteristicas de tincion y propiedades bioquimicas.
Sin embargo, en los Gltimos afos, la clasificacién se ha actualizado a la luz de
los hallazgos genotipicos. La espectrometria de masas por tiempo de vuelo con
desorcién/ionizacion asistida por matriz (MALDI-TOF MS, por su sigla en inglés)
se estd aplicando cada vez méas en los laboratorios de microbiologia diagndstica
para la identificacién de microorganismos. En comparacion con las técnicas mas
tradicionales, esta tecnologia ofrece la oportunidad de identificar bacterias, gran
parte de las especies de levaduras y algunos géneros de hongos filamentosos de
manera rapida y rentable. El método MALDI-TOF MS combina las ventajas de los
ensayos fenotipicos con la rapidez y precision de los ensayos moleculares. En
los dltimos afios, ha sido cada vez mas utilizado en los laboratorios de diagnéstico,
debido a su alta reproducibilidad, rapidez y sensibilidad en el andlisis, asi como
por los tiempos de respuesta mas cortos, en comparacion con los métodos
fenotipicos. Ademas, se puede aplicar directamente a muestras clinicas. La técnica
MALDI-TOF MS también tiene la capacidad de realizar mas determinaciones por
hora, requiere menos personal con experiencia minima y garantiza la trazabilidad
en todo el proceso. Algunas desventajas son el alto costo inicial del equipo,
aunque el costo de la identificacion es bajo.

Como es de esperar, existe una gran superposicion entre genotipo y fenotipo,
pero algunas diferencias han contribuido a la actualizacién de la taxonomia de
las bacterias.

Las bacterias se clasifican en dos grandes grupos, seglin su comportamiento frente
a la coloracion de Gram y con base en las diferencias de composicion de la pared
bacteriana. Las especies grampositivas se tifien de violeta y las gramnegativas,
de rosa. En el diagrama 2.1 se encuentra la clasificacién de las bacterias de
importancia clinica, por género y especie.
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3. ANTIBIOTICOS: MECANISMOS DE ACCION Y RESISTENCIA

La resistencia a los antibidticos es la capacidad de una bacteria de no responder
a la accion de esos farmacos. Actualmente, se reconoce como un fenémeno
natural que antecede la presion de los antimicrobianos. La resistencia constituye
un problema de salud publica creciente en todo el mundo y es consecuencia
del proceso de seleccion natural, producto de mutaciones ocurridas al azar en
la poblacién bacteriana (o por la adquisicion de mecanismos de resistencia por
transferencia desde otras bacterias resistentes) debido a la presion selectiva del
antibiético. En la practica, una bacteria es sensible a un antibiético cuando este es
eficaz frente a ella y se puede esperar la curacion de la infeccion. Por el contrario, las
bacterias son resistentes cuando su crecimiento solo puede inhibirse con concen-
traciones superiores a las que el farmaco puede alcanzar en el sitio de la infeccion.
Los antibiéticos no son mutagénicos; solo crean presion de seleccion (1, 2).

Cuando se selecciona una bacteria resistente a un farmaco antibacteriano, sus
descendientes suelen heredar esa resistencia y, con el tiempo y por presion del
farmaco, la poblacion de cepas resistentes se vuelve dominante en el nicho
ambiental en el que se desarrolla. En otras ocasiones, los microorganismos utilizan
mecanismos de transferencia de material genético, conocidos como resistencia
transmisible, con lo cual pueden transferir su resistencia a su misma especie 0
a otras. Esta transferencia se debe a la presencia de plasmidos, transposones
e integrones, que tienen una funcién muy importante en la diseminacion de la
resistencia a diversos antibacterianos.

Los mecanismos por los que las bacterias pueden adquirir material genético de
otras bacterias son: la transformacién, que consiste en la incorporacion por una
bacteria de 4cido desoxirribonucleico (ADN) libre en el medio como resultado
de la lisis de otras bacterias; la transduccion, es decir, la transferencia de ADN
cromosémico o plasmidico de una bacteria a otra utilizando como vehiculo un
bacteriéfago (virus que utilizan bacterias para su desarrollo y reproduccion), y
la conjugacién, que consiste en el intercambio de material genético entre dos
bacterias (donante y receptora) mediante el contacto fisico entre ambas. La
unién de donante y receptor se efectia mediante los pili conjugativos del donante
codificados en el plasmido conjugativo. Los pili conjugativos son estructuras en
forma de tubo hueco (sistema de secrecion tipo IV), a través de las cuales pasa
el material genético (plasmidos) a la célula receptora (3). Esos mecanismos de
diseminacion de los genes de resistencia se dan fundamentalmente entre las
mismas especies bacterianas, pero pueden darse también en especies y géneros
distintos. Como resultado, tanto la bacteria dadora como la receptora expresaran
todos los mecanismos de resistencia incluidos en el plasmido.

La resistencia bacteriana puede ser intrinseca o adquirida y debe analizarse desde
el punto de vista poblacional, farmacocinético, molecular, farmacodindmico y,
naturalmente, clinico.
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La resistencia intrinseca de una bacteria a un antibacteriano surge de forma
natural, en ausencia de mecanismos de presion de seleccion antimicrobiana y se
caracteriza por ser inherente a una especie en particular. Estos microorganismos
pueden expresar mecanismos de resistencia natural (por ejemplo, betalactamasas
cromosomicas), perder los sitios blanco o tener barreras naturales que evitan la
accion del agente antimicrobiano al no poder alcanzar su objetivo. Es una propiedad
innata de la bacteria, en la que pueden participar uno o varios mecanismos de
resistencia. El conocimiento de la resistencia intrinseca ayuda al microbiélogo a
identificar las bacterias y al médico tratante, a no utilizar un antibiético para una
bacteria que presente resistencia a él, como en el caso de la nitrofurantoina y la
colistina para cepas de la tribu Proteae o ampicilina, amoxicilina y cefalosporinas
de primera generacion, para las de Enterobacter spp., Citrobacter freundi,
Morganella morganii, Providencia spp. y Serratia spp.

La resistencia adquirida es un verdadero cambio de la composicion genética, de
tal manera que, si una bacteria alguna vez fue sensible a un antimicrobiano, al
adquirir resistencia, el fArmaco en cuestion pierde su eficacia. El andlisis genético
ha permitido establecer que la resistencia adquirida puede ser un fenémeno
temporal cuando esté condicionada por factores de su medio. Por ejemplo, las
cepas de Escherichia coli son resistentes a los aminoglucésidos cuando crecen
en condiciones anaerdbicas y las de Pseudomonas aeruginosa son resistentes a
la polimixina y los aminoglucésidos cuando hay exceso de iones de magnesio en
el medio. La resistencia adquirida también puede ser permanente en el caso de
existir mutaciones o cuando se debe a la adquisicién de material genético externo
a través de plasmidos, transposones, integrones u otros. El fenémeno de tolerancia
debe considerarse un tipo de resistencia adquirida, aun cuando el microorganismo
siga siendo sensible al medicamento. Los mecanismos de resistencia desarrollados
por las bacterias podrian resumirse en los siguientes:

1. Expulsién del antibiético del interior de la célula bacteriana, que limita la
concentracion intracelular del formaco por medio de un sistema de eflujo.
Para ello, la bacteria dispone de bombas de expulsién dependientes de
energia, que pueden comportarse como sistemas de eliminacién de uno
0 varios antibidticos. Es uno de los principales mecanismos de resistencia
intrinseca.

2. Neutralizacién del antibacteriano mediante enzimas que lo vuelven inactivo.
Las enzimas mds importantes son las betalactamasas, que inactivan los
antimicrobianos betalactdmicos, los que, a su vez, son el tratamiento de
primera eleccién para infecciones como neumonia, meningitis, faringitis,
otitis, infecciones del tracto urinario y de partes blandas y sifilis, entre otras.
A este grupo pertenecen las betalactamasas cromosémicas y plasmidicas
de tipo AmpC, las betalactamasas de espectro extendido (BLEE, como las
del tipo CTX-M-) y las carbapenemasas (por ejemplo, del tipo NDM- o0 KPC-).
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Otras enzimas que afectan a otras familias de antibi6ticos son, por ejemplo,
las adenilciclasas, fosforilasas y acetilasas, que modifican e inactivan los
aminoglucdsidos y el cloranfenicol.

3. La alteracion o modificacion del sitio de unién del farmaco antimicrobiano
0 su proteccién (como es el caso de ciertos mecanismos de resistencia a
quinolonas [Qnr]) se traduce en una pérdida de la afinidad y, por ende,
impide la accién del medicamento (4).

4. La alteracién de la permeabilidad bacteriana, que limita el ingreso del
antibacteriano, es un mecanismo importante en las bacterias gramnegativas,
pues poseen canales proteicos denominados porinas que permiten o
impiden el paso de moléculas hidrofébicas, aunque los antimicrobianos
hidréfilos pequefios si pueden penetrar en la bacteria. No obstante, si se
producen mutaciones que modifican el canal del poro o reducen el nimero
de porinas en la membrana, el ingreso del farmaco se vera afectado.

5. Biofilmes. Las bacterias que forman biofilm estdn protegidas de la luz
ultravioleta, la deshidratacidn, la accion de los antibiéticos, los mecanismos
de defensa del organismo, como la fagocitosis, y otras amenazas
ambientales. Estas bacterias son mucho mas resistentes que cuando se
encuentran en estado plancténico y su inhibicién requiere concentraciones
de antibidticos de 10 a 1000 veces superiores a las necesarias para
conseguir el mismo efecto sobre las células planctdnicas. La resistencia
a los antibidticos dentro del biofilm se debe a miiltiples mecanismos,
que pueden incluso actuar de forma sinérgica. Estos son distintos a los
que presentan las células planctdnicas, es decir, a los mecanismos
clasicos de resistencia antimicrobiana codificados genéticamente, como
los mencionados anteriormente. No obstante, los mecanismos clasicos
también funcionan en las bacterias del biofilm y los genes causantes
pueden transferirse con facilidad entre esas bacterias. Aunque no se
conocen con exactitud los mecanismos de resistencia dentro del biofilm,
se consideran fundamentalmente fenotipicos, ya que cuando las bacterias
que lo componen crecen en su forma plancténica en el laboratorio son
sensibles a los antibiticos. Especificamente, la resistencia antimicrobiana
de las bacterias presentes en un biofilm puede deberse a alguno de los
siguientes mecanismos: a) mala penetracion del farmaco o disminucién
de su difusién a través de la matriz extracelular del biofilm; b) accion
alterada debido a condiciones ambientales; c) destruccion del antibiético
por enzimas; d) sobreexpresion a enzimas que destruyen antibiéticos;
e) células persistentes, y f) expresion de genes de resistencia especificos
de los biofilmes.

En los pdrrafos siguientes se describen, para cada clase de antibiéticos, los
compuestos individuales, su actividad y su mecanismo de accion y resistencia.
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3.1 Clasificacién de antibioticos y mecanismos de accion y resistencia

Betalactamicos
Carbapenemes, cefalosporinas, inhibidores de betalactamasas,
monobactames, penicilinas

Actividad y mecanismo de accién. La matriz rigida de la pared celular de las
bacterias grampositivas y gramnegativas depende de uno de sus componentes,
el peptidoglicano. Esa rigidez previene la ruptura osmética del microorganismo.
Las bacterias grampositivas tienen la pared celular gruesa y el peptidoglicano
estd ubicado en una capa localizada por fuera de la membrana bacteriana. En
las gramnegativas, aunque la pared celular es mucho mas delgada, existe una
membrana externa constituida por lipopolisacaridos, que se ubica por encima del
peptidoglicano. De ahi que existan dos membranas como parte de la envoltura
bacteriana. Para llegar a su blanco, el betalactédmico debe poder atravesar la
membrana externa. Los antibiéticos betalactémicos se unen covalentemente
a las proteinas fijadoras de penicilina (PFP) de la membrana citoplasmética
bacteriana, que son enzimas que fabrican peptidoglicano. La unién del
betalactémico a las PFP disminuye la sintesis de nuevo peptidoglicano. Como
consecuencia, se detiene el crecimiento de la bacteria, que posteriormente se
lisa. Estos antibidticos son bactericidas lentos que ejercen su accion en la fase
de crecimiento bacteriano. Una vez que el antibiético deja de actuar, las bacterias
vuelven a reproducirse en 2 horas o menos.

Resistencia. Los mecanismos que intervienen en esta resistencia son mdltiples:

1. Modificaciones de la cantidad o calidad (alteracion del sitio blanco) de
las PFP Es el mecanismo de resistencia a betalactdmicos mas comun de las
bacterias grampositivas, aunque también se observa en algunos géneros de
bacterias gramnegativas, como Neisseria (5). También puede ocurrir que las
PFP sean reemplazadas por otras de caracteristicas diferentes (estafilococo
resistente a meticilina). En los microorganismos grampositivos puede darse
una disminucion de la afinidad de las PFP por el antibiético (también
descrito en gramnegativos, como Neisseria gonorrhoeae, o puede que esas
proteinas sean producidas en otra cantidad.

2. Produccion de betalactamasas. En el caso de bacterias grampositivas que
carecen de membrana externa, estas enzimas se excretan al exterior de la
célula, lo que permite degradar las moléculas de antibiético circundantes.
Este mecanismo no es muy eficiente y por ello no es prevalente en este
grupo bacteriano (como lo es la modificacién del sitio blanco de los
betalactdmicos, las PFP) (6). Entre las bacterias gramnegativas, la
produccion de betalactamasas es el principal mecanismo de resistencia
a los antimicrobianos betalactdmicos (7). Las betalactamasas se excretan
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y concentran en el espacio peripldsmico, entre la pared bacteriana y la
membrana externa. Debido a su amplia variedad (actualmente hay més de
1400 betalactamasas descritas), se han clasificado seglin sus caracteristicas
moleculares y funcionales. En cuanto a su espectro de accién, se las puede
dividir en las de espectro ampliado, que generalmente pueden hidrolizar
penicilinas y cefalosporinas de primera generacion (por ejemplo, TEM-1 y
SHV-1),y las de espectro extendido, que suelen ser codificadas en plasmidos
y pueden hidrolizar penicilinas, monobactames y cefalosporinas de primera a
cuarta generacion, pero no carbapenemes. Un ejemplo muy diseminado entre
las BLEE son las de la familia CTX-M. También estan las cefalosporinasas
del tipo AmpC, que tienen una funcion importante en la resistencia a
cefalosporinas, cefamicinas y, en menor medida, a carbapenemes, tanto
en relacion con bacterias entéricas como con agentes patégenos no
fermentativos (resistencia intrinseca en algunas bacterias, como las del
género Pseudomonas, y en enterobacterias, por ejemplo, de los géneros
Enterobacter y Citrobacter, aunque también pueden ser plasmidicas). Un
tercer tipo de betalactamasas esté constituido por las carbapenemasas, que
pueden degradar todos los agentes betalactdmicos y eliminar ese grupo de
antimicrobianos como opcion terapéutica. Entre las carbapenemasas se han
descrito aquellas que poseen una serina en el sitio activo (tipo KPC) o las que
ejercen su accion hidrolitica mediante uno o dos iones de zinc esenciales en
los sitios activos, llamadas por eso metalobetalactamasas (NDM, VIM, IMP).
Estas (ltimas son incapaces de hidrolizar monobactames.

Disminucion de la concentracion de antibidtico dentro de la bacteria, que
puede deberse a la modificacién de la permeabilidad de la membrana
externa 0 a bombas de eflujo. Se da en bacterias gramnegativas en las que
la penetracion del antibiético es a través de canales proteicos, las porinas, y
la expulsion, a través de bombas de eflujo con perfiles de sustratos variables
(estas bombas también pueden encontrarse en bacterias grampositivas).
Las alteraciones de la sintesis o estructura de los canales disminuyen o
impiden la penetracion del antibiético.

Tolerancia. Este fendmeno consiste en la capacidad de ciertas poblaciones
bacterianas de sobrevivir la exposicion a concentraciones altas de un
antibi6tico, sin modificar la concentracion inhibitoria minima (CIM), al
disminuir los procesos metabdlicos bacterianos esenciales. El fenotipo
de tolerancia se ha descrito tanto para bacterias grampositivas como
gramnegativas. Su significado clinico no es claro, aunque en el caso de
algunas infecciones puede determinar la necesidad de asociar dos
antimicrobianos. Esto se ha comprobado en infecciones estafilocdcicas
que no responden al tratamiento con un antibiético. La tolerancia es la
disminucién o pérdida de la capacidad bactericida de un antibidtico en
relacién con un aislamiento determinado (8).
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Cefalosporinas

Actividad y mecanismo de accion. Las cefalosporinas pueden ser de primera a
quinta generacion, seglin su actividad antimicrobiana. Las de primera generacion
son activas, sobre todo, contra cocos grampositivos, con algunas excepciones
(Streptococcus pneumoniae resistente a penicilina y Staphylococcus aureus y
estafilococos coagulasa-negativa resistentes a meticilina). Su actividad contra
bacilos gramnegativos (Escherichia coli, Klebsiella, Enterobacter, Serratia, Proteus,
Haemophilus influenzae y anaerobios) es menor, aunque mejora en las de segunda
generacion. También son activas contra cocos gramnegativos (Neisseria meningitidis
y N. gonorrhoeae). Las de tercera generacion son activas contra microorganismos
grampositivos y las mds potentes, también contra bacilos gramnegativos (p. €j.,
cefotaxima y ceftriaxona), pero no todas son activas contra cepas de Pseudomonas
aeruginosa, sobre la que la ceftazidima si es activa. La cefepima, de cuarta
generacion, es especialmente activa contra enterobacterias y, al igual que la
cefpiroma, también de cuarta generacion, es activa contra cepas de P aeruginosa.
Ambas son eficaces contra cocos grampositivos. La ceftarolina es una cefalosporina
bactericida semisintética de quinta generacién, con excelente actividad in vitro contra
agentes patdgenos grampositivos, incluidas las cepas de S. aureus resistentes a
meticilina (SARM) debido a su gran afinidad por la PFP2a, por lo que es una buena
opcion de monoterapia para infecciones de piel y partes blandas. Sin embargo, la
ceftarolina no tiene actividad contra microorganismos gramnegativos probleméticos
(por ejemplo, Pseudomonas o Acinetobacter), lo que limita su uso en el tratamiento
de infecciones nosocomiales graves.

El ceftobiprol es una cefalosporina parenteral de quinta generacién y amplio
espectro que inhibe la sintesis de la pared celular al unirse a las PFP2a y PFP2x,
que causan resistencia entre estafilococos y neumococos, respectivamente. Tiene
buena actividad contra bacterias aerobias y anaerobias grampositivas, pero
en el caso de las gramnegativas depende de la especie de bacteria de que se
trate. EI ceftolozano, también de quinta generacion, puede ser una opcién para
el tratamiento de infecciones intraabdominales complicadas e infecciones del
tracto urinario. Este antibiético se combina con el inhibidor de betalactamasas
tazobactam, ya que las infecciones bacterianas multirresistentes generalmente
lo son a todos los antibidticos betalactdmicos debido a la presencia de BLEE, las
que son inhibidas por el tazobactam.

Cefiderocol

Esta es una nueva cefalosporina sideréfora. Tiene una estructura similar a la
cefepima (grupo pirrolidinio en la cadena lateral C-3, que mejora la estabilidad
frente a las betalactamasas) y a la ceftazidima (la misma cadena lateral C-7 que
confiere una mayor estabilidad frente a las betalactamasas y un mejor transporte
a lo largo de la cadena externa). La principal diferencia es la adicién de un grupo
clorocatecol en el extremo de la cadena lateral C-3, que mejora alin mas la
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estabilidad de la betalactamasa y confiere actividad sideréfora. Los sideréforos
son moléculas quelantes naturales del hierro utilizadas por las bacterias para
facilitar su transporte.

El cefiderocol parece ser activo contra la mayoria de las cepas de la orden
Enterobacterales y las especies Acinetobacter baumannii, P aeruginosa
y Stenotrophomonas maltophilia, incluidos los aislamientos resistentes a
carbapenemes, ceftazidima/avibactam, ceftolozano/tazobactam, meropenem/
vaborbactam, imipenem/relabactam y polimixinas. Sin embargo, se ha informado
que la resistencia a cefiderocol es alta en ciertas cohortes. La prevalencia de
heterorresistencia también puede ser alta y cada vez se informan méas casos
de resistencia que surgen durante el tratamiento.

La resistencia a cefiderocol se asocia con una combinacion de mecanismos,
cada uno de los cuales contribuye a reducir la sensibilidad a ese
farmaco: betalactamasas (ciertas variantes de enzimas de tipo PER, SHV,
BEL, KPC y NDM), mutaciones que afectan la expresion/funcién de los
receptores de sideréforos (genes implicados con mayor frecuencia: cirA y fiu en
Enterobacterales, piuA y piuD en P aeruginosa, pirA y piuA en A. baumannii) y,
en menor medida, mutaciones que afectan la expresién/funcién de porinas o
bombas de eflujo o modificacion del sitio blanco (PBP-3). Cada uno de estos
mecanismos por si solo suele ser insuficiente para elevar la CIM del cefiderocol
por encima de los puntos de corte de farmacocinética/farmacodindmica. Por
lo tanto, la resistencia a cefiderocol suele ser el resultado de combinaciones
de los mecanismos de resistencia antes mencionados. Una combinacién de
betalactamasas y la permeabilidad reducida debida a mutaciones que afectan
a las porinas o a los receptores de sideréforos parece ser el mecanismo de
resistencia mas comdn (9).

Penicilinas

Sobre la alergia a la penicilina. En los Estados Unidos de América, aprox-
imadamente 10% de los pacientes indican haber tenido una reaccion alérgica
a alguna penicilina en el pasado, aun cuando no tienen reacciones mediadas
por IgE verdaderas. Se ha determinado que menos de 1% de la poblacién tiene
efectivamente alergia a las penicilinas. A menudo se administran antibidticos de
amplio espectro como una opcidn a la penicilina. El uso de tales antibidticos
para tratar a pacientes supuestamente alérgicos a la penicilina se asocia con un
aumento de los costos de la atencion de la salud y del riesgo de resistencia a
los antibiGticos y con un uso subéptimo del tratamiento antibiético. Por lo tanto,
antes de recetar antibiéticos de amplio espectro a un paciente que se piensa
que es alérgico a la penicilina, se recomienda evaluarlo para determinar si dicha
alergia es efectivamente tal (mediada por IgE), por medio de la historia clinica
y un examen fisico y, cuando corresponda, una prueba cutdnea y una dosis de
prueba (10).
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Actividad y mecanismo de accion. Por lo general, las penicilinas naturales (G y V)
son mas activas contra las bacterias grampositivas que las semisintéticas, como
la ampicilina y la amoxicilina, excepto para cepas de S. aureus y S. epidermidis
resistentes a la penicilina. La penicilina G es mas eficaz que la V contra cepas
de Neisseria y Haemophilus, mientras que las semisintéticas son mas eficaces
contra algunos bacilos gramnegativos. Los anaerobios gramnegativos, excepto
algunas especies de Bacteroides, pueden ser sensibles a todas las penicilinas.
Su accién depende de su nicleo betalactdmico, que se une a la PFP e interfiere
asi con la sintesis y el ensamblaje del peptidoglicano y, por ende, con la rigidez de
la pared celular. Asimismo, pareceria inhibir el proceso de transpeptidacion que
serviria para anclar el peptidoglicano producido al ya existente.

Resistencia. Es causa de la produccién de betalactamasas que hidrolizan la unién
betalactdmica, por alteracién de la PFP blanco de la accién del antibi6tico o por
alteracion de la permeabilidad de la pared que evita la penetracién del farmaco.

Carbapenemes
Doripenem, ertapenem, imipenem y meropenem

Los carbapenemes son antibiéticos betalactdmicos Unicos por su resistencia a
la hidrélisis de la mayoria de las betalactamasas que afectan a las penicilinas,
cefalosporinas y monobactdmicos. Sin embargo, el principal mecanismo de
resistencia es la adquisicion de betalactamasas denominadas carbapenemasas,
codificadas generalmente en plasmidos (p. ej., del tipo KPC, NDM, VIM, IMP
y otras), en grupos bacterianos como Enterobacterales, Pseudomonas spp. y
Acinetobacter spp. La resistencia a estos antibiéticos también puede ser producto
de la hiperproduccién de betalactamasas que no tienen actividad carbapenemasa
neta, combinada con la hiperproduccién de bombas de eflujo o la disminucién de
la permeabilidad de la membrana externa o ambas.

Los carbapenemes presentan un amplio espectro de actividad frente a bacterias
grampositivas y gramnegativas aerobias y anaerobias.

Doripenem

Actividad y mecanismo de accidn. Este es un antibidtico con actividad com-
parable al imipenem y meropenem. Del grupo, es el que tiene méas actividad
contra aislamientos de P, aeruginosa.

Resistencia. Las especies S. maltophilia y Burkholderia cepacia son intrinse-
camente resistentes a este antibiético, asi como a otros carbapenemes.

Ertapenem

Actividad y mecanismo de accion. Su actividad contra enterobacterias es similar
a la del imipenem, meropenem y doripenem. Tiene actividad contra cepas de
S. pneumoniae, Staphylococcus spp. sensible a meticilina, Listeria y Bacillus spp.
Tiene buena actividad contra microorganismos anaerobios.
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Resistencia. No tiene actividad contra enterococos, P aeruginosa ni A. baumannii.

Imipenem

Actividad y mecanismo de accion. Es eficaz contra cocos grampositivos aerobios
(Staphylococcus betahemolitico y S. pneumoniae); inhibe el desarrollo de las
especies Enterococcus faecalis y E. faecium, excepto cuando estos Ultimos son
resistentes a la ampicilina, pues también lo son al imipenem. Son sensibles al
imipenem las cepas de S. aureus y S. epidermidis (excepto las que son resistentes
a meticilina) asi como las enterobacterias, H. influenzae, P aeruginosa y especies
de Acinetobacter, Campylobacter, Yersinia, y anaerobios, como Clostridioides y
Bacteroides.

Resistencia. Falla al atravesar la membrana externa (permeabilidad), mecanismo
particularmente importante en la especie P aeruginosa.

Meropenem

Actividad y mecanismo de accién. Tiene actividad similar al imipenem, pero su
gran capacidad de penetrar la célula bacteriana le confiere una ligera ventaja
dentro de ese grupo de antibiéticos.

Resistencia. Los carbapenemes no tienen actividad contra la especie
S. maltophilia debido a la produccion de betalactamasas, que hidrolizan este grupo
de antimicrobianos y a la pérdida o ausencia de la porina D-2 de la membrana
externa. También tienen poca actividad contra Enterobacter sp. cuando ciertas
cepas son hiperproductoras de betalactamasa cromosémica.

Monobactames - Aztreonam

Actividad y mecanismo de accion. A diferencia de las penicilinas, las
cefalosporinas y los carbapenemes, los monobactdmicos son agentes
betalactdmicos monociclicos (es decir, no se fusionan con un anillo adyacente).
El aztreonam, el Unico farmaco disponible de esta clase, ha sido modificado
quimicamente con cadenas laterales a partir de una estructura central que
se aisl6 originalmente de la especie Chromobacterium violaceum. Tiene poca
actividad contra las bacterias grampositivas anaerobias por su incapacidad de
ligarse a las PFP. Sin embargo, tiene buena actividad contra bacilos gramnegativos
aerobios. Su accion es similar a la de otros betalactdmicos, con actividad sobre
la mayoria de las especies de Enterobacterales, P aeruginosa, H. influenzae,
Neisseria y Aeromonas y poca actividad contra las especies S. maltophilia,
B. cepacia y Acinetobacter.

Agentes betalactamicos combinados con inhibidores
de betalactamasas (11-14)

Actividad y mecanismo de accion. La combinacion amoxicilina/clavulanato
es eficaz para el tratamiento de otitis media aguda en nifios, infecciones
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respiratorias e infecciones de la piel, entre otras, causadas por especies
productoras de betalactamasas, como Haemophilus sp., Moraxella catarrhalis,
Staphylococcus sp., Klebsiella sp., E. coli, otros bacilos gramnegativos, Bacteroides
y otros microorganismos anaerobios. Otros compuestos de esta clase son
piperacilina/tazobactam, ticarcilina/acido clavulanico, cefoperazona/sulbactam y
amoxicilina/sulbactam. Todo este grupo de antimicrobianos tiene caracteristicas
y espectro de accion similares, con excepcion de la accion del clavulanato contra
ciertas cepas de Klebsiella que son resistentes al sulbactam y tazobactam.
Cuando se administran junto con otro antibiético son capaces de neutralizar
tanto las penicilinasas de las cepas de Staphylococcus y Enterococcus, como
la accion de la betalactamasa de las de M. catarrhalis, H. influenzae, H. ducreyi y
N. gonorrhoeae y las betalactamasas de espectro ampliado y de espectro
extendido de especies de Enterobacterales.

El ceftolozano se une mejor a las PFP que la ceftazidima. Es estable ante muchos
mecanismos de resistencia de la especie P aeruginosa, pues penetra esa bacteria
independientemente del canal OprD y tiene actividad frente a microorganismos
con deficiencias o mutaciones de porina.

La combinacién ceftazidima/avibactam es un inhibidor no betalactdmico de
betalactamasa; actia mediante la formacién de un enlace covalente con la
enzima, que es estable a la hidrdlisis. Inhibe las betalactamasas clase A y C de
Ambler y algunas enzimas de la clase D, incluidas las betalactamasas de amplio
espectro, carbapenemasas KPC y OXA-48 y enzimas AmpC.

EI mecanismo de eflujo tiene poco efecto sobre el ceftolozano, ya que ese farmaco
no es un sustrato para las bombas de eflujo que se encuentran comtnmente en
aislamientos de P aeruginosa. Ademas, la poca afinidad por AmpC mantiene
su actividad frente a cepas de P aeruginosa hiperproductoras de AmpC.

La combinacion ceftolozano/tazobactam se destaca por su actividad contra cepas
de P aeruginosa. Un 90% de aislamientos de esa especie fueron inhibidos por
una combinacién ceftolozano/tazobactam en una concentracién de 4 pg/ml
(MIC 90) (15, 16), que lo convierte en el antibiético mas potente de uso clinico
contra esa especie.

El avibactam es un inhibidor no betalactdmico de betalactamasas que se
encuentra disponible en combinacion con ceftazidima. Esa combinacién
fue aprobada por la Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA)
de los Estados Unidos en 2015, en combinacién con metronidazol, para el
tratamiento de infecciones intraabdominales y urinarias complicadas, incluida
la pielonefritis por agentes patégenos resistentes a los antibiéticos, entre ellos,
los gramnegativos multirresistentes. Este antibidtico no inhibe las enzimas de la
clase B (metalobetalactamasas) ni muchas enzimas de la clase D.
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Resistencia. Existen mecanismos de resistencia a estos inhibidores, ya sea de
caracter intrinseco, porque la bacteria produce betalactamasas cromosémicas
que no son inhibidas (Serratia, Citrobacter freundii, Enterobacter sp.,
P aeruginosa), hiperproduccion de betalactamasa que no se compensa con la
accion del sulbactam, 4cido clavuldnico o clavulanato o porque la accién de
la betalactamasa sobre el antibi6tico asociado hace que la actividad del mismo
disminuya tanto que no se compensa por la adicién de sulbactam, &cido
clavuldnico o clavulanato. Ambas situaciones se dan con cepas de E. coli y
Klebsiella sp. También hay betalactamasas resistentes a la inhibicién por estos
farmacos. Se han descrito mecanismos de resistencia para ceftazidima/avibactam
(principalmente mutantes de KPC y de ciertas BLEE, como CTX-M resistentes a la
accion del avibactam con reduccion de la expresion de porinas, principalmente
en K. pneumoniae). Los principales mecanismos asociados con la resistencia a
vaborbactam/meropenem en cepas de la orden Enterobacterales productoras
de KPC son la alteracién de la permeabilidad debido a mutaciones de porina
asociadas con una mayor expresion de KPC y aumentos en la produccion
de bombas de eflujo. La expresion de carbapenemasas de clase B y D es la
principal causa de resistencia a imipenem/cilastatina/relebactam entre cepas
de Enterobacterales resistentes a carbapenemes (CRE), aunque se han descrito
aislamientos resistentes con un aumento del ndmero de copias de bla,,, con
alteraciones en la permeabilidad en la especie Klebsiella pneumoniae. En general,
la resistencia a sulbactam/durlobactam descrita en relacién con la especie
A. baumannii se asocié con la produccién de NDM-1, con sustituciones en PFP3
y con mecanismos de resistencia no descritos aun.

La primera generacién de inhibidores de betalactamasa introducidos en la
atencion clinica incluye los llamados inactivadores suicidas con estructura de
betalactdmicos (acido clavulanico, tazobactam y sulbactam). Estos formacos son
hidrolizados por las serina betalactamasas, pero permanecen unidos al residuo
de serina del sitio activo, para inactivar asi la enzima. La segunda generacion
corresponde a compuestos no basados en betalactamicos, los diazabiciclooctanos
0 DBO, como avibactam, relebactam y durlobactam. Estos farmacos actian como
inhibidores reversibles de las carbapenemasas de clase A (p. €j., KPC-2), BLEE
(p. ej., CTX-M), cefalosporinasas de clase C (p. ej., AmpC del complejo Enterobacter
cloacae y P aeruginosa), y algunas de la clase D, en particular la carbapenemasa
OXA-48. Sin embargo, ninguno de estos compuestos inactiva eficazmente las
metalobetalactamasas de forma clinicamente significativa. El vaborbactam integra
la tercera generacién de inhibidores de betalactamasa: compuestos de boronato
capaces de inhibir las PFP al potenciar los betalactdmicos y tener actividad
bactericida sinérgica en combinacién con los Gltimos.

Ceftazidima/avibactam
Es una combinacién de una cefalosporina de tercera generacion (ceftazidima)
y un inhibidor de betalactamasas (avibactam) para ampliar su espectro y
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potencia antibacteriana, dado que la ceftazidima actda inhibiendo la sintesis del
peptidoglicano de la pared celular mediante unién a las PBP, lo que ocasiona
la lisis y muerte de la bacteria. Por su parte, el avibactam es un inhibidor de
betalactamasa aprobado por la FDA en el 2015.

Este antibidtico se administra por via intravenosa y ha sido aprobado para el
tratamiento de adultos con infecciones del tracto urinario complicadas, como la
pielonefritis, e infecciones intraabdominales complicadas, neumonia adquirida
en el hospital (incluida la asociada a ventilacién mecdnica) y otras infecciones
causadas por microorganismos gramnegativos aerobios en pacientes con
opciones de tratamiento limitadas. También fue aprobado para el tratamiento
de pacientes pediatricos. La combinacion ceftazidima/avibactam tiene actividad
amplia frente a muchos aislamientos de Enterobacterales y P aeruginosa
que expresan una o varias betalactamasas, incluidas las BLEE, KPC, OXA-48 y
enzimas del tipo AmpC. También esté en desarrollo la combinacién avibactam con
aztreonam, que brinda actividad contra cepas de Enterobacterales que expresan
tanto serina betalactamasas como metalobetalactamasas.

Los mecanismos de resistencia més relevantes descritos son las mutaciones en el
gen bla,., que conducen a sustituciones de aminodcidos en la betalactamasa y
cambios en la expresion genética. Estos cambios de aminodacidos en la posicion
D179Y en el bucle conservado omega se ha observado en casos de exposicion
previa a ceftazidima/ avibactam, que luego generan nuevas variantes, como bla,g,. .,
y bla,,. ... Las sustituciones de aminoécidos en las proteinas de la membrana y
las bombas de eflujo también desempefian un papel importante en la resistencia
a ceftazidima/avibactam (17). No hay diferencias geograficas significativas en las
tasas de resistencia a esa combinacion. Por otra parte, este antibidtico mantiene
buena actividad contra bacterias gramnegativas, especialmente de la orden
Enterobacterales, aunque las cepas de P aeruginosa son menos susceptibles en
comparacion con las primeras, con una tasa de resistencia que oscila entre 2,9%
y 18%. Debido a que los aislados de A. baumannii presentan alta resistencia, no se
recomienda este formaco para tratar infecciones por esa bacteria.

Ceftolozano/tazobactam

Este es un antibidtico betalactdmico del grupo de las cefalosporinas. Su
mecanismo de accion es similar al de otros antibiéticos de esa familia. Ejerce
actividad bactericida al unirse a proteinas fijadoras de penicilina, para dar lugar a
la inhibicién de la sintesis de la pared celular bacteriana y la consiguiente muerte
celular. El tazobactam esté estructuralmente relacionado con las penicilinas. Es
un inhibidor de varias betalactamasas de clase molecular A, incluidas las CTX-M,
SHV y TEM. No obstante, no inhibe adecuadamente las betalactamasas del tipo
AmpC (producidas por cepas de la familia Enterobacteriaceae o de la especie
P aeruginosa), las carbapenemasas de clase A de Ambler (p. €j., del tipo KPC),
de clase B (como NDM, VIM), ni las de clase D (tipo OXA, OX-48, entre ellas) (18).
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El espectro de actividad del ceftolozano incluye bacilos gramnegativos como E. coli,
Citrobacter koseri, Morganella morganii, Proteus mirabilis, Serratia marcescens
y Salmonella spp. Incluye también bacilos gramnegativos no fermentadores,
como P. aeruginosa, pero no tiene actividad contra cepas de S. maltophilia o
A. baumannii. Por si solo, el ceftolozano tiene buena actividad ante cepas de
P aeruginosa y es en la actualidad la cefalosporina con mayor actividad frente a
ese microorganismo, debido a que es estable en presencia de betalactamasas tipo
AmpC y no lo afectan la pérdida de porinas de la membrana externa (OprD) ni la
presencia de bombas de expulsion activa.

Los mecanismos de resistencia bacteriana a ceftazidima/avibactam incluyen la
produccién de betalactamasas que pueden hidrolizar al ceftolozano y que no
son inhibidas por el tazobactam y la modificacion de las PBP. La resistencia a
ceftolozano/tazobactam se ha asociado recientemente con mutaciones en el gen
codificante de AmpC, incluida una nueva mutacién (G183V).

Imipenem/cilastina/relebactam

Esta es una combinacién de un carbapenem (imipenem), con un inhibidor de
la deshidropeptidasa renal | (cilastatina) y un nuevo y potente inhibidor de la
betalactamasa (relebactam), especialmente de las clases A y C. Por ello, amplia
la actividad del imipenem ante muchas cepas no susceptibles a ese antibiético. El
imipenem, al igual que otros antibacterianos betalactdmicos, inhibe la reticulacion
del peptidoglicano durante la sintesis de la pared celular, al inactivar las proteinas
fijadoras de penicilina y conduce a la lisis y muerte de las células bacterianas.
El imipenem se administra junto con cilastina y, aunque la dltima no tiene
actividad antibacteriana, reduce el metabolismo renal del imipenem. La
combinacién imipenem/ cilastatina/relebactam estd aprobada para el tratamiento
de la neumonia adquirida en el hospital y la neumonia asociada a ventilacion
en adultos, asi como para otras infecciones por microorganismos gramnegativos,
como las infecciones de tracto urinario complicadas (incluida la pielonefritis) y
las infecciones intraabdominales complicadas en adultos, todas con pocas o sin
opciones de tratamiento. Asimismo, esta combinacion tiene actividad contra cepas
de Enterobacterales resistentes a carbapenem y de P aeruginosa, incluidas las que
producen KPC y betalactamasas de clase C. Ademds, tiene buena actividad frente
a aislados de K. pneumoniae y Enterobacter spp. con resistencia a imipenem
causada por impermeabilidad con la expresién de una betalactamasa BLEE o
AMPC, 0 ambas.

Por el contrario, la combinacion imipenem/relebactam no mostré ser eficaz
para restaurar la sensibilidad de microorganismos de la orden Enterobacterales
que expresan OXA-48 o cualquiera de las metalobetalactamasas. El relebactam
tampoco restauré la actividad del imipenem frente a cepas de A. baumannii.
Ademés, ni el imipenem ni el relebactam estan sujetos a eflujo, lo que puede
ser una ventaja contra las cepas que sobreexpresan bombas de eflujo (19).
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El mecanismo mé&s comin de resistencia a imipenem/relebactam es la
produccién de betalactamasas que no son inhibidas por el relebactam, como
las metalobetalactamasas o las oxacilinasas. Otros posibles mecanismos de
resistencia incluyen la alteracion de la permeabilidad o sobreexpresién de bombas
de eflujo. La resistencia espontdnea a imipenem/relebactam parece darse en una
tasa muy baja frente a cepas de Pseudomonas y la mayoria de las especies de
Klebsiella productoras de KPC.

Meropenem/vaborbactam

Es una combinacién de meropenem y un nuevo inhibidor de betalactamasa,
vaborbactam, con un amplio espectro de inhibicién enzimatica que abarca también
a bacterias productoras de carbapenemasas. El meropenem es un carbapenem del
grupo 2, de amplio espectro. Asimismo, es un derivado sintético de la tienamicina,
que tiene actividad contra bacterias grampositivas y gramnegativas. La presencia
de un grupo metilo en la posicion C1 le confiere resistencia a la degradacion por
dehidropepsidasa | (DHP-1). Por lo tanto, no es necesario administrar meropenem
con cilastatina para tener actividad en la orina. El vaborbactam es altamente
especifico como inhibidor de la betalactamasa vy, al albergar una estructura
heterociclica de boro, a diferencia de otros derivados bordnicos, no tiene ningln
efecto sobre varias proteasas humanas. Es un inhibidor no suicida y carece de
actividad antibacteriana (20).

El meropenem/vaborbactam fue aprobado para el tratamiento de pacientes
de >18 afos de edad con infecciones del tracto urinario complicadas
(incluida la pielonefritis) causadas por cepas de Enterobacterales como
E. coli, K. pneumoniae y las especies del complejo Enterobacter cloacae.
Tiene actividad contra microorganismos de la orden Enterobacterales que
producen carbapenemasas tipo KPC y contra productores de otros tipos
de serina carbapenemasas de clase A, como las enzimas SME y NMC-A.
El meropenem/vaborbactam también conserva actividad ante cepas que
producen mutantes KPC, que confieren resistencia a ceftazidima/avibactam
(p. €j., KPC-8, KPC-31). El vaborbactam también puede reducir las CIM del
meropenem de aislados de Enterobacterales con sensibilidad reducida a
meropenem, debido a la produccién de betalactamasas de espectro extendido
o tipo AmpC en presencia de defectos de permeabilidad. El vaborbactam no
inhibe eficientemente las carbapenemasas de clase B o D y las cepas de
Enterobacterales productoras de betalactamasas que producen estas enzimas
suelen ser resistentes a meropenem/vaborbactam. La sensibilidad ocasional
a este farmaco refleja la actividad residual que puede retener el meropenem
contra algunas de estas cepas y no esta influenciada por el vaborbactam.
Con respecto a cepas de P aeruginosa y Acinetobacter spp., la actividad del
meropenem/vaborbactam es, en general, similar a la del meropenem solo.
Aparentemente, esto se debe a que, en esas cepas, la resistencia a meropenem
estd mediada en gran parte por mecanismos que no son antagonizados por el
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vaborbactam (p. €j., impermeabilidad de la membrana externa, regulacion positiva
de los sistemas de eflujo y produccién de betalactamasas de las clase B o D).

La resistencia a este nuevo farmaco ha sido observada in vitro.Tanto el meropenem
como el vaborbactam normalmente entran en los aislados de K. pneumoniae a
través de dos porinas principales de la membrana externa (OmpK35 y OmpK36),
principal canal de entrada del inhibidor. De hecho, la inactivacién de ambas
porinas o de OmpK36 tuvo un efecto mayor en la reduccién de la potencia del
meropenem/vaborbactam que la inactivacion de OmpK35. La principal bomba
de eflujo de miiltiples farmacos, AcrAB-ToIC, también afectd la sensibilidad de
cepas de Enterobacterales a los carbapenémicos. Sin embargo, la regulacion
positiva de esta bomba solo mostrdé un efecto minimo sobre la potencia del
meropenem/vaborbactam, incluso en ausencia de porinas importantes. La mayor
reduccion de la potencia del meropenem/vaborbactam se observé en las cepas
productoras de KPC que carecian de porinas y sobreexpresaban AcrAB. También
se encontrd que la susceptibilidad reducida a meropenem/vaborbactam estaba
asociada con la sobreexpresion de KPC, debido al aumento del niimero de copias
del gen bla KPC. Por el momento, existen pocos estudios de vigilancia que informen
sobre aislamientos resistentes a meropenem/vaborbactam.

Sulbactam/durlobactam

Este antibidtico fue aprobado para el tratamiento de la neumonia de origen
nosocomial y la asociada a ventilador causadas por cepas del complejo
A. baumannii calcoaceticus resistentes a carbapenemes para pacientes de
> 18 afios de edad. El sulbactam tiene actividad intrinseca contra cepas
de A. baumannii y un niimero limitado de otros microorganismos. El durlobactam
tiene actividad contra betalactamasas de las clases A y C, ademds de actividad
linica frente a las betalactamasas OXA comidnmente expresadas en aislados
de A. baumannii. El durlobactam reacciona con las betalactamasas de forma
reversible, con lo cual puede disociarse en lugar de hidrolizarse. Por lo tanto,
la inhibicion de las betalactamasas de las clases A, C y D causada por el
durlobactam permite la recuperacion de la actividad bactericida del sulbactam
frente a cepas resistentes de A. baumannii.

Aminoglucésidos
Amikacina, espectinomicina, estreptomicina, gentamicina, isepamicina,
kanamicina, netilmicina, tobramicina, plazomicina

Actividad y mecanismo de accion. Estos antibiéticos actlian contra bacilos
gramnegativos aerobios y cepas de S. aureus. Contra bacterias grampositivas,
se recomienda combinarlos con otros antibiGticos, como betalactamicos o
vancomicina, con los que ejercen un efecto sinérgico, probablemente por
mayor captacion (21). Los aminoglucésidos acttian sobre los ribosomas. La
accion del antibiético induce el reordenamiento de los lipopolisacéridos de
la pared bacteriana al producir orificios transitorios en la pared celular y, como
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consecuencia, un aumento de su permeabilidad. Una vez en el interior de la
bacteria, el antibidtico se fija a los ribosomas bacterianos e inhibe la sintesis
proteica. Los aminoglucdsidos tienen accion bactericida rapida; son activos contra
las bacterias en fase estacionaria y tienen un efecto que dura varias horas después
de que desaparece el antibiético (efecto postantibiético).

Resistencia. Se han descrito diferentes mecanismos de resistencia a los
aminoglucdsidos, entre ellos, la modificacién enzimética del antibidtico, la
modificacién del sitio ribosomal blanco por una enzima o por mutaciones cro-
mosOmicas y a través de bombas de eflujo. EI mecanismo més comin es la
modificacién estructural del aminoglucésido por enzimas especificas expresadas
en microorganismos resistentes, que disminuyen la afinidad del antibiético por su
sitio blanco. Hay tres clases de estas enzimas: aminoglucdsido fosfotransferasas,
aminoglucésido nucleotidiltransferasas 'y aminoglucésido acetiltransferasas.
La modificacion del sitio blanco (sitio A del ARN ribosomal 16S) conduce a la
resistencia a los aminoglucdsidos por mutaciones en el gen codificante de dicho
ARN ribosomal (ARNr) que afectan el sitio de unién del antibiético, o por la
accion de las metiltransferasas del ARNr 16S. Estas metiltransferasas producen
la metilacién de residuos de nucledtidos de ARNr especificos que impiden la
union efectiva de los aminoglucésidos a su blanco. Hay sistemas de eflujo del tipo
resistencia-nodulacién-division (RND) involucrados en la resistencia intrinseca a
los aminoglucésidos en varios microorganismos, como Burkholderia cenocepacia
0 P aeruginosa (resistencia intrinseca de bajo nivel).

Plazomicina

La plazomicina es un aminoglucdsido semisintético derivado de la sisomicina,
que se une a la subunidad ribosémica bacteriana 30S para inhibir la sintesis
de proteinas. La plazomicina tiene actividad bactericida dependiente de la
concentracion, medida por estudios de eliminacion en el tiempo. En estudios
in vitro se observé un efecto postantibiético.

El sitio de accion intracelular de los aminoglucdsidos es la subunidad ribosémica
30S, donde el antibidtico interrumpe la sintesis de proteinas ribosémicas. Se
producen varias alteraciones moleculares que inhiben la traduccion y promueven
la actividad bactericida. Los bloqueadores sustitutivos incorporados en la
plazomicina llevan a una reduccion menor de la potencia antibacteriana en
comparacion con la sisomicina y gentamicina, pero restauran la actividad
en presencia de enzimas modificadoras de aminoglucésidos (22).

La plazomicina ha mostrado actividad potente contra cepas de Enterobacterales,
aunque la actividad se reduce cuando esas cepas sobreexpresan ciertas
bombas de salida (p. €j., acrAB-tolC) o tienen menor expresion de porinas (p. €j.,
ompF o ompK36). La plazomicina no tiene actividad in vitro contra aislados de
estreptococos y enterococos, anaerobios, S. maltophilia y Acinetobacter spp.
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y tiene actividad variable contra cepas de P aeruginosa. Por otra parte,
tiene actividad contra cepas de la orden Enterobacterales en presencia de
ciertas betalactamasas, incluidas las de espectro extendido (TEM, SHY, CTX-M,
AmpC), serina carbapenemasas (KPC-2, KPC-3) y oxacilinasa (OXA-48).
Las bacterias que producen metalobetalactamasas a menudo expresan
también metiltransferasa del ARNr 16S, lo cual les confiere resistencia a la
plazomicina.

La resistencia a los aminoglucdsidos incluye la producciéon de enzimas
modificadoras de aminoglucésidos y la alteracién del blanco ribosémico
mediante la produccién de 16S ARN metiltransferasas, la regulacion
ascendente de las bombas de salida y la reduccién de la permeabilidad en
la célula bacteriana debido a la pérdida de porinas de la membrana externa.
La plazomicina no es inhibida por la mayoria de las enzimas modificadoras
de aminoglucésidos que afectan la gentamicina, amikacina y tobramicina,
incluidas las acetiltransferasas, fosfotransferasas y nucleotidiltransferasas.
La plazomicina, al igual que otros aminoglucésidos, no tiene actividad contra
cepas bacterianas que producen metiltransferasas de ARNr 16S.

Clindamicina

Este antibiético es un derivado semisintético de la lincomicina y tiene
actividad contra bacterias aerobias grampositivas y anaerobias grampositivas y
gramnegativas. Se usa para dar tratamiento a pacientes con historia de alergias
relacionadas al uso de antibiGticos y para tratar, entre otras infecciones, la
septicemia, las infecciones intraabdominales, de las vias respiratorias inferiores,
de huesos y articulaciones y de la piel y la estructura dérmica. También se usa
en el tratamiento de la faringitis estreptocdcica, el acné vulgar, la vaginosis
bacteriana y la enfermedad inflamatoria pélvica grave. En gran medida, la
clindamicina ha reemplazado el uso de lincomicina por ser mas inocua.

Actividad y mecanismo de accién. Es activa contra cepas de Bacteroides sp.,
Bacillus sp., Clostridium sp., S. aureus y S. pyogenes. Se une a la subunidad 50S
del ribosoma de forma similar a la eritromicina y el cloranfenicol e inhibe la sintesis
proteica al interferir con la transpeptidacion. Seglin el microorganismo de que se
trate, el sitio de la infeccion y la concentracién del farmaco, la clindamicina puede
ser antibidtico bacteriostético o bactericida.

Resistencia. Se origina en alteraciones del sitio blanco en el ribosoma
(modificacion enzimética) que impiden o disminuyen la unién de estos
antimicrobianos y, por consiguiente, su actividad antibacteriana. Otro mecanismo
de resistencia descrito para estos antimicrobianos es la produccion de una enzima
que inactiva la lincomicina por adenilacién, mecanismo de resistencia que afecta
mucho mas a la lincomicina que a la clindamicina.
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Cloranfenicol

Actividad y mecanismo de accién. Aunque es bacteriostatico en relacién con la
gran mayoria de los microorganismos sensibles, el cloranfenicol es bactericida
cuando la infeccién es por cepas de H. influenzae, S. pneumoniae y N. meningitidis.
Su uso también estd indicado para infecciones causadas por Rickettsia sp.,
Yersinia pestis, Pseudomonas mallei y P pseudomallei, asi como para ehrlichiosis
y abscesos cerebrales. Asimismo, en crema, se ha usado para el tratamiento tépico
de la conjuntivitis y otitis externa y por la via oral o intravenosa, para tratar la
meningitis, la peste, el célera y la fiebre tifoidea (solo se recomienda cuando no se
pueden usar antibiéticos mas inocuos). Debido a los efectos secundarios comunes
del cloranfenicol (supresion de la médula 6sea, nauseas y diarrea), se recomienda
que durante el tratamiento se vigilen, cada dos dias, tanto los niveles sanguineos
del farmaco como el recuento de células sanguineas. Para reducir el riesgo de
efectos secundarios, el tratamiento debe ser lo mas breve posible. Las personas
con problemas hepaticos o renales pueden requerir dosis mas bajas. Al penetrar
el microorganismo por medio de un proceso energético-dependiente, se une a la
subunidad ribosomal 50S e inhibe la sintesis proteica.

Resistencia. Surge, sobre todo, de la inactivacién del antibiético por la enzima
intracelular cloranfenicol-acetiltransferasa, tanto en bacterias grampositivas como
gramnegativas. Se ha descrito resistencia originada en una disminucion de la
permeabilidad celular de cepas de E. coli.

Glucopéptidos

Actividad y mecanismo de accidn. Los glucopéptidos son un tipo de antibiéticos
utilizado para tratar infecciones bacterianas causadas por microorganismos
grampositivos. Acttian inhibiendo la sintesis de la pared celular de las bacterias
al unirse a su sitio blanco (terminacién D-alanil-D-alanina), que forma parte de la
pared celular en formacién, por lo cual las bacterias son incapaces de dividirse y
multiplicarse. Los glucopéptidos poseen actividad bactericida, actdan en la fase
de crecimiento y tienen un efecto postantibiético de por lo menos 2 horas, en el
caso de la vancomicina, sobre aislamientos de S. aureus. La teicoplanina es eficaz
contra cepas de S. pyogenes, S. pneumoniae, E. faecalis, S. aureus (productoras
de penicilinasa y resistentes a meticilina), S. epidermidis, sobre las que es
bactericida (al igual que la vancomicina, excepto para E. faecalis), y es alin mas
potente que la vancomicina cuando se trata de cepas de Clostridioides difficile. La
vancomicina es un antibiético bactericida de espectro restringido. Es eficaz contra
cepas de S. aureus y estafilococos coagulasa-negativa, Enterococcus sp., Listeria
monocytogenes y C. difficile; es el tratamiento de eleccién para las infecciones por
S. aureus resistentes a meticilina. Los glucopéptidos se combinan con un precursor
de uno de los componentes del peptidoglicano e inhiben su sintesis y ensamblaje.
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Resistencia. Las bacterias de los géneros Lactobacillus sp., Pediococcus sp. y
Leuconostoc sp. tienen resistencia intrinseca a los glucopéptidos.

La resistencia de alto nivel de las cepas de Enterococcus a glucopéptidos se
produce cuando la bacteria adquiere y expresa operones que sustituyen un
terminal de D-alanina en los precursores de peptidoglicanos por D-lactato o
D-serina, con lo cual se reduce significativamente la afinidad de la vancomicina
por su blanco. Se han descrito varios operones, pero los mds comunes y
clinicamente relevantes son vanA y vanB. La teicoplanina retiene actividad contra
los microorganismos con operén vanB, pero las cepas que expresan el operén
vanA son altamente resistentes a ese farmaco. Los enterococos mdviles, como
las especies Enterococcus casseliflavus, E. flavescens y E. gallinarum, presentan
resistencia intrinseca de bajo nivel a vancomicina por genotipo vanC, pero son
completamente sensibles a la teicoplanina. Entre los nuevos glucopéptidos, solo
la oritavancina conserva su eficacia contra cepas clinicas que expresan los grupos
de genes vanA y vanB.

Las cepas productoras de vanA son resistentes tanto a la dalbavancina como
a la telavancina. No obstante, ambos antibiéticos conservan su eficacia contra
las cepas productoras de vanB. El potencial de desarrollar resistencia a los tres
lipoglucopéptidos es bajo y, hasta ahora, ninguna cepa aislada clinicamente
exhibe resistencia a esa clase de antimicrobianos.

Si bien no es comuin, se han descrito aislamientos clinicos de S. aureus resistentes
a vancomicina (SARV) debido a la adquisicion del operén vanA. Estudios
sobre los mecanismos de cepas S. aureus con sensibilidad intermedia (SAIV,
CIM 4-8 mg/ml) y sensibilidad intermedia heterogénea a vancomicina (hSAIV,
definido como un aislamiento en el intervalo de sensibilidad) han mostrado
un proceso completamente separado del desarrollo de S. aureus resistente a
vancomicina. Si bien las cepas SAIV exhiben muchos cambios fenotipicos y
genotipicos, se ha observado que esos microorganismos tienen paredes celulares
mas gruesas que las cepas de S. aureus susceptibles a vancomicina (SASV).
La mayoria de los aislamientos también tienen actividad autolitica reducida. La
pared celular engrosada reduce el acceso de la vancomicina a su sitio activo en
el tabique de division de la célula. Esta obstruccién gradual del antibiético en la
pared celular estafilocécica engrosada es el mecanismo causante de la resistencia
a la vancomicina de bajo nivel en SAIV (23).

Glucolipopéptidos

La daptomicina (24) es el primer antibictico de esta clase; se deriva de Streptomyces
roseosporus y se comercializa como dalbavancina. Los glucolipopéptidos de
segunda generacion (dalbavancina, oritavancina y telavancina) son mas potentes
que la vancomicina contra varias bacterias grampositivas, lo cual contribuye a
reducir el riesgo de resistencia bacteriana. Los glucolipopétidos estan indicados
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para el tratamiento de adultos con infecciones bacterianas agudas de piel y partes
blandas causadas por bacterias grampositivas, entre ellas cepas de S. aureus
sensibles y resistentes a meticilina.

La dalbavancina es un glucolipopéptido derivado de la teicoplanina. Debido a su
vida media prolongada, se administra una vez por semana, en solo dos dosis por
la duracion del tratamiento. La oritavancina se deriva de la cloroeremomicina, un
andlogo de la vancomicina, y la telavancina, de la vancomicina.

Actividad y mecanismo de accion. El espectro de accion de la daptomicina
es muy similar al de los glucopéptidos, aunque puede tener actividad contra
algunos microorganismos resistentes a esos antibiéticos. La daptomicina
aumenta la despolarizacion de la membrana citoplasmatica bacteriana por
disrupcién. Su espectro incluye cepas de S. aureus sensibles y resistentes a
meticilina, Streptococcus sp. (entre ellas, especies S. pneumoniae, E. faecalis y
E. faecium). Estd indicada para la infeccion de piel y partes blandas, bacteriemia
y endocarditis por S. aureus, infecciones osteoarticulares e infecciones por cepas
de Enterococcus o Staphylococcus coagulasa-negativa. Debido a su inhibicién
por el surfactante pulmonar, no tiene indicacion en neumonia.

Entre los nuevos agentes de la clase glucolipopéptido, solo la oritavancina sigue
siendo eficaz contra las cepas clinicas que expresan los grupos de genes vanA y
vanB. Las cepas productoras de VanA son resistentes tanto a dalbavancina como a
telavancina. Ambos antibiéticos conservan su eficacia contra las cepas productoras
de vanB. El potencial de desarrollar resistencia a los tres lipoglucopéptidos es bajo
y, hasta ahora, ninguna cepa aislada clinicamente exhibe resistencia a esa clase
de antimicrobianos.

Resistencia. La resistencia de las cepas de S. aureus resulta de mutaciones
de diferentes genes que habitualmente contribuyen a la sintesis y estabilidad de
la membrana citoplasmética y a la respuesta bacteriana a los antimicrobianos.
Con frecuencia se engrosa la membrana, aumentan sus cargas positivas y la
produccién de &cidos teicoicos (25).

Oxazolidinonas

Linezolid

El linezolid es el primer antimicrobiano de esta familia. Actualmente, el tedizolid
(antes conocido como torezolida) también es una oxazolidona. Esta indicada
para tratar infecciones complicadas de la piel y partes blandas (como celulitis,
abscesos cutaneos, heridas infectadas) de adultos, entre ellas, pie diabético e
infecciones causadas por cepas de S. aureus resistentes a meticilina (26). Este
farmaco también se recomienda para el tratamiento de las neumonias tanto de
la comunidad como nosocomiales.
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Actividad y mecanismo de accion. Este es un agente antibacteriano sintético
activo contra bacterias grampositivas aerobias. Es bacteriostatico en el caso de
estafilococos y enterococos y bactericida contra la mayoria de los estreptococos.
Su uso esté indicado sobre todo para infecciones por enterococos y estafilococos
resistentes a vancomicina, incluidas las especies S. aureus sensibles y resistentes
a meticilina. Su accién inhibe la sintesis proteica al unirse a una subunidad
del ARN ribosomal. Como ese mecanismo de accién es diferente del de otros
antimicrobianos que inhiben la sintesis proteica, es poco probable que surja
resistencia cruzada entre ellos y el linezolid.

Resistencia. Las cepas de E. faecium y S. aureus resistentes a meticilina pueden
desarrollar resistencia a linezolid, que se atribuye a una mutacién en el ARN
ribosémico. Los dos mecanismos més comunes de resistencia a linezolid son las
mutaciones en el sitio blanco del antibiético (ARN ribosomal 23S) y la presencia
de mecanismos de resistencia transmisibles, como cfr u optrA. El primero es una
metiltransferasa ribosomal que metila el ribosoma en el sitio de unién del linezolid
e impide su unién. Ademds, confiere resistencia al cloranfenicol-florfenicol,
lincosamidas, pleuromotilinas y estreptograminas A. El segundo mecanismo
estd mediado por una bomba de eflujo que incrementa los valores de la CIM a
linezolid, tedizolid y florfenicol entre cepas de E. faecalis y Staphylococcus sciuri.
Recientemente se describid otro factor determinante de resistencia a linezolid,
poxtA, en un aislado clinico de S. aureus resistente a meticilina que codifica una
proteina de proteccion ribosomal que disminuye la sensibilidad a los fenicoles,
oxazolidinonas y tetraciclinas. Ese factor también se encontré en enterococos
(26, 27).

Tedizolid

Es la segunda oxazolidinona que se comercializa y su potencia contra estafilococos,
estreptococos y enterococos es atin mayor que la del linezolid, aun contra cepas
resistentes; asimismo, la seleccién de mutaciones resistentes a este grupo de
farmacos fue menor (28).

Macrdélidos
Azitromicina, claritromicina, eritromicina, fidaxomicina, roxitromicina

Actividad y mecanismo de accion. Los macrélidos son antibiGticos de amplio
espectro con actividad sobre diversos microorganismos, desde grampositivos
(S. pneumoniae, S. aureus y estafilococos coagulasa-negativos sensibles
a meticilina, S. pyogenes) y gramnegativos (M. catarrhalis) hasta clamidias,
rickettsias, Legionella sp.y Mycoplasma sp. Su accion inhibe la sintesis proteica
dependiente del ARN. El antibidtico se une a una subunidad ribosémica
y bloquea la reaccién de translocacién, de transpeptidacion o ambas.
Dependiendo de la especie y la concentracion, puede ser bacteriostatico o
bactericida. La fidaxomicina es el macrdlido indicado para tratar diarrea
asociada a C. difficile.
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Resistencia. Puede deberse a:

1. Disminucién de la permeabilidad de la pared celular al antibiético, como en el
caso de las enterobacterias.

2. Alteracién del blanco ribosémico, como se observa en el caso de las
especies S. pyogenes, S. aureus, S. pneumoniae, Corynebacterium diphtheriae,
Bacteroides fragilis, C. perfringens y los géneros Listeria y Legionella. Esta
alteracion se da por mutaciones que cambian el sitio blanco o por metilacion
de nucledtidos que componen el sitio blanco.

3. Eneste grupo de antibidticos se han descrito mecanismos de eflujo activo con
respecto a cepas de Staphylococcus spp. y Streptococcus spp.

4. Hidrdlisis del antibidtico por una enzima producida por algunas enterobacterias,
como ocurre con la eritromicina-estearasa de las cepas de E. coli.

Metronidazol

El metronidazol se ha usado para el tratamiento de infecciones por mas de
45 afios y alin se usa con éxito para el tratamiento de tricomoniasis, amebiasis
y giardiasis. Las infecciones bacterianas anaerobias causadas por especies
de Bacteroides, Clostridium y Fusobacterium responden favorablemente al
tratamiento con metronidazol. También se han informado buenos resultados
clinicos en el tratamiento de la vaginosis por Gardnerella vaginalis. Las tasas
de resistencia a metronidazol siguen siendo generalmente bajas. Sin embargo,
en varios estudios se ha encontrado sensibilidad reducida entre las especies
de Bacteroides, asi como diferentes mecanismos de resistencia, por lo que el
Instituto de Estandares Clinicos y de Laboratorio de los Estados Unidos (CLSI)
ha indicado su punto de corte para resistencia. Se han descrito cepas de
Helicobacter pylori resistentes a metronidazol, pero el tratamiento combinado
(por ejemplo, metronidazol, amoxicilina o claritromicina mds omeprazol) ain
se recomienda para la erradicacion de este agente patdgeno en pacientes con
llceras gastroduodenales. EI metronidazol se considera un farmaco rentable
por su bajo costo, buena actividad contra bacterias anaerobias patégenas,
propiedades farmacocinéticas y farmacodinamicas favorables y efectos adversos
menores. Hasta la fecha el metronidazol sigue siendo el tratamiento estdndar
para infecciones anaerdbicas (29).

Actividad y mecanismo de accion. El metronidazol es un bactericida potente y
eficaz contra bacterias anaerobias y algunos protozoarios (tricomonas, amebas
y giardias). El farmaco se reduce en el interior del microorganismo, derivdndose un
producto intermedio téxico con radicales libres que lesionan el ADN.
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Polimixinas
Colistina y polimixina B

Estos medicamentos, descubiertos a fines de la década de 1940, dejaron de
usarse debido a su nefrotoxicidad y a la aparicién de los aminoglucésidos y las
cefalosporinas. La alta resistencia a los antimicrobianos disponibles observada
en cepas de la familia Enterobacteriaceae y en las especies P aeruginosa y
A. baumannii ha renovado el uso de estos farmacos.

Las polimixinas son polipéptidos ciclicos que interactiian con fosfolipidos en la
membrana celulary son bactericidas.Tienen actividad contra bacilos gramnegativos,
con la excepcion de cepas de la tribu Proteae, géneros Proteus, Morganella y
Providencia. La especie Serratia marcescens y el complejo Burkholderia cepacia
también son naturalmente resistentes a estos antibicticos. Estan indicados en
casos de infecciones graves por microorganismos multirresistentes, incluidas la
bacteriemia y la neumonia asociada a ventilador, cuando no haya otras opciones.

La resistencia a polimixinas se debe principalmente a la adquisicién de mutaciones
en genes u operones cromosoémicos que codifican proteinas reguladoras. La
activacion (o supresion) de la expresion de ciertos genes tiene como resultado final
la adicién de grupos catiénicos al lipido A (normalmente cargado negativamente)
del lipopolisacarido de la membrana externa, que reduce la unién del antibiético
y, en consecuencia, aumenta la resistencia. Recientemente se han descrito
mecanismos de resistencia plasmidicos a polimixinas denominados mcr (del inglés
mobile colistin resistance) (30). Al igual que en los mecanismos cromosémicos,
el plasmidico transfiere grupos catiénicos a la membrana externa y hace que la
célula bacteriana se convierta en resistente. El mayor riesgo asociado a la aparicion
de esta resistencia es la posibilidad de transferencia horizontal de la resistencia a
polimixinas entre diferentes especies de enterobacterias, lo cual estd ocurriendo
tanto entre aislamientos de animales como de humanos.

Quinolonas
Ciprofloxacina, delafloxacina, levofloxacina, moxifloxacina,
norfloxacina y ofloxacina

Actividad y mecanismo de accion. Estos compuestos son eficaces contra la mayor
parte de las enterobacterias (incluso Salmonella sp.y Shigella sp.), Pseudomonas sp.
(solo ciprofloxacina), Staphylococcus sp., Streptococcus sp. y Enterococcus sp.
Son eficaces en el tratamiento de infecciones urinarias, tanto contra bacterias
grampositivas como gramnegativas. La levofloxacina, moxifloxacina y ofloxacina
son muy activas contra agentes patégenos respiratorios. Las fluoroquinolonas son
inhibidores potentes de las topoisomerasas bacterianas esenciales tipo II,
la ADN girasa y la topoisomerasa IV, enzimas que son parte de procesos
celulares clave, incluidas la replicacion o transcripcion del ADN, vitales para la
sobrevida y duplicacion de la bacteria. En el caso de la ADN girasa, la reaccion
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de topoisomerizacion promueve el superenrollamiento negativo del ADN necesario
para iniciar la replicacién y elimina el superenrollamiento positivo que se genera a
medida que la horquilla de replicacién avanza. Ambas enzimas actian mediante
la catalizacion de una rotura de la doble cadena de ADN, pasando una hebra
de ADN a través de la rotura y volviendo a sellarla. Las quinolonas inhiben la
funcién enzimética de estas topoisomerasas al bloquear el resellado de la rotura
de doble cadena del ADN; ademas, este proceso estabiliza un complejo covalente
intermedio catalitico de enzima y ADN, que sirve de barrera para el movimiento de
la horquilla de replicacién del ADN o de los complejos de transcripcion y pueden
hacer permanentes las roturas del ADN de cadena doble (31).

Las quinolonas acttian sobre las bacterias en fase estacionaria y de crecimiento y
poseen accién bactericida.

La resistencia a las quinolonas se debe a:

1. Mutaciones cromosémicas en sitios clave de las enzimas blanco ADN girasa
y topoisomerasa IV.

2. Alteraciones del mecanismo de penetracién a través de las porinas en la
membrana externa de los bacilos gramnegativos.

3. Incremento del eflujo debido a la accién de una proteina transportadora
que expulsa el medicamento de la bacteria. Existe resistencia cruzada
entre las diferentes quinolonas. Varios genes que codifican diferentes
mecanismos plasmidicos que pueden disminuir la susceptibilidad a las
quinolonas se conocen como genes de resistencia a quinolona mediada por
plasmidos. EI gen arquetipico de este grupo es el llamado Qnr, que se une
a la topoisomerasa y evita fisicamente la intercalacion del antibitico con la
enzima blanco. Los genes Qnr generalmente confieren sensibilidad reducida
contra las fluoroquinolonas (32).

Rifampicina

Actividad y mecanismo de accién. Es bactericida contra estafilococos coagulasa-
positivos y coagulasa-negativos y también contra especies gramnegativas
(N. meningitidis, N. gonorrhoeae y H. influenzae), especialmente, M. tuberculosis
y Legionella sp. La rifampicina inhibe la sintesis de ARN dependiente del ADN
bacteriano al inhibir la ARN polimerasa.

Resistencia. Surge de mutaciones que alteran los residuos del sitio de unién de la
rifampicina en la ARN polimerasa, con la consiguiente disminucion de la afinidad
por la rifampicina.

Rifaximina
La rifaximina es un antibiético semisintético derivado de la rifampicina con amplio
espectro antibidtico contra bacterias grampositivas y gramnegativas aerobias y
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anaerobias. Al administrarse por via oral, la absorcion intestinal es insignificante
(< 0,4%), por lo que se utiliza en tratamientos localizados del tracto intestinal.
Se emplea en medicina humana para el tratamiento de trastornos intestinales,
tales como sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado, sindrome de
intestino irritable, encefalopatia hepatica, colitis ulcerosa, enfermedad diverticular,
diverticulitis aguda y colitis pseudomembranosa.

Sulfonamidas
Trimetoprima/ sulfametoxazol

Actividlad y mecanismo de accidn. Las sulfonamidas son antibidticos
bacteriostaticos de amplio espectro, tanto contra microorganismos grampositivos
como gramnegativos, cepas de Chlamydia y Actinomyces y algunos protozoarios
(Toxoplasma gondii). La trimetoprima es eficaz contra cocos grampositivos y
bacilos gramnegativos, excepto en el caso de aislamientos de Pseudomonas. Las
sulfonamidas inhiben la enzima dihidropteroato sintetasa (DHPS), que cataliza la
sintesis de dihidrofolato a partir de acido paraaminobenzoico. En un paso posterior
de esta via metabdlica, la trimetoprima inhibe la enzima dihidrofolato reductasa
(DHFR), que cataliza la sintesis de tetrahidrofolato a partir de dihidrofolato. El
tetrahidrofolato es necesario en la sintesis de purinas para la produccién de
ADN y proteinas. Cuando los medicamentos se usan individualmente, solo tienen
una funcién bacteriostética, pero en combinacién, bloquean dos pasos en la
biosintesis bacteriana de acidos nucleicos esenciales y proteinas, por lo tanto,
son bactericidas.

Resistencia. La resistencia bacteriana a trimetoprima/sulfametoxazol estd
mediada por los siguientes mecanismos: 1) impermeabilidad o bombas de eflujo;
2) enzimas cromosémicas blanco (DHPS y DHFR) naturalmente resistentes a
estos compuestos; 3) cambios reguladores de las enzimas blanco; 4) mutaciones
o recombinaciones de las enzimas blanco, y 5) adquisicién de enzimas blanco
resistentes a estos antibiéticos mediante pladsmidos conjugativos. Este (ltimo
mecanismo es el mas diseminado.

Tetraciclinas
Doxiciclina, tetraciclina, tigeciclina

Las tetraciclinas clasicas de vida media mas larga, como la doxiciclina y minociclina,
se siguen utilizando para el tratamiento de diversas infecciones. La doxiciclina es el
medicamento de eleccion para tratar infecciones por aislados de Chlamydophila
spp. (por ejemplo, las de transmision sexual) y la minociclina, para infecciones
de piel y partes blandas, incluso las causadas por SARM (combinada con otros
farmacos).

Actividad y mecanismo de accién. Estos antibiticos son primordialmente
bacteriostaticos de amplio espectro, con actividad contra bacterias grampositivas,
gramnegativas, espiroquetas, micoplasmas, rickettsias y clamidias. De esta clase
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de antibidticos, la tigeciclina es el mas nuevo. Se indica para infecciones
complicadas de piel y partes blandas causadas por E. coli o E. faecalis
(sensibles a vancomicina), S. aureus (sensible y resistente a meticilina),
S. pyogenes, B. fragilis y otras especies de Bacteroides. También se usa para
tratar infecciones intraabdominales complicadas causadas por las especies
ya mencionadas y por C. perfringens. Las tetraciclinas inhiben la sintesis de
proteinas bacterianas al unirse al ARN ribosémico 16S de la subunidad del
ribosoma bacteriano 308S; evita asi la acomodacién de los ARNt de aminoécidos
entrantes en el sitio aceptor (sitio A).

Resistencia. La resistencia a la tetraciclina se produce casi exclusivamente
por tres mecanismos: proteccion ribosomal, eflujo del antibictico e inactivacion
enzimética (TetX) (33).

Tigeciclina

Actividad y mecanismo de accidn. Este antibitico, andlogo de la tetraciclina,
es la primera glicilciclina autorizada para uso clinico. Tiene actividad contra
microorganismos anaerobios e, in vitro, contra bacterias resistentes, incluidas las
SARM, enterococos, enterobacterias productoras de BLEE o carbapenemasas y
contra algunos aislamientos de A. baumannii. Esta indicada para el tratamiento de
infecciones de piel y partes blandas e infeccién intraabdominal y como tratamiento
alternativo de infecciones por microorganismos resistentes a otros antibiéticos.

Fosfomicina

Actividad y mecanismo de accion. Es un antibidtico natural, que penetra en
las bacterias a través de dos sistemas de permeasas e impide la sintesis de la
pared bacteriana. Ese mecanismo hace que la fosfomicina tenga efecto bactericida.
Su espectro es amplio y abarca la mayoria de las bacterias. En general, su eficacia
es mayor contra bacilos gramnegativos que frente a cocos grampositivos. Es eficaz
contra aislamientos de S. aureus, S. pyogenes, S. pneumoniae, H. influenzae,
E. faecalis, E. faecium, E. coli, Neisseria spp., K. pneumoniae y P mirabilis. Las
especies P aeruginosa y B. fragilis son generalmente resistentes a fosfomicina.

Resistencia. Los mecanismos de resistencia a la fosfomicina pueden deberse
a alteraciones del sistema de transporte de la pared celular, por alteracién
del sitio diana vy, raramente, por rotura enzimatica de su anillo. Se han
detectado poblaciones bacterianas con variantes resistentes a la fosfomicina.
La resistencia puede ser de origen cromosémico, que se manifiesta por la
produccién de una enzima constitutiva que inactiva el antibiético, o plasmidico.
La resistencia plasmidica es transferible y estd condicionada por la alteracion
de la permeabilidad de la membrana celular y la modificacién enzimética
del antibidtico. La fosfomicina no presenta resistencia cruzada con ningtn otro
antibidtico (34).
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3.2 Clasificacion AWaRe de los antimicrobianos

En la presente guia de tratamiento de las enfermedades infecciosas, las
recomendaciones sobre el uso de antibiéticos concuerdan en gran parte con las
del sistema AWaRe de la Organizacién Mundial de la Salud (35, 36). Ese sistema
complementa la seccién sobre antibidticos de las listas modelo de medicamentos
esenciales (36) (LME) para el tratamiento de adultos y nifios. Con AWaRe se
espera facilitar el uso de las LME al momento de recetar antibiéticos (37).

En AWaRe, los antibidticos estan clasificados en cuatro categorias reflejadas en
su nombre en inglés: A, por access 0 acceso, que corresponde a los antibidticos
de menor espectro de actividad, costo méas bajo, buen grado de inocuidad y
potencial de resistencia bajo. A menudo se recomiendan como tratamiento
empirico de primera y segunda opcién para las infecciones mas comunes.

La segunda categoria, Watch o antibiéticos observados, incluye los antibiéticos
de espectro mas amplio y, por lo general, mas caros. Estos se recomiendan
como primera opcion solo para pacientes con presentaciones clinicas mas
graves o en casos de infecciones causadas por microorganismos cuyo potencial
de resistencia a los farmacos de la categoria A es mayor, como es el caso de las
infecciones del tracto urinario superior.

Reserve o de reserva es la tercera categoria. Esta contiene los antibidticos de
Gltima opcién, para tratar infecciones multirresistentes. La cuarta categoria
corresponde a los antibiéticos no recomendados.

El abordaje AWaRe se sustenta en siete principios (35):

m Méxima eficacia clinica.

®  Reduccion de la toxicidad al minimo.

m  Reduccion de los costos innecesarios al minimo, tanto para los pacientes
como para los sistemas de salud.

= Reducir el surgimiento y diseminacién de la resistencia a los antibiéticos (al
dar prioridad a los farmacos con menos probabilidad de generar resistencia,
ya sea con respecto al paciente o la comunidad).

= Parsimonia, es decir, evitar la inclusién de muchos antibiéticos similares.

m Simplificacion, que se refiere a recomendar el mismo antibiético de la
categoria Acceso para miiltiples aplicaciones.

®  Armonizacién con orientaciones de la OMS ya existentes.

Aligual que el objetivo de la presente edicién de esta guia, con el abordaje AWaRe
se espera proporcionar orientacion clinica breve para la atencién de infecciones
comunes, incluso para el tratamiento empirico en la primera instancia de
atencién, cuando no recetar antibi6ticos es lo adecuado. La clasificacion AWaRe
se revisa y actualiza junto con la LME de la OMS, cada dos afios.
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4. PROGRAMAS PARA LA OPTIMIZACION DEL USO
DE ANTIMICROBIANOS EN EL AMBITO INSTITUCIONAL

4.1 Introduccion

Los antimicrobianos han transformado la practica médica al convertir infecciones
que fueron letales en enfermedades facilmente tratables. Es mas, con respecto a
la morbilidad y la mortalidad, su eficacia es muy superior a la de otros grupos de
medicamentos. Por otra parte, son los Unicos farmacos con efectos ecoldgicos,
de manera que su administracion puede contribuir a la aparicién y diseminacion de
resistencias microbianas y hacerles perder eficacia. Es importante mencionar que,
de los antimicrobianos destinados a la salud humana, mas de 80% se usa en
servicios ambulatorios y el resto, en el dmbito hospitalario (1) y son utilizados por
profesionales de la medicina de practicamente todas las especialidades y niveles
de atencion. La actual complejidad del manejo de las enfermedades infecciosas
y el aumento de las resistencias hace imprescindible el establecimiento de
programas de optimizacién del uso de antimicrobianos en los establecimientos
de salud (PROA).! El objetivo de los PROA es mejorar los resultados clinicos de los
pacientes afectados por enfermedades infecciosas, mediante el perfeccionamiento
de las practicas de prescripcion de antimicrobianos. Como efecto adicional, los
PROA van a disminuir el uso inadecuado de esos farmacos y contribuir a contener
la resistencia a ellos, ya que actualmente tiene un impacto significativo en la salud
humana. Por otro lado, la exposicién innecesaria a los antimicrobianos no estd
exenta de riesgos para el paciente, entre otros, los eventos adversos e interacciones
medicamentosas, la sobreinfeccion por otros agentes patdgenos (microorganismos
multirresistentes, hongos y Clostridioides difficile), ademas del incremento espurio
de los costos asistenciales (2, 3). A diferencia de otros medicamentos, el uso
inapropiado de los antimicrobianos repercute no solo en el paciente que los
recibe, sino también en el ecosistema, al seleccionar multirresistencia.

Recientemente, utilizando modelos estadisticos predictivos, se estimé que durante
el 2019 la resistencia a los antimicrobianos habia ocasionado 1,27 millones
de muertes atribuibles, con una mortalidad asociada de 4,95 millones de
defunciones (4).

Las estrategias para el uso apropiado de los antimicrobianos son fundamentales
para reducir la emergencia y transmision de microorganismos multirresistentes
(5, 6).Ya se ha demostrado que los PROA permiten reducir de manera costo-eficaz

! En algunos paises de la Region de las Américas se usa la expresion gestion o gestion del
uso de antimicrobianos con el mismo sentido que aca se usa optimizacion. Aqui se opté
por esa lltima, porque es el término que usan la Asociacién Panamericana de Infectologia
y otras comunidades que trabajan para mejorar el uso de antimicrobianos.
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el consumo de esos farmacos en el dmbito hospitalario; mejoran la seguridad de
los pacientes al aumentar la tasa de curacién y minimizar el uso inapropiado, y
reducen el grado de resistencia y los costos asociados a ella (7, 8).

Si bien existen recomendaciones para poner en marcha un PROA, no hay una
receta Unica, por ende, se necesita cierta flexibilidad a la hora de establecerlo
(7, 9-11). Las estrategias propuestas en esos programas pueden ponerse
en marcha en hospitales de diferente complejidad, aunque, para su éxito, es
indispensable contar con el compromiso de la alta direccion, un liderazgo definido
y un abordaje multidisciplinario (11, 12). Desde la Organizacién Mundial de la
Salud se han publicado orientaciones normativas sobre las actividades integrales
para la optimizacion de los antimicrobianos, que incluye un instrumento de
evaluacion periddica para el &mbito nacional y de establecimientos de salud (13).
Por otra parte, los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC,
por su sigla en inglés) también han elaborado recomendaciones para optimizar el
uso de antimicrobianos en los servicios ambulatorios (14). Una vez en marcha,
esos programas deben ser evaluados periddicamente, ya sea por las propias
instituciones que los instauran o por entidades externas.

Aunque existen informes sobre el impacto de los PROA en América Latina, muchos
corresponden a experiencias de centros asistenciales aislados (15-17).

4.2 Establecimiento y puesta en marcha de un programa
institucional de optimizacion del uso de antimicrobianos

Los objetivos de estos programas son:

m  Obtener los mejores resultados clinicos de manera costo-eficaz para los
pacientes sometidos a tratamiento antimicrobiano.

m  Minimizar el riesgo de eventos adversos e interacciones medicamentosas
asociados al uso de antimicrobianos.

m Alargarla vida (til de los antimicrobianos actualmente disponibles, al reducir
la presién de seleccion y la consiguiente emergencia de microorganismos
multirresistentes.

Para lograr tales objetivos, las instituciones deberian establecer programas de
optimizacién del uso de antimicrobianos mediante los pasos descritos en los
pérrafos siguientes.

Paso 1. Conformacion de un equipo de trabajo

La conformacién de un equipo minimo de trabajo integrado por profesionales
idoneos es fundamental para el establecimiento y puesta en marcha de un PROA,
asi como lo es que cada integrante del equipo tenga definida su funcién, como
figura a continuacién. Mas adelante, después de la consolidacion del grupo, puede
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convocarse a representantes de las distintas areas de atencién (por ejemplo,
personal de salud de los distintos servicios asistenciales y representantes de los
servicios de calidad y seguridad del paciente y de tecnologia de la informacién).

Medicina clinica: profesional con experiencia en enfermedades infecciosas

m Elaboracién o adaptacion de guias clinicas de diagnéstico y tratamiento a
la epidemiologia local.

= Aprobacion de inicio del tratamiento con farmacos restringidos.

Decisién de esquemas combinados.

= Seguimiento de los pacientes y revision de los esquemas a las 72 horas
(auditorias concurrentes).

= Adecuacion del esquema al rescate microbioldgico.

= Desescalada del esquema y cambio a régimen por via oral.

Farmacia clinica

m Ajuste de dosis, via, forma de administracion, dosis de carga, infusién
prolongada, monitoreo terapéutico.

Aplicacion de estrategias farmacocinéticas/farmacodindmicas.

Deteccion de eventos adversos.

Prevencion de interacciones medicamentosas.

Suspension de profilaxis quirdrgica.

Microbiologia

m  Optimizacion de las técnicas de diagndstico microbioldgico.

m Antibiogramas en cascada, tamizaje e identificacion de mecanismos de
resistencia.

m Elaboracion de informes de sensibilidad, segln tipo de infeccion,
microorganismo y area de internacion (informes agregados de sensibilidad)
para adaptar los esquemas empiricos iniciales a la epidemiologia local.

m Emision de alertas ante la aparicion de nuevos mecanismos de resistencia o
de nuevos agentes patogenos.

Enfermeria: profesional con experiencia en control de infecciones

m Etiquetado y seguimiento de los pacientes colonizados/infectados por
microorganismos multirresistentes.

m  Control de la aplicacién de medidas de prevencion y control de infecciones:
higiene de manos, aislamiento de contactos, limpieza del entorno, bafio diario
de pacientes en unidades de cuidados intensivos con pafios con clorhexidina
al 2% y procedimientos seguros que cumplan con los paquetes de medidas.

Todos los participantes del equipo

m Establecimiento y puesta en marcha del PROA.

m Elaboracion de los indicadores del programa (uso y consumo de antimicrobianos,
impacto).
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= Andlisis, comparacién y difusién de los resultados.
= Revaluacién anual del programa y redefinicion de su alcance.

Paso 2. Determinacion del nivel de desarrollo del PROA - Autoevaluacion

Las instituciones deberian evaluar sus propias estrategias para optimizar el uso
de antimicrobianos. Para ello existen distintos instrumentos, como los propuestos
por los CDC (9, 18), que no generan un puntaje de la evaluacion, o el indice
compuesto del buen uso de antibidticos o ICATB elaborado en Francia (19), que
si da resultados cuantitativos. Un instrumento derivado de los propuestos por los
CDC (18) fue validado en un estudio multicéntrico en la Argentina (20, 21). Consta
de 74 indicadores agrupados en 33 estandares, 15 componentes y 4 secciones,
a saber: liderazgo y coordinacién del PROA a nivel institucional; estrategias
de intervencion para asegurar la gestion del uso de los antimicrobianos en la
institucion; sistema de monitoreo de la prescripcién y uso de antimicrobianos y
la resistencia a ellos; capacitacion al personal y educacion a los pacientes.
Asimismo, las orientaciones normativas sobre las actividades integrales para la
optimizacion de los antimicrobianos de la OMS se acompaiian de un instrumento
para apoyar la evaluacién periddica de los PROA elaborado por la OPS (13, 22).
Estos instrumentos pueden usarse para monitorear el alcance del programa de
optimizacion.

Paso 3. Definicion del alcance

El alcance del PROA habra de definirse con base en una matriz de prioridades
que permita sefialar los problemas que requieren atencién inicial. Para ello, cada
problema puede ponderarse seglin los siguientes factores (el puntaje figura entre
paréntesis):

m Probabilidad de ocurrencia: alta (4), moderada (3), baja (2), ninguna (1).

m  Potencial de gravedad: alto (4), moderado (3), bajo (2), ninguno (1).

m Probabilidad de requerir cambios en el cuidado asistencial, tratamiento o
servicios: alta (4), moderada (3), baja (2), ninguna (1).

m  Preparacion de la institucién para el cambio: mala (3), regular (2), buena (1).

El célculo final se logra multiplicando el puntaje otorgado a cada factor entre si
(minimo posible 1; maximo posible, 192). De esta manera, los problemas pueden
jerarquizarse seglin el puntaje obtenido (a mayor puntaje, mayor prioridad).

Paso 4. Diseiiar la intervencion y estrategias de implementacion

Definicion de objetivos especificos
Para cada problema prioritario sefialado, se debe definir un objetivo mensurable
asociado a su solucién.
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Seleccion de las estrategias de intervencion

Con el fin de alcanzar los objetivos especificos establecidos, habra que seleccionar
las estrategias mas adecuadas en cada situacion, seglin la mejor documentacion
disponible y las caracteristicas particulares de cada institucién. Ademds, es
importante designar a los responsables de esas estrategias, algunas de las cuales
se describen en los parrafos siguientes.

Adaptacion de guias clinicas

Un pilar de los PROA es la adaptacion de guias clinicas a la realidad de cada
centro asistencial. Para seleccionar los antimicrobianos incluidos en las guias,
se recomienda emplear la clasificacion AWaRe desarrollada por la OMS (23) y
resumida el capitulo 3 de esta publicacién. Entre las guias clinicas basicas que se
necesitan estan las de:

= Profilaxis quirdrgica, que habran de subrayar el uso de monodosis y de
las dosis de refuerzo intraoperatorio en los casos en que la profilaxis esté
indicada y remarcar la necesidad de ajustar la profilaxis por peso corporal.

m Manejo de infecciones frecuentes (por ejemplo, neumonia, infeccion urinaria,
infeccion abdominal, infeccion de piel y partes blandas). Estas habran de
contemplar:

- criterios que permitan determinar el origen de la infeccion

* microorganismos prevalentes

- criterios de sospecha de infeccién por microorganismos multirresistentes
criterios para el tratamiento ambulatorio o de hospitalizacion

- criterios de seleccion de antimicrobianos, via de administracion, dosis,

duracion del tratamiento

- esquemas alternativos frente a alergia comprobada

- estrategias para el ajuste de los esquemas empiricos iniciales

= Manejo de pacientes inmunocomprometidos: revisar la documentacion sobre
el uso de profilaxis primaria y secundaria, asi como los esquemas empiticos
iniciales.

Medidas de control del uso de antimicrobianos

Se han propuesto diversas estrategias para el control del uso de los antimicro-
bianos (24). Estas se clasifican en restrictivas (suspension automatica de profilaxis
quirdrgica, restriccion del uso de antimicrobianos, rotacién de antimicrobianos)
y persuasivas (auditoria prospectiva con intervencion y devolucion al médico
tratante). Si bien las primeras suelen producir resultados inmediatos, su efecto se
agota con el tiempo. Por el contrario, mediante las estrategias persuasivas se han
logrado resultados sostenibles en el largo plazo (25) (cuadro 4.1).
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Optimizacion de la dosificacién de antimicrobianos

Otra estrategia propuesta es la optimizacion de la dosificacion de los antimicrobianos
segln principios farmacocinéticos y farmacodinamicos. Entre las tareas principales
del farmacéutico clinico se encuentran:

= El desarrollo de un vademécum institucional.

El ajuste de dosis en presencia de disfuncion organica (insuficiencia renal,
hepatica).

Las dosis de carga.

Las infusiones prolongadas.

EI monitoreo terapéutico de los medicamentos.

La deteccion de eventos adversos y prevencion de interacciones medicamen-
tosas.

Capacitacion del personal asistencial y educacion del paciente sobre el uso de
antimicrobianos

Ya se ha demostrado el impacto positivo de un programa de capacitacion del
personal de salud (26, 27). Igualmente, las estrategias de educacion del paciente
y la familia han resultado esenciales para reducir la presion sobre la prescripcion
ambulatoria de estos agentes y la automedicacion.

Seleccion de los indicadores de monitoreo del programa

Para el monitoreo del PROA se necesitan indicadores apropiados y determinar la
fuente de los datos que constituyen cada indicador y su validacion. A continuacién,
se describen tres tipos de indicadores.

Indicadores de uso apropiado de antimicrobianos

Se han propuesto varios indicadores para determinar o caracterizar el uso
apropiado de antimicrobianos (28), entre ellos:

El cumplimiento de las indicaciones de las guias clinicas.

El registro en el expediente clinico del plan terapéutico.

La revision periddica de la indicacién, con auditoria y devolucion.

El tiempo de tratamiento.

El cambio a via oral.

Indicadores de consumo de antimicrobianos

Son tres los indicadores que miden el consumo de antimicrobianos, cada
uno con ventajas y desventajas (cuadro 4.2) (29). Ellos son: 1) dosis diarias
definidas (DDD) cada 100 dias-paciente, 2) dias de tratamiento (DDT) cada
100 dias-paciente, y 3) dosis diarias prescritas (DDP) cada 100 dias-paciente.
Lo importante es que cada institucién defina un tipo de indicador valido para
el seguimiento de su PROA.
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Indicadores de impacto

Como en toda intervencion, es necesario registrar el efecto de las medidas en
la atencién de los pacientes (30, 31). Para ello se proponen los siguientes
indicadores:

= Tasa de reinternacion hospitalaria en los 30 dias siguientes al alta.

= Tiempo promedio de internacion.

m Mortalidad bruta.

m Evolucion de la densidad de la incidencia de microorganismos problema.
= Infeccion por Clostridiodes difficile.

= Infeccidn por microorganismos multirresistentes.

Paso 5. Aprobacion y soporte institucional

Una vez disefiado el PROA, su puesta en marcha debe contar con la aprobacion de
la autoridad pertinente, quien debera respaldar al programa con la asignacién
de recursos humanos y materiales. Solo asi se puede garantizar la continuidad y
sustentabilidad del PROA. Para ello, se sugiere que el PROA se constituya mediante
un documento escrito, consensuado, aprobado y difundido y que contemple un
presupuesto asignado que asegure su sustentabilidad, como todo programa
institucional.

Paso 6. Puesta en marcha del PROA

Ya con la aprobacion de la autoridad pertinente, se debe avanzar en la aplicacién
del PROA. En esta etapa es importante determinar qué barreras dificultan la
aplicacion de las estrategias, con el fin de mitigarlas.

Paso 7. Analisis, comparacion y difusion de los datos

Una tarea critica del PROA es el andlisis de los datos después de asegurarse
de que son fidedignos. Es importante realizar una comparacién temporal de
la evolucién de los indicadores para evaluar el impacto de las estrategias en
marcha. En caso de disponer de datos externos comparables y vélidos, se puede
complementar con un andlisis comparativo. Tras el analisis y la comparacién y
para reforzar lo positivo de las estrategias, la informacién debe compartirse con
el personal asistencial involucrado. Por medio de reuniones periddicas, el equipo
del PROA deberé presentar a la alta direccion el seguimiento de los objetivos
mediante los indicadores seleccionados.

Paso 8. Ajuste al PROA

Como todo proceso de mejora, los resultados del programa habran de revisarse
anualmente con el propdsito de ampliar su alcance o realizar los ajustes
necesarios, de acuerdo con la informacién obtenida.
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4.3 Beneficios institucionales de
la implementacion de un PROA

Distintos trabajos han mostrado el impacto institucional de los PROA al mejorar
los resultados clinicos de manera costo-eficaz, prevenir los eventos adversos
relacionados con el uso de antimicrobianos y reducir la incidencia de la
resistencia vinculada a su administracion (16, 17).

Asimismo, un estudio en que se compard la tasa de eventos adversos en
relacién con 199082 pacientes de Medicare? tratados con aminoglucdsidos
0 vancomicina en hospitales con y sin farmacéutico clinico integrado al PROA
mostré una tasa significativamente menor de pérdida auditiva y dafio renal
asociada al uso de esos farmacos, asi como de la tasa de mortalidad debida
a complicaciones (32). También se ha estudiado la reduccion de la tasa de
toxicidad, el impacto de los PROA en la incidencia de colonizacion/infeccion
por microorganismos multirresistentes y la tasa de mortalidad entre pacientes
tratados con antibiéticos (31).

La informacion disponible muestra que la puesta en marcha de un PROA
institucional genera beneficios clinicos para los pacientes de manera eficaz
con respecto al costo y contribuye ademéas a reducir la emergencia de
microorganismos multirresistentes.

2 Medicare es un seguro nacional de salud de los Estados Unidos de América para las
personas de 65 y mas afios de edad.

50 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicién



210200 |
210S 21108} UQIoRANI0BId

$0[090101d ap ojualWI|dwng |8

(oo1paw A
eloeuwe) ap) ouaiwidwnd

entoajas uorsaid e| v Jesinadns eled [euosiad

olqwed Jod elousisisal  UQJOE}0I 8P 0]090304d |8 Jeald

(19N ua ‘ojdwsals Jod)
sopepiun 0 ssjeudsoy us
SOpesn souelqoIolWnRue

souelqooIWUe

Jeingase eied peynaylq ©[J19Npal 9pand  eied SOUBIGOIDIWIUE 8P 9IWOD ap epeweigoid ugioeioy ap uoloel0y
sopiguisal ou sodewlgy soj eied
BI0URISISA) Bp OJUALINE 3P 03salY
(eaiuio
Jejiwis o9adsa U0 auage $9101q 9p ‘

0110 e1oRY 0L01eSUadWO0D 0IASaq

uoloezuone e ejed
019/dwod odwan ap pepiljiqiuodsiq

uaquosaid
sauainb ap elwouOINe | 9p epIpIdd

ONEILI0 15 U eloeulIe} ‘Sesojo9ajul
PXIU0D | 180 sapepawlajua) uoloeqoide e|
$0JS00 8p u01dNpaY  eJed sa|qiuodsip seisijelosds]

souelqoIWnUEe SOpIZuIISal SouR|qoIDIWIRUR SOUB|NWIO) 8P 0SN [9 B)UBIPaW
ap OWNSU09 |3p S0] Jeu01202|8s eled SOPRUOIODB[8S SOUBIGOIOINUL
eleIpawUl UgIaNpaYy SOURIQOIO|WNUE 8P SHWOD ap egonua ey Jigunsay

(uo10013sal
ap soue(nwioy)
uoIoEZHOINEAI

(ojusiwelen e

sixe|iyoid ap Jesed) sajeloadsa
SauoIoeNYS Jiwulp eled (Sesolaaul
Sapepauw.ajus) opezi|eloadse

1013U02 8p
05390.4d [9p uoIdeIdwWIS

S01S00 8p UOIDINPaY

euosiod 9p DEDIIGILOGS! (Y ¢z - sisopououw) 09i3ininbsod eaiginiinb

I P peptial 'a EIENEIEREREN] (091119 03NNZORWIRY) odwsap ap seined se| e eysnfe 8s sixe|iyoid ap
uaquasald sepipuaixe sixe|yoid sej ap  sauoldduasaid se| ap [03U0J |9 ou opuend eaiginiinb sixeyoid eafjewone

Souainb ap eIWOUOINE B| P epIpiad elelpawul ugoonpay  esed sa|qiuodsip seisijeldadsy e| ap eanewolne uoisuadsng uoisuadsng
selejuansaq sefejuap |euosiad 0juaIWIPad0Id eigajesys3

soue|qoJalWijue ap 0SN [3p [04}U0I 3P SEPIPSA T 04pens

4. Optimizacion del uso de antimicrobianos | 51



‘7and €yG£000"8G8T1S9T/200T 0T /810710p//:sdny :us 8|qiuodsid "€¥S£0000:(2)(2):6084 LT0T Ny ISAS 8seqeieq aueiyoo)
‘syuanedul [eydsoy Joj seonoeid Suiquosaid onoignue aroidwi 0} SUORUBAIBIU] *[B 18 ‘T UMOIg ‘Y [IBNOI ‘T 1uI_y) “1) OIS ‘YD YoIme d Aeneq :apuany

"SOASUSIU| SOPEPIND 8p Pepiun |9 ‘Souelqoidlwiue ap osn [ap ugloeziwndo ap ewesdoid :youd

SOAISUBIUI SOPEPIND 8p Sapepiun
se| e epiguuisal ajuswienyqey

ouewny

0SINngal 8p pepljiqiuodsip ey

odinbs us
ofeqe [ 82310Ae

soyuosaid
souelqoIWnUR

0| ap [eal odwan ua
UOISINSI B| U

(soquwe o 091uld
091INgoeW.R) 0 BI30]0J08jUl UD
elsi|e10adsa) yoyd odinba |ap

SejuRIZAIUI B BLIBWIBJUS
‘S9|RIOUAISISE SOIIPDIN

Y0Yd odinba |ap sajueidajul 8
eLaWIJUD ‘So|eloud)SISe
SodIpaw ap uoloediaed seyunfuod
©| U0J B[ES 9p BPLLI0JDY  B|eS P SepLI0day

|eNpIAIpUI UQIORINPD
ejed sapepiunuodQ

(eouljo e1ORWIRY

oAljeUIB) e

OjuBIWeYRI} JBPUBWOIBI BIRd
uaquosaid sausinb uod 030e0)

uaquasaid ‘SeS01999)U] SapePaALLIBUD) opeldoide osn ns Jenjeas eied  UQIORIUBWI|RONBI

0LIRJUN|OA SO SOUOIIRPUBLINISI seuaInb ap elwouone leIp uoIsiAs) e| ejed s0}119sa1d SoueiqoIdIWnRUR £ eanoadsoud
se| ap ouaiwydwna |3 ap epipiad eyng sa|qiuodsip seisijeloads3 SO| ap BUEIP UOISIADY eloypny
selejuansaq sefejuap |euosiad [BUEITERTIP] ejgajel)s3

(Ju02) souelqoIdIWIUE B OSN [3P [043U0D 3P SEPIP3IA T'H 04pen)

52 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicién


https://doi.org/10.1002/14651858.CD003543.pub4

* /PPPAle /0ur00ym MMM //:d1ny :ud 8|qiuodsiq AS0jopoyis|y Sonsies Sniq 1oy 8nua) Suneioqe||o) :epuan

oue|e)dsoy o)qUR |9 Ud esn as
0puENd S0A1U3J 311US SaUoIRIEdW0D
1899|qe1s8 eled peynayiqg

OWNSUOD 0J3PEPIBA [3 BLINSSBIGOS

opeziepuess ou 0[naje)

souoe|nque
S8juBI0Rd US SOUBIQOIIWIUE B
owNSU0 [9p UoIBWNSA e| eied [nn

ajualoed-selp o
Qluelgey-Selp :Jopeuiwouaq

4aq :lopesswiny
opeziepuelss gise oN

0URIGOIDIWNUE OPRUIWLIBIBP
un ap seyosald sisoq

(4aq) sewosaid
sellelp sisoq

daa £ aaa sej enb

odwsar sew e)sadau 0jndjed Ng
(eB1e0 ap sisop ‘ojdwsafe Jod)

osn ap sauoied so| U Soiquies

© SepIgap SUOIdLIEA RIBPISUOI ON

|BUB) eIDUBIDYNSU
u0d 0 sodlelpad sajualoed
UB 0WNSU0d Jipaw eied |

(daa £ aaa@ anus eouedalosip)
sepea|dwa SISop se| ap pepijigelien

8jusioed-selp opeujwousq

1aq :lopesawny

sepezijnn sisop A pepnuea

©| 9p sjuswauaipuadapul

‘0URICOID|WIUE OPRUILLIBIEP

un aqroal ajusioed un

(1aq) ousiwelen

sepea|dwa SISop Se| eIapISu0d ON e| 9p 0)0edwl |8 BZIWIUI 9|qenen pepifejdwo) anb selp ap osswnN ap selq
(eBuea ap sisop

‘ojdwsala Jod) osn ap sauoned so| pnjes e|

(sefeq sisop uod us ww_nwcmm%rwmw_mww Mmocw_wﬂ___% ap [eIpun|y uoIoeZIUBBIQ €| 9P

ewnsaqns o A saiokew sisop P oy _ I ued SOJUBLLBIIP3|\ AP BONSIPeIST

UBZ||I}N 8S OPUBND OWNSUOD [o [CIRIEIETEN eigojopoia|\ eied Jopeioqe|o)

ewsalqos) qag Se| ap uaiaylp ap ojund) sajelouslsise S0Udd onua) [a Jod sepiuyeq

©I0USNDAIS U0 SB[BA) SISOP ST 0110 UOI A 03U O PepIuN eun

. ' 1991 51599 51 ewcm 9 SoHQEE wwcw._usmaeow alualoed-Sejp -10peUILOUSQ sounpe ua

(jeuas ejousioynsul ‘eaureipad N u_om_ onb ODIDUAING AN 05, - |ediouud ns ered
uolae|qod) sa|e19adsa Sauo1oedlyISOp MlIoe) pipusy n aaq :op N N 0doewle) un ap euelp  (gaaq) sepluyap
u0d sauojoe|god eled nn 8 ON 0[n9[B2 P Z9||19UdS 10U9S  OJUBIWIUBIUBW 3P BIPAW SISO seuelp sisoq
S9)UBIUAAUOIU| selejuap o|najey uoldluyaq eI

SOURIGOIDIWIUR 3P OWNSUOD [3P SAIOPEIIPU| ' 01pEen)

4. Optimizacion del uso de antimicrobianos | 53


http://www.whocc.no/atcddd/

Referencias - Capitulo 4

1.

10.

1

—

12.

13.

Cordoba G. Editorial: Antibiotics Special issue on the use of antibiotics in primary
care. Antibiotics (Basel). 2021;10(9):1083. Disponible en: https://doi.org/10.3390/
antibiotics10091083.

Hensgens MP, Goorhuis A, Dekkers OM, Kuijper EJ. Time interval of increased risk for
Clostridium difficile infection after exposure to antibiotics. J Antimicrob Chemother.
2012;67(3):742-748. Disponible en: https://doi.org/10.1093/jac/dkr508.

Heianza Y, Zheng Y, Ma W, Rimm EB, Albert CM, Hu FB, et al. Duration and life-stage
of antibiotic use and risk of cardiovascular events in women. Eur Heart J. 2019;40
(47):3838-3845. Disponible en: https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehz231.
Antimicrobial Resistance Collaborators. Global burden of bacterial antimicrobial
resistance in 2019: a systematic analysis. Lancet. 2022;399(10325):629-655.
Disponible en: https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-6736(21)
02724-0/fulltext.

Barlam TF, Cosgrove SE, Abbo LM, MacDougall C, Schuetz AN, Septimus EJ, et al.
Implementing an antibiotic stewardship program: Guidelines by the Infectious Diseases
Society of America and the Society for Healthcare Epidemiology of America. Clin Infect
Dis. 2016;62(10):e51-e77. Disponible en: https://doi:10.1093/cid/ciw118.

Society for Healthcare Epidemiology of America; Infectious Diseases Society of America;
Pediatric Infectious Diseases Society. Policy statement on antimicrobial stewardship by
the Society for Healthcare Epidemiology of America (SHEA), the Infectious Diseases
Society of America (IDSA), and the Pediatric Infectious Diseases Society (PIDS).
Infect Control Hosp Epidemiol. 2012;33(4):322-327. Disponible en: https://doi.org/
10.1086/665010.

Davey P Marwick CA, Scott CL, Charani E, McNeil K, Brown E, et al. Interventions to
improve antibiotic prescribing practices for hospital inpatients. Cochrane Database
Syst Rev. 2017;(2):CD003543. Disponible en: https://doi.org/10.1002/14651858.
CD003543.pub4.

Malani AN, Richards PG, Kapila S, Otto MH, Czerwinski J, Singal B. Clinical and
economic outcomes from a community hospitals stewardship program. Am J Infect
Control. 2013;41(2):145-148. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.ajic.2012.
02.021.

Centros para la Prevencion y el Control de Enfermedades. Core elements of hospital
antibiotic stewardship programs. Atlanta: CDC; 2019. Disponible en: https://www.cdc.
gov/antibiotic-use/ core-elements/hospital.html.

Deresinski S. Antimicrobial stewardship: what works? Clin Infect Dis. 2016;62(12):iii-iv.
Disponible en: https://doi.org/10.1093/cid/ciw169.

. Dapés JI, Quirds RE. Antimicrobial stewardship in low- and middle-income countries.

Curr Treat Options Infect Dis. 2018;10,1-27. Disponible en: https://doi:10.1007/
s40506-018-0141-4.

Organizacion Panamericana de la Salud, Florida International University. Recommen-
dations for implementing antimicrobial stewardship programs in Latin America and
the Caribbean: Manual for public health decision-makers. Washington, D.C.: OPS, FIU;
2018.

Organizacion Mundial de la Salud. Orientaciones normativas de la OMS sobre
las actividades integrales para la optimizacion de los antimicrobianos Ginebra:
OMS; 2021.Disponible en: https://www.who.int/es/publications/i/item/978924002
5530.

54 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicién


https://doi.org/10.3390/antibiotics10091083
https://doi.org/10.3390/antibiotics10091083
https://doi.org/10.1093/jac/dkr508
https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehz231
https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-6736(21)
02724-0/fulltext
https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-6736(21)
02724-0/fulltext
https://doi:10.1093/cid/ciw118
https://doi.org/10.1086/665010
https://doi.org/10.1086/665010
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003543.pub4
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003543.pub4
https://doi.org/10.1016/j.ajic.2012.02.021
https://doi.org/10.1016/j.ajic.2012.02.021
https://www.cdc.gov/antibiotic-use/core-elements/hospital.html
https://www.cdc.gov/antibiotic-use/core-elements/hospital.html
https://doi.org/10.1093/cid/ciw169
https://doi:10.1007/s40506-018-0141-4
https://doi:10.1007/s40506-018-0141-4
https://www.who.int/es/publications/i/item/9789240025530
https://www.who.int/es/publications/i/item/9789240025530

14.

15.

16.

17

18.

19.

20.

2

—-

22.

23.

24,

25.

26.

Sanchez GV, Flemming-Dutra KE, Roberts RM, Hicks LA. Core elements of outpatient
stewardship. MMWR Recomm Rep. 2016;65(6):1-12. Disponible en: https://www.cdc.
gov/mmwr/volumes/65/rr/rr6506al.htm?s_cid=rr6506al_e.

Hernandez-Gomez C, Pallares C, Escanddn-Vargas K, Reyes S, Salcedo S, Matta L, et al.
Economic impact of an antimicrobial stewardship program implementation in three
high-complexity hospitals in Colombia. Open Forum Infect Dis. 2016;3(S1):1023.
Disponible en: https://doi.org/10.1093/ofid/ofw172.726.

Okumura LM, Gomes da Silva MM, Veroneze |. Effects of a bundled antimicrobial
stewardship program on mortality: a cohort study. Braz J Infect Dis. 2015;19(3):246-52.
Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.bjid.2015.02.005.

. Okumura LM, Salgado Riveros B, Gomes-da-Silva MM, Veroneze . A cost-effectiveness

analysis of two different antimicrobial stewardship programs. Braz J Infect Dis.
2016;20(3):255-261. Disponible en: https://doi.org/10.1016/].bjid.2016.02.005.
Centro para la Prevencion y el Control de Enfermedades. The core elements of human
antibiotic stewardship programs in resource-limited settings: national and hospital
levels. Atlanta, GA:CDC;2081. Disponible en: https://www.cdc.gov/antibiotic-use/
healthcare/implementation.html.

Etienne P, Roger PM, Brofferio P, Labate C, Blanc V, Tiger F, et al. Antimicrobial stewardship
program and quality of antibiotic prescriptions. Med Mal Infect. 2011;41(11):608-612.
Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.medmal.2011.07.010.

Quirds RE, Cabral M, Bertuzzi R, Caeiro JP Rodriguez V, Pfoh M, et al. Implementation of
antimicrobial stewardship program in adult intensive care units and general wards at
Argentinean hospitals: The PROA Project. Int J Infect Dis. 2018;73(S143). Disponible
en: https://doi.org/10.1016/].ijid.2018.04.3737.

. Quirds RE, Vila A, Manzur A, Calanni L, Decima M, Falco A, et al. Grupo del Proyecto PROA.

Relacion entre desarrollo de los programas para la gestién del uso de antimicrobianos,
apropiabilidad y consumo de antibiéticos en hospitales de Argentina. Actual Sida e
Infectol. 2017;25(96):54-69. Disponible en: https://pesquisa.bvsalud.org/portal/
resource/pt/biblio-1355236.

Organizacion Panamericana de la Salud. Noticias. OPS desarrolla un instrumento para
apoyar la evaluacion de los programas para optimizar el uso de antimicrobianos (PROA)
en los paises. Washington D.C.: OPS; 2022. Disponible en: https://www.paho.org/es/
noticias/20-4-2022-ops-desarrolla-instrumento-para-apoyar-evaluacion-programas-
para-optimizar-uso#gsc.tab=0.

Organizacion Mundial de la Salud. Guia AWaRe (acceso, precaucion y reserva) de la
OMS para el uso de antibidticos. Ginebra: OMS; 2023 (WHO/MHP/HPS/EML/2022.02).
Disponible en: https://iris.who.int/bitstream/handle/ 10665/375875/WHO-MHP-HPS-E.
Davey P, Brown E, Charani E, Fenelon L, Gould IM, Holmes A, et al. Interventions to
improve antibiotic prescribing practices for hospital inpatients. Cochrane Database of
Systematic Reviews. 2013;4. Disponible en: https://doi.org/10.1002/14651858.
CD003543.pub4.

Elligsen M, Walker SA, Pinto R, Simor A, Mubareka S, Rachlis A, et al. Audit and feedback
to reduce brad-spectrum antibiotics among intensive care unit patients: a controlled
interrupted time series analysis. Infect Control Hosp Epidemiol. 2012;33(4):354-361.
Disponible en: https://doi.org/10.1086/664757.

Cisneros JM, Neth O, Gil-Navarro MV, Lepe JA, Jiménez-Parrilla F, Cordero E, et al. PRIOAM
team. Global impact of an educational antimicrobial stewardship programme on
prescribing practice in a tertiary hospital centre. Clin Microbiol Infect. 2014;20(1):82-8.
Disponible en: https://doi.org/10.1111/1469-0691.12191.

4. Optimizacion del uso de antimicrobianos | 55



https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/65/rr/rr6506a1.htm?s_cid=rr6506a1_e
https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/65/rr/rr6506a1.htm?s_cid=rr6506a1_e
https://doi.org/10.1093/ofid/ofw172.726
https://doi.org/10.1016/j.bjid.2015.02.005
https://doi.org/10.1016/j.bjid.2016.02.005
https://www.cdc.gov/antibiotic-use/healthcare/implementation.html
https://www.cdc.gov/antibiotic-use/healthcare/implementation.html
https://doi.org/10.1016/j.medmal.2011.07.010
https://doi.org/10.1016/j.ijid.2018.04.3737
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/biblio-1355236
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/biblio-1355236
https://www.paho.org/es/noticias/20-4-2022-ops-desarrolla-instrumento-para-apoyar-evaluacion-programas-para-optimizar-uso#gsc.tab=0
https://www.paho.org/es/noticias/20-4-2022-ops-desarrolla-instrumento-para-apoyar-evaluacion-programas-para-optimizar-uso#gsc.tab=0
https://www.paho.org/es/noticias/20-4-2022-ops-desarrolla-instrumento-para-apoyar-evaluacion-programas-para-optimizar-uso#gsc.tab=0
https://iris.who.int/bitstream/handle/10665/375875/WHO-MHP-HPS-E
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003543.pub4
https://doi.org/10.1002/14651858.CD003543.pub4
https://doi.org/10.1086/664757
https://doi.org/10.1111/1469-0691.12191

27. Molina J, Pefialva G, Gil-Navarro MV, Praena J, Lepe JA, Pérez-Moreno MA, et al.

PRIOAM team. Long-term impact of an educational antimicrobial stewardship program

on hospital-acquired candidemia and multidrug-resistant bloodstream infections:

a quasi-experimental study of interrupted time-series analysis. Clin Infect Dis. 2017;

65(12):1992-1999. Disponible en: https://doi:10.1093/cid/cix692.

Monnier AA, Schouten J, Le Maréchal M, Tebano G, Pulcini C, Stanic Benic M, et al.

Quality indicators for responsible antibiotic use in the inpatient setting: a systematic

review followed by an international multidisciplinary consensus procedure. J Antimicrob

Chemother. 2018;73(S6):vi30-vi39. Disponible en: https://d0i:10.1093/jac/dky116.

29. Stanic Benic M, Milanic R, Monnier AA, Gyssens IC, Adriaenssens N, Versporten A, et al.

Metrics for quantifying antibiotic use in the hospital setting: results from a systematic
review and international multidisciplinary consensus procedure. J Antimicrob Chemother.
2018;73(S6):vi50-vi58. Disponible en: https://doi:10.1093/jac/dky118.

30. Quiros ER, Bardossy AC, Angeleri P, Zurita J, Aleman Espinoza WR, Carneiro M, et al.
PROA-LATAM Project Group. Antimicrobial stewardship programs in adult intensive
care units in Latin America: implementation, assessments and impact on outcomes.
Infect Control Hosp Epidemiol. 2022;43(2):181-190. Disponible en: https://doi.
org/10.1017/ice.2021.80.

. Fabre V, Cosgrove S, Secaira C, Tapia Torrez JC, Lessa FC, Patel TS, et al. Antimicrobial
stewardship in Latin America: past, present, and future. Antimicrob Steward Health
Epidemiol. 2022;2(1):e68. Disponible en: https://doi.org/10.1017/ash.2022.47.

32.Bond CA, Raehl CL. Clinical and economic outcomes of pharmacist-managed

aminoglycoside or vancomycin therapy. Am J Health Syst Pharm.2005;62(15):1596-
605. Disponible en: https://doi.org/10.2146/ajhp040555.

2

©

3

—

56 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicién


https://doi:10.1093/cid/cix692
https://doi:10.1093/jac/dky116
https://doi:10.1093/jac/dky118
https://doi.org/10.1017/ice.2021.80
https://doi.org/10.1017/ice.2021.80
https://doi.org/10.1017/ash.2022.47
https://doi.org/10.2146/ajhp040555

5. INFECCIONES BACTERIANAS PEDIATRICAS

En este capitulo, todos los antibiéticos se prescriben en mg/kg/d y deben
fraccionarse seglin se indica. Las dosis de antibidticos para recién nacidos figuran
en la seccion 5.21.

5.1 Meningitis bacteriana aguda

Etiologia segiin edad

Edad Etiologia
< 28 dias Enterobacterias, Streptococcus agalactiae,
Listeria monocytogenes, Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae tipificables y no tipificables
28 dias Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis,*
a 3 meses enterobacterias, Streptococcus agalactiae,
Haemophilus influenzae tipificables y no tipificables,
Listeria monocytogenes
> 3 meses Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis,*
a b afos Haemophilus influenzae tipificables y no tipificables
>5a 18 afios  Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis*

Observaciones

1. Dada la evolucion rdpida que puede tener la meningitis, en especial la
enfermedad meningocdcica, es necesario tratarla como emergencia (1).
Asimismo, la prioridad en la atencién de la enfermedad meningocdcica es el
tratamiento de soporte; en la meningococcemia, el tratamiento del choque y
en la meningitis grave, la presion intracraneal elevada (2).

2. En afios més recientes, en la Region de las Américas se han detectado algunas
cepas de Neisseria meningitidis resistentes a ciprofloxacina y aislados de
N. meningitidis serogrupo Y resistentes a penicilina y no sensibles a cefotaxima;
incluso se han informado casos emergentes de cepas multirresistentes de esa
especie en casos de enfermedad invasiva (3-7).

3. Es especialmente importante obtener una orientacion etiolégica. No obstante,
el tratamiento debe instituirse inmediatamente y ningn examen complementario
debera retrasar el inicio de la administracion de antibiticos (2).

4. Es fundamental contar con datos de vigilancia microbioldgica sobre la
epidemiologia local o nacional de la resistencia a los antimicrobianos para
optimizar el tratamiento.

Tratamiento empirico inicial (dosis total diaria) segiin la edad
< 7 dias (véanse el cuadro 5.1y la seccion 5.21).
> 7 d a<28d (véanse también el cuadro 5.1 y la seccion 5.21).
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5.1 Meningitis bacteriana aguda (cont.)

Primera opcion: cefotaxima 200 mg/kg/iv/d + ampicilina 400 mg/kg/iv/d,ambos
fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) por 14 a 21 d. Infecciones por enterobacterias,
minimo 21 d, seglin evolucién; ventriculitis, 28 d.

Otras opciones: ampicilina 300 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)
+ gentamicina 5-7,5 mg/kg/iv/d o amikacina 15-20 mg/kg/iv/d, ambos en una
dosis ¢/24 h por 14 a 21 d. Infecciones por enterobacterias, minimo 21 d, segin
evolucion; ventriculitis, 28 d.

1 a 3 meses

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o fraccionados
en dos dosis (c/12 h) o cefotaxima 300 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) + ampicilina 400 mg/kg/iv/d en cuatro dosis (c/6 h) por 10 a 14 d.
Infecciones por enterobacterias, minimo 21 d, seglin evolucion; ventriculitis, 28 d.
Otras opciones: ampicilina 400 mg/kg/iv/d + cloranfenicol? 75-100 mg/kg/iv/d,
ambos fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) por 10 a 14 d. Infecciones por
enterobacterias, minimo 21 d, seglin evolucion; ventriculitis, 28 d.

> 3 meses a 5 aios®*

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o fraccionados
en dos dosis (c/12 h) o cefotaxima 300 mg/kg/iv/d en cuatro dosis (c/6 h) por
7a10d.!

Otras opciones: ampicilina 400 mg/kg/iv/d + cloranfenicol? 75-100 mg/kg/iv/d,
ambos fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) por 7 a 10 d.

> 5 a 18 ainos®*

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o fraccionados
en dos dosis (c/12 h) o cefotaxima 300 mg/kg/iv/d en cuatro dosis (c/6 h) por
7a10d.?

! Infeccion por N. meningitidis y buena evolucion clinica, 5 dias de tratamiento.
2 La concentracion de cloranfenicol en la sangre tiende a ser errtica y puede superar o no
alcanzar el nivel adecuado.
3 Donde la prevalencia de la resistencia de Streptococcus pneumoniae a penicilina (CIM
> 0,12 pg/ml) sea > 5%, se recomienda ceftriaxona 100 mg/kg/d o cefotaxima
300 mg/kg/d. En caso de resistencia a cefotaxima (CIM > 0,5 ug/ml), agregar empiri-
camente vancomicina 60 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) hasta
documentar sensibilidad. Realizar estudio de liquido cefalorraquideo (LCR) de control en
un plazo de 48 h. Cuando se trate de cepas de neumococo con CIM de cefotaxima > 2 pg/ml
en cultivo de liquido cefalorraquideo o no haya respuesta clinica a las 48 h de iniciado el
tratamiento, agregar rifampicina vo o iv.
Alergia a betalactdmicos en > 3 meses de edad, iniciar tratamiento con vancomicina
60 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) + rifampicina 20 mg/kg/vo o iv/d
fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) por 7 a 10 d, siempre y cuando se pueda garantizar
la absorcion gastrointestinal.

IS
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5.1 Meningitis bacteriana aguda (cont.)

En presencia de cepas de Streptococcus pneumoniae resistentes, agregar
vancomicina 60 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (¢c/6 h).

Otras opciones: ampicilina 400 mg/kg/iv/d o penicilina G cristalina
400 000 Ul/kg/iv/d, ambas fraccionadas en cuatro dosis (c/6 h) por5a 7 d.

Cuadro 5.1 Dosis de antibidticos piira casos de meningitis
en menores de 28 dias de edaa, segtin antibidtico,
edad gestacional (en semanas) y dias de vida

Antibidtico Edad gestacional y dias de vida
< 34 semanas > 34 semanas
< 7 dias > 7 dias <7 dias > 7 dias

Ampicilina 50 mg/kgc/12h 75 mg/kgc/12h 50 mg/kgc/8h 50 mg/kgc/8 h
Ceftriaxona 50 mg/kg c/24 h 50 mg/kgc/24h 50 mg/kgc/24h 50 mg/kgc/24 h

< 32 semanas > 32 semanas

< 14 dias > 14 dias <7 dias > 7 dias

Cefotaxima 50 mg/kgc/12h 50 mg/kgc/8h 50 mg/kgc/12h 50 mg/kgc/8h

< 30 semanas 30 a 34 semanas > 35 semanas

<14dias >14dias <14dias >14dias <7dias > 7 dias

Amikacina 15mg/kg 15mg/kg 15mg/kg 15 mg/kg 15 mg/kg 15 mg/kg
c/48h c/24h c/36h c/24h c/24h c/24h

Gentamicina 5 mg/kg 5mg/kg 5S5mg/kg Smg/kg 4dmg/kg 5 mg/kg
c/48 h c/36 h c/36 h c/24 h c/24 h c/24 h

Prevencion y profilaxis

1. Reforzar la vacunacién contra Haemophilus influenzae tipo b y Streptococcus
pneumoniae con vacuna conjugada. En el capitulo 19 figura el esquema de
vacunacion.

2. Infecciones por H. influenzae: en presencia de < 4 afios de edad no inmunizados
0 con esquema de vacunacion incompleto, todos los contactos domiciliarios
deberan recibir rifampicina 20 mg/kg/vo, méximo 600 mg c¢/24 h por 4 dias;
<1 mes de edad, 10 mg/kg/vo/d ¢/24 h por 4 dias. En < 2 afios de edad en
guarderias, con contacto semejante al intradomiciliario, completar esquema
de vacunacion (capitulo 19). Si el caso indice es < 2 afos de edad, debe ser
inmunizado, aunque haya sufrido la enfermedad.

3. Infecciones por cepas de N. meningitidis: contactos domiciliarios y otros
contactos intimos (contactos escolares, personas que hayan comido/dormido
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5.1 Meningitis bacteriana aguda (cont.)

con el paciente por lo menos 4 horas diarias en un radio de 1 metro en los
7 dias anteriores al inicio de la enfermedad); personal de salud en contacto
con secreciones orales del paciente (reanimacién boca a boca): rifampicina
20 mg/kg/vo/d en dos dosis (¢/12 h) por 2 dias hasta 1200 mg o ceftriaxona
(alternativa) < 12 afios de edad, 125 mg/im; > 12 a 18 afos de edad o
embarazadas, 250 mg/im, dosis Unica. Mayores de 18 afios de edad,
ciprofloxacina 500 mg/vo en dosis Unica.

En el cuadro 5.2 figuran los antibiéticos y su forma de administracion para la
prevencion de la meningitis por N. meningitidis en contactos de casos de esa
infeccién.

Cuadro 5.2. Profilaxis antibiética para contactos de casos de meningitis
por Neisseria meningitidis, segtin antibiético y edad

Antibiotico y edad

(nifios y adultos) Dosis y via de administracién Duracién

Rifampicina

<1 mes 5 mg/kg/vo/d fraccionados en 2d
dos dosis (c/12 h)

> 1 mes 10 mg/kg/vo/d (maximo 600 mg) 2d

fraccionados en dos dosis ¢/12 h

Ciprofloxacina®

> 1 mes 20 mg/kg/vo/d (maximo 500 mg) Dosis tnica
Ceftriaxona

< 15 afios 125 mg/im Dosis tnica
> 15 afios 250 mg/im Dosis tnica

2 Siempre que se conozca la sensibilidad de las cepas a la ciprofloxacina.

5.2 Otitis media aguda'

Etiologia bacteriana: Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae y
Moraxella catarrhalis.

Primera opcion: amoxicilina 90 mg/kg/vo/d? fraccionados en dos dosis
(c/12 h) por 5 a 7 d; < 2 afos de edad, por 7 a 10 d y nifios con otorrea u
otitis media recurrente, hasta 10 d.®

Otras opciones: amoxicilina/clavulanato e amoxicilina/sulbactam 90 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) e ampicilina/sulbactam 90 mg/kg/vo/d (de ampicilina) o
cefuroxima 30 mg/kg/vo/d, todas en dos dosis (c/12 h) por hasta 10 d.
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Prevencion y profilaxis

1. Se limitara a casos de otitis media recurrente (mas de tres episodios de otitis
media aguda en 6 meses 0 mas de cuatro en 1 afo).

2. Amoxicilina 20 mg/kg/vo/d o trimetoprima/sulfametoxazol 3-5 mg/kg/vo/d
(de trimetoprima) en una dosis diaria (c/24 h). El esquema se extenderd a 3
y hasta 6 meses, especialmente en la época de mayor frecuencia de
infecciones respiratorias agudas.

3. Esimportante la vacunacion oportuna de nifios > 6 meses de edad, incluida la
vacuna contra el virus de la influenza (capitulo 19), para evitar las infecciones
respiratorias agudas y disminuir el riesgo de resistencia a los antibidticos.

! Niflos > 2 afios de edad sin afeccién clinica subyacente, sin fiebre y buen estado general:
no dar antibiético. En las siguientes 48 horas, revaluar al paciente para determinar si
requiere antibiéticos.

2 Si a las 72 horas de iniciado el tratamiento persisten los sintomas, considerar cambio
a amoxicilina/clavulanato 90 mg/kg/d (de amoxicilina) o cefuroxima. La ceftriaxona
(50 mg/kg/im) se limitard a casos de otitis media aguda que no respondan a los
tratamientos precedentes o con intolerancia a la via oral.

3 Mlergia a betalactdmicos: claritromicina 15 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h) por 10 a 14 dias o azitromicina 10 mg/kg/vo/d el primer dia y 5 mg/kg/vo/d
¢/24 h por 4 dias mas.

5.3 Otitis cronica supurativa

Definicion (criterios de la Organizacion Mundial de la Salud): supuracion persistente
del oido por 2 0 mas semanas a través de perforacién de membrana timpénica.
Etiologia:! Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Proteus sp., anae-
robios (Prevotella sp., Porphyromonas sp., Bacteroides sp., Fusobacterium sp.
y Peptostreptococcus sp.).

Tratamiento: en ausencia de otomastoiditis u otitis asociada a tubo de
timpanostomia, gotas de ciprofloxacina al 0,3% (con o sin dexametasona 0,1%)
u ofloxacina al 3%, 4 a 5 gotas 2 veces al dia por 10 d; complementar con secado
diario del canal auditivo.

Con otomastoiditis? 0 en casos refractarios al tratamiento topico, ceftazidima
150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) + clindamicina 40 mg/kg/iv/d
o piperacilina/tazobactam 300 mg/kg/iv/d (de piperacilina) fraccionados en
cuatro dosis (c/6 h) o cefepima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h)
+ metronidazol 30 mg/kg/iv/d o clindamicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres
dosis (¢/8 h) por 3 a 6 semanas. Puede completarse el tratamiento por via oral:
ciprofloxacina 30 mg/kg/d + clindamicina 40 mg/kg/d o metronidazol 30 mg/kg/d.

! El material tomado del conducto auditivo externo no constituye una muestra adecuada.
2 Descartar osteomielitis y complicaciones intracraneales mediante tomografia axial
computarizada o resonancia magnética para decidir conducta quirtirgica.
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5.4 Conjuntivitis, queratitis, endoftalmitis y celulitis periorbitaria

La conjuntivitis, por lo general, es de etiologfa viral y autolimitada. También puede
ser alérgica o causada por productos téxicos irritantes. Entre los recién nacidos
de madre infectada, descartar infecciones de transmision sexual. Cuando es
de etiologia bacteriana, se trata principalmente de infeccion por cepas de
Chlamydia trachomatis y Neisseria gonorrhoeae.

Primera opcion: gentamicina, gotas oftdlmicas de 0,3%, 1 gota en el ojo afectado
¢/6 h o tetraciclina, ungiiento de 1% en el ojo afectado ¢/6 h, ambos por 5 d.
Otras opciones: gotas oftdlmicas de ofloxacina de 0,3% en el ojo afectado
¢/6 hporbd.

Oftalmia neonatal gonocdcica del recién nacido, ceftriaxona 50 mg/kg/im,
dosis (nica. En caso de oftalmia neonatal por clamidia, azitromicina 20 mg/vo
por3d.

Prevencion de oftalmia neonatal por clamidia o gonococo: eritromicina,
ungiiento de 0,5% en ambos 0jos o ungiiento de tetraciclina de 1%, ambos en
cada ojo pronto después del nacimiento.

Endoftalmitis bacteriana: constituye una urgencia oftalmolégica, dado su
potencial de producir ceguera. La etiologia mas frecuente de la endoftalmitis
tanto enddégena como exdgena es bacteriana, principalmente por cepas
de estafilococos coagulasa negativa, seguidas de Staphylococcus aureus,
Streptococcus spp., Klebsiella spp. y Bacillus cereus. La base del tratamiento es
la inyeccion intravitrea de antibidticos.

Primera opcion: vancomicina 1 mg + ceftazidima 2,25 mg, ambas en inyeccion
intravitrea.

Otras opciones: en caso de infeccion enddgena, agregar ceftriaxona 80 mg/kg/iv
¢/24 h + vancomicina: neonatos, 15 mg/kg/dosis ¢/24 h; nifios, 15 mg/kg/dosis
¢/8 h. La duracion del tratamiento depende de la fuente de la bacteriemia.

La queratitis también constituye una urgencia oftalmoldgica por su potencial
de causar ceguera, con pocas posibilidades de recuperacion de la vista. Puede
ser de etiologia bacteriana, viral o flingica. Las infecciones bacterianas son
principalmente por cepas de Pseudomonas spp., S. epidermidis, S. aureus y
Streptococcus pneumoniae. La queratitis viral se debe, por lo general, a
reactivacion de infeccion por herpes simple (pacientes con inmunocompromiso
[capitulo 16, seccion 16.4]) y la flngica, a infeccion por especies de Fusarium
0 Aspergillus (capitulo 11).

Tratamiento: gotas oftdlmicas de ofloxacina de 0,3% en el ojo afectado, una
vez/h por 48 h; luego cada 4 h, hasta la curacion (aproximadamente 2 semanas
0 segln mejoria clinica).

Celulitis periorbitaria: véase la seccion 5.13 de este mismo capitulo.

62 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicion



5.5 Sinusitis aguda

La sinusitis como parte de un cuadro catarral no requiere tratamiento con
antibidticos, salvo que los sintomas duren mas de 10 dias o empeoren (por
ejemplo, que aparezca fiebre o descarga nasal mucopurulenta) después del sexto
dia, lo cual sugiere, principalmente, etiologia bacteriana, a saber: Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae y Moraxella catarrhalis.

Primera opcion: amoxicilina 90 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (¢/12 h)
por 10 a 14 d'y hasta 7 d después de la mejoria clinica.

Otras opciones: amoxicilina/clavulanato 0 amoxicilina/sulbactam 40 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) o cefuroxima, 30 mg/kg/vo/d, ambos fraccionados en dos dosis
(c/12 h) por 10 a 14 d. Solo en casos de sinusitis aguda que no responda a los
tratamientos precedentes o intolerancia a la via oral, ceftriaxona 50 mg/kg/im/d
hasta mejoria clinica o tolerancia a vo.

! Alergia a betalactamicos, claritromicina 15 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h) por 10 a 14 d o azitromicina 10 mg/kg/vo el primer dia y 5 mg/kg/vo/d
¢/24 h por 4 dias mas.

5.6 Faringoamigdalitis aguda

Més de 80% de los casos son de etiologia viral y no requieren antibiético. Los casos
de < 2 afios de edad son excepcionales. La presencia de odinofagia, exudado
faringeo, petequias en paladar blando, adenopatia cervical anterior, temperatura
> 38,5 °C, al igual que la ausencia de tos, sugieren etiologia bacteriana, pero la
confirmacion del diagndstico requiere cultivo faringeo. Puede hacerse una prueba
rapida de estreptococo del grupo A, pero si el resultado es negativo, debe realizarse
cultivo. Solo se administrard tratamiento antibiético si el agente es estreptococo
del grupo A o Corynebacterium diphtheriae. En lugares donde se hayan registrado
casos de difteria, considerar esa enfermedad en el diagnéstico diferencial (véase

la seccién 5.10).

Primera opcion: amoxicilina 50 mg/kg/vo/d en una dosis (c/24 h) o fraccio-

nados en dos dosis (¢c/12 h) o penicilina V 25-50 mg/kg/vo/d o 25 000-

50 000 Ul/kg/vo/d fraccionadas ¢/8 0 12 h por 10 d.

Otras opciones:' penicilina G benzatinica 600 000 Ul/im dosis tnica en nifios

con peso < 30 kg o 1,2 millones de Ul/im, dosis Gnica, en nifios con peso > 30 kg.

En casos de:

m Episodios miltiples de faringitis sintomatica por estreptococo betahemolitico
del grupo A (EBHGA), a pesar de haber recibido tratamiento antibiético
adecuado, amoxicilina/clavulanato o amoxicilina/sulbactam 40 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) fraccionados ¢/8 o 12 h por 10 dias o clindamicina
20 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) o combinacion de
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5.6 Faringoamigdalitis aguda (cont.)

rifampicina con penicilina V o penicilina G benzatinica (en las dosis ya
sefialadas); agregar rifampicina 20 mg/kg/vo/d ¢/24 h en los 4 (ltimos
dias de tratamiento.

m Valorar indicacién de amigdalectomia.

Prevencion

El tratamiento antibidtico de portadores asintomaticos de EBHGA no esta indicado,

excepto en casos de:

m Historia familiar de fiebre reumatica.

m Brotes de faringitis, fiebre reumatica o glomerulonefritis postestreptocdcica en
comunidades cerradas.

Profilaxis

Clindamicina 20 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) e amoxicilina/
clavulanato o amoxicilina/sulbactam 40 mg/kg/vo/d (de amoxicilina) fraccionados
en 2 dosis (c/12 h) o 3 dosis (c/8 h) o ampicilina/sulbactam 200 mg/kg/d
(de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h), todos por 10 dias, o
combinacién de rifampicina con penicilina V o penicilina G benzatinica (en las
dosis ya sefialadas). Agregar rifampicina 20 mg/kg/vo/d (c/24 h) en los 4 (ltimos
dias de tratamiento.

! Alergia a betalactdmicos, azitromicina 12 mg/kg el primer dia, seguidos de 6 mg/kg/vo/d
los 4 dias siguientes o eritromicina 20-40 mg/kg/vo/d fraccionados ¢/8 0 12 h por 10 dias.

5.7 Mastoiditis

Etiologia

Mastoiditis aguda: Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus,
Haemophilus influenzae no tipificable, Streptococcus pyogenes, Pseudomonas
aeruginosa (menos frecuente)

Mastoiditis crénica: P aeruginosa, S. pneumoniae, S. aureus, anaerobios,
polimicrobiana

Mastoiditis aguda*

Primera opcion: ceftriaxona 80 mg/kg/iv 0 im/d en una dosis o fraccionados en
dos dosis (c¢/12) + clindamicina® 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h)
por 14 d. Considerar la prolongacion del tratamiento seg(in la evolucion clinica.
Otras opciones: amoxicilina/clavulanato 0 amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) en dos dosis (c/12 h) e ampicilina/sulbactam 200 mg/kg/d (de
ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6h) por 14 d. Considerar la
prolongacion del tratamiento segtin la evolucién clinica.

64 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicion



5.7 Mastoiditis (cont.)

Mastoiditis crénica®

Ceftazidima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) + clindamicina
40 mg/kg/iv/d o piperacilina/tazobactam 300 mg/kg/iv/d (de piperacilina)
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) o cefepima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en
tres dosis (c¢/8 h) + metronidazol 30 mg/kg/iv/d o clindamicina 40 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 3 a 6 semanas. El tratamiento puede
completarse por via oral: ciprofloxacina 30 mg/kg/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h) + metronidazol 30 mg/kg/d o clindamicina 40 mg/kg/d en tres dosis
(c/8h).

! Con otitis concomitante, realizar timpanocentesis para determinar la etiologia. Si no se
observa mejoria a las 48 h de iniciar el tratamiento, considerar cirugia. Evaluar
conjuntamente con otorrinolaringélogo.

2 En zonas de alta prevalencia de SARM, sustituir por vancomicina 40 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (c/8 h).

3 Indicacién de mastoidectomia en casos de supuracion crénica de oido, evidencia de
osteomielitis en la tomografia axial computarizada o resonancia magnética o de extension
de la infeccion al sistema nervioso central (absceso epidural o absceso cerebral). Valorar
conjuntamente con otorrinolaringélogo o neurocirujano, seglin corresponda.

5.8 Absceso periamigdalino

Etiologia: Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus, Haemophilus
influenzae, Fusobacterium, Peptostreptococcus, Prevotella.

Tratamiento empirico inicial: se hospitalizara al paciente de inmediato y se
drenard el absceso en ambiente quirdrgico. Iniciado el tratamiento con antibiéticos,
considerar la indicacién de corticosteroides para aliviar los sintomas asociados,
reducir el riesgo de complicaciones y abreviar la duracion de la infeccion.
Primera opcion: ampicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccio-
nados en cuatro dosis (¢/6 h) + clindamicina 30-40 mg/kg/iv/d fraccionados
en tres dosis (c/8 h) por 10 a 14 dias, segln evolucién. Luego de drenaje y
mejoria clinica, pasar a vo.*

Otras opciones: amoxicilina/clavulanato 90 mg/kg/vo/d (de amoxicilina) frac-
cionados en tres dosis (¢/8 h) o penicilina V 25-50 mg/kg/vo/d ¢/6 u 8 h +
metronidazol 30 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por 10 a 14 d,
segln evolucién.!

! Alergia a betalactamicos, clindamicina 30-40 mg/kg/iv o vo/d, fraccionados en tres dosis
(c/8 h) por 10 a 14 d, seglin evolucion.
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5.9 Neumonia adquirida en la comunidad

Etiologia segtin edad

< 3 semanas® Bacilos gramnegativos, Streptococcus agalactiae, virus
respiratorios

3 semanas Virus respiratorios, Streptococcus pneumoniae, Haemophilus

a 3 meses? influenzae, Chlamydia trachomatis, Bordetella pertussis,
Staphylococcus aureus (los casos complicados o graves son
poco comunes)

> 3 meses? Virus respiratorios, Streptococcus pneumoniae, Haemophilus

a b5 afios influenzae, Staphylococcus aureus (incluido SARM), estrep-
tococo betahemolitico grupo A, Mycoplasma pneumoniae
(de 3 a 5 afos de edad), Mycobacterium tuberculosis

> 5 afos Virus respiratorios, Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, Mycobacterium
tuberculosis,® estreptococo betahemolitico grupo A

2 Niflos menores de 6 meses de edad con neumonitis afebril, considerar infeccion por
Chlamydia trachomatis. Asimismo, sospechar tos ferina en todo nifio con tos paroxistica
0 emetizante o cianosis y en nifios menores de 6 meses de edad con apnea. En casos
de lactantes con neumonitis intersticial con hipoxemia, sospechar neumonitis por
Pneumocystis jirovecii. Determinar el estado de infeccion por VIH (serologia) de la madre.

© Nifos con fiebre persistente por mas de 15 dias y sintomas de neumonia, investigar la
presencia de tuberculosis.

Ninos de 0 a 5 aios de edad

Neumonia viral: no se indican antibidticos. Si se trata de virus de la influenza
(A y B), administrar oseltamivir seglin capitulo 16, seccién 16.6 y, si se trata de
COVID-19, la seccion 16.8.

Neumonia bacteriana, menores de 5 aiios, tratamiento segiin edad

< 3 semanas (dosis y frecuencia de administracién, seccion 5.21 de este capitulo)
Primera opcion: ampicilina 200 mg/kg/iv/d + aminoglucésido (gentamicina
5 mg/kg/iv/d o amikacina 15 mg/kg/iv/d), ambos en una dosis ¢/24 h por 10
a 14 d, segln evolucion.

Otras opciones: cefotaxima 150 mg/kg/iv/d + ampicilina 100 mg/kg/iv/d,
ambos fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) por 10 a 14 d, segtn evolucién.

3 semanas a < 3 meses'?

Primera opcion: ceftriaxona 75 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) o cefotaxima
150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por 7 a 10 d, seglin evolucién.
Otras opciones: ampicilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6h) por7a10d.
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5.9 Neumonia adquirida en la comunidad (cont.)

3 meses a 5 afios, paciente ambulatorio

Primera opcion: amoxicilina 90 mg/kg/vo/d® fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por 5 a 7 d, seglin evolucion. Si no hay mejoria a las 72 h de tratamiento, considerar
el uso de macrélidos.®

Otras opciones: amoxicilina/sulbactam o amoxicilina/ clavulanato 100 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) e ampicilina/sulbactam
100-150 mg/kg/vo/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por
5a7d.

3 meses a 5 afios, paciente hospitalizado (neumonia no complicada)

Primera opcion: ampicilina 200 mg/kg/iv/d® fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) por 5 a 7 d, segln evolucién (8, 9). Con mejoria clinica y buena
tolerancia, pasar a vo.

Otras opciones: amoxicilina/sulbactam o amoxicilina/clavulanato 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) e ampicilina/sulbactam
100 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) o cefuroxima
150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 5 a 7 d, seglin evolucion.
Con mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a vo.

Paciente hospitalizado, no en unidad de cuidados intensivos (UCI), con neumonia
complicada (neumonia multilobar, derrame pleural o neumatocele)

Primera opcion: amoxicilina/sulbactam o amoxicilina/ clavulanato 100 mg/ kg/iv/d
(de amoxicilina) o ampicilina/sulbactam 200 mg/kg/iv/d (de ampicilina), todos
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 10 a 14 d. Con mejoria clinica y
buena tolerancia, pasar a vo. Con empiema, drenar y extender tratamiento por
14a21d.

Otras opciones: cefuroxima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por 10 a 14 d, seg(n evolucién. Con mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a
cefuroxima vo u oxacilina 150-200 mg/kg/iv/d + cloranfenicol 50-75 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (c/6 h) por 10 a 14 d, seg(in evolucion. En zonas de
alta prevalencia de SARM en la comunidad, sustituir la oxacilina por clindamicina
40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) o cuatro (¢/6 h). Con empiema,
drenar y extender el tratamiento por 14 a 21 d.

Hospitalizado, séptico, muy grave (o internado en UCI)

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d una dosis (¢c/24 h) o fraccionados
en dos dosis (c/12 h) o cefotaxima 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) por 10 a 14 d, seglin evolucion. En zonas de alta prevalencia de SARM en
la comunidad, agregar vancomicina 40-60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) o cuatro (c/6 h), méximo 8 g/d. Con mejoria clinica y buena tolerancia,
pasar a vo por 10 a 14 d. Con empiema, drenar y extender el tratamiento
por14a2ld.
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5.9 Neumonia adquirida en la comunidad (cont.)

Otras opciones: cefuroxima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h).
En zonas de alta prevalencia de SARM en la comunidad, agregar vancomicina
60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c¢/8 h) o cuatro (¢/6 h) @ amoxicilina/
clavulanato 0 amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d (de amoxicilina) fraccionados
en tres dosis (c/8 h) e ampicilina/sulbactam 300 mg/kg/iv/d (de ampicilina)
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 10 a 14 d, seglin evolucién. En zonas de alta
prevalencia de SARM en la comunidad, vancomicina 60 mg/kg/iv/d fraccionados en
tres dosis (¢/8 h) o cuatro (c/6 h) o ceftarolina iv (10-12), cuyas dosis se presentan
en el capitulo 10, cuadro 10.1. Con mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a vo. En
caso de empiema, drenar y extender el tratamiento por 14 a 21 d.

! Neumonia sin fiebre o sospecha de infeccion por Chlamydia trachomatis, claritromicina
15 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 7 a 10 d o azitromicina
10 mg/kg/vo/d el primer dia y 5 mg/kg/vo/d ¢/24 h por 4 dias mas.

2 Sospecha de infeccién por Pneumocystis jirovecii, agregar trimetoprima/sulfametoxazol
15-20 mg/kg/iv o vo/d (de trimetoprima) fraccionados en dos dosis (c/12 h) o tres (¢/8 h)
porl4a2ld.

3 Alergia a betalactamicos, claritromicina 15 mg/kg/iv o vo/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h) por 10 a 14 d o azitromicina 10 mg/kg/iv o vo/d el primer dia y 5 mg/kg/iv o
vo/d en una dosis (c/24 h) del segundo al quinto dia.

Nifnos mayores de 5 anos de edad

Neumonia viral: no se indican antibidticos. Si se trata de virus de la influenza
(A o B), administrar oseltamivir segun capitulo 16, seccién 16.5 y, en caso de
COVID-19, véase el mismo capitulo, seccion 16.8.

Neumonia bacteriana

Paciente ambulatorio

Primera opcion: amoxicilina 90 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (¢c/12 h)
por 5 a 7 d, segin evolucion. Si no hay mejoria a las 72 h de tratamiento,
considerar macrélidos e investigar presencia de complicaciones (derrame pleural
0 neumonia necrosante).

Otras opciones: claritromicina 15 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h)
por 5 a 7 d o azitromicina 10 mg/kg/vo/d dosis Unica el primer dia y 5 mg/kg/vo/d,
una dosis ¢/24 h por 4 dias mas.

Paciente hospitalizado, neumonia no complicada e intolerante a via oral
Primera opcion: penicilina G cristalina 200 000 Ul/kg/iv/d o ampicilina
200 mg/kg/iv/d ambos fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) por 7 a 10 d. Sin
mejoria a las 72 horas de tratamiento, considerar uso de macrélidos e investigar
presencia de complicaciones (derrame pleural o neumonia necrosante).

Otras opciones: claritromicina 15 mg/kg/iv/d fraccionados en dos dosis (c/12 h)
o clindamicina 30 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 7 a 10 d.
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5.9 Neumonia adquirida en la comunidad (cont.)

Paciente hospitalizado, neumonia complicada, no internado en UCI!

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato @ amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) o ampicilina/sulbactam
200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 7 a 10 d.
En zonas de alta prevalencia de SARM en la comunidad, agregar vancomicina
40-60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) o cuatro (c/6 h).

Otras opciones: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d c¢/24 h o fraccionados en dos dosis
(c/12 h) o clindamicina (alergia a betalactdmicos) 40 mg/kg/iv/d fraccionados
en tres dosis (c/8 h) por 10 a 14 d.

Paciente hospitalizado, séptico, muy grave o internado en UCI

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima
200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) + vancomicina 60 mg/kg/iv/d
o clindamicina 60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) + macrélido?
por 10 a 14 d, segln evolucién. Con empiema, drenar y extender el tratamiento
por14a21d.!

Otras opciones: amoxicilina/clavulanato o amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/
iv/d (de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) o ampicilina/sulbactam
200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) + macrélido?
por 10 a 14 d, segln evolucién.! En zonas de alta prevalencia de SARM en la
comunidad, agregar vancomicina 40-60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) o cuatro (c/6) o ceftarolina iv (10, 11), segln capitulo 10, cuadro 10.1.
Con empiema, drenar y extender el tratamiento por 14 a 21 d.

!t Con mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a vo.

2 Claritromicina 15 mg/kg/iv/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 10 a 14 d o
azitromicina 10 mg/kg/vo/d en una dosis (c/24 h) por un dia, seguidos de 5 mg/kg/vo/d
por 4 dias mas.

5.10 Difteria

Todo caso sospechoso debe notificarse a las autoridades nacionales de salud.

Primera opcion: penicilina G cristalina 150 000 Ul/kg/iv/d fraccionadas en cuatro

dosis (c/6 h) por 14 d.

Otras opciones: eritromicina 40 mg/kg/vo/d fraccionados en cuatro dosis

(c/6 h) por 14 d o claritromicina 15 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis

(c/12 h) por 7 d o azitromicina 10 mg/kg/vo/d en una dosis ¢/24 h por 5 d

(tratamiento estrictamente supervisado).

Antitoxina diftérica en casos de:

m Difteria faringea o laringea de < 48 horas de evolucién, 20 000 a 40 000 Ul/iv;
nasofaringea, 40 000 a 60 000 Ul/iv.

m Enfermedad extensa de tres 0 mas dias de evolucion o tumefaccion difusa del
cuello, 80 000 a 120 000 Ul/iv.
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5.10 Difteria (cont.)

Prevencion y profilaxis

1. Estado de portador, eritromicina 40 mg/kg/vo/d fraccionados en cuatro
dosis (¢c/6 h) por 7 d o penicilina G benzatinica 600 000 Ul/im en nifios
con peso < 30 kg; 1 200 000 Ul/im en nifios con peso > 30 kg, ambas en
dosis Unica.

2. Llos contactos intradomiciliarios, independientemente de su estado
de inmunizacion, requieren cultivo de Corynebacterium diphtheriae y
profilaxis antimicrobiana con esquema similar al del estado de portador;
toxoide diftérico en caso de esquema de inmunizacion incompleto o si han
transcurrido 5 o mds afios desde la Ultima dosis de toxoide diftérico: DPT y
DtaP, DT, Td o Tdap, segln la edad (capitulo 19).

3. La enfermedad no confiere inmunidad. Debe completarse la inmunizacién
una vez superado el cuadro (capitulo 19).

4. En casos graves, considerar traqueotomia y traslado a UCI.

5.11 Tos ferina

Todo caso sospechoso debe notificarse a las autoridades nacionales de salud.
Primera opcion: azitromicina (véanse las dosis a continuacién) e eritromicina
40 mg/kg/vo/d fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) por 14 d 0 < 1 mes de edad,
claritromicina 15 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 7 d.
Dosis de azitromicina:

< 6 meses de edad, 10 mg/kg/vo/d en una dosis ¢/24 h por 5 d.

> 6 meses de edad, 10 mg/kg/vo/d el primer dia y 5 mg/kg/vo/d por 4 dias méas.
Otras opciones: intolerancia a macrdlidos, trimetoprima/sulfametoxazol
40/8 mg/kg/vo/d, fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 10 d (contraindicado
para nifos < 2 meses de edad).

Prevencion y quimioprofilaxis posexposicion

Para los menores de 7 afios de edad, completar el esquema de vacunacion como

sigue (véase también el capitulo 19):

1. Contactos, corroborar el esquema de inmunizacién contra la tos ferina y
completarlo.

2. Nifos que hayan cumplido 12 meses de edad, adelantar la cuarta dosis
de DPT (siempre que haya transcurrido un minimo de 6 meses desde la
tercera dosis).

3. Ninos que hayan cumplido 4 afios de edad, administrar la quinta dosis de DPT.

4. Nifios de 7 0 més afios de edad, adolescentes y adultos, administrar la
vacuna pertussis acelular (Tdap adolescentes) (véase el capitulo 19.)

5. Contactos intradomiciliarios, independientemente de su edad y estado de
inmunizacion y dentro de las 3 semanas posteriores a la exposicion, deberan
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5.11 Tos ferina (cont.)

recibir quimioprofilaxis con el mismo esquema de antibidticos descrito para
el tratamiento.

6. Nifos que hayan presentado tos ferina clinica, completar el esquema de
vacunacion.

5.12 Endocarditis bacteriana: tratamiento empirico inicial

El conocimiento del germen causal es fundamental para definir el tratamiento.
Por lo tanto, habré que realizar al menos tres hemocultivos tomados de sitios
diferentes y, si no hay crecimiento al segundo dia, es conveniente enviar dos o
tres nuevas muestras para cultivo. Cuando se trate de pacientes con endocarditis
aguda gravemente enfermos e inestables, es necesario tomar tres muestras de
sitios diferentes en un corto plazo (1 a 2 h) e iniciar urgentemente tratamiento anti-
bidtico empirico. A menudo, los casos son causados por especies estreptocdcicas
(estreptococo viridans) o enterococdcicas (Enterococcus faecalis, E. faecium) y,
con menor frecuencia, por especies estafilocécicas (S. aureus, S. epidermidis)
y menos frecuentemente aln, por otros microorganismos del grupo HACEK
(Haemophilus, Aggregatibacter, Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens y
Kingella) u hongos.

Vélvula nativa o posoperatorio tardio; > 1 afio de la cirugia*

Primera opcian: oxacilina> 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c¢/6 h)
+ gentamicina 6 mg/kg/iv/d en una sola dosis (c/24 h) + penicilina G cristalina
300 000 Ul/kg/iv/d fraccionadas en cuatro dosis (¢/6 h) 0 ampicilina/sulbactam
200-300 mg/kg/iv/d fraccionados (c/4 a 6 h), maximo 12 g/d + gentamicina
6 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) por 4 a 6 semanas.

Otras opciones: alergia grave a betalactdmicos o sospecha de SARM,
vancomicina 40 mg/kg/iv/d (maximo 2 g/dosis) + gentamicina® 6 mg/kg/iv/d,
ambos fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por 4 a 6 semanas. En caso de falla
terapéutica, toxicidad con vancomicina o0 SARM con CIM > 1 p/ml, se puede utilizar
daptomicina 6-10 mg iv/d (13, 14).

Posoperatorio precoz; < 1 afio de cirugia

Primera opcion: vancomicina 60 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) + gentamicina® 6 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) + ceftazidima
150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por 4 a 6 semanas.*

Otras opciones: alergia grave a betalactdmicos o sospecha de SARM, vancomicina
40 mg/kg/iv/d (maximo 2 g/dosis) fraccionados en tres dosis (c/8 h) +
gentamicina® 6 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) + imipenem 100 mg/kg/iv/d
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) 0 meropenem 60 mg/kg/iv/d fraccionados
en tres dosis (¢/8 h) por 4 a 6 semanas.* En caso de falla terapéutica, toxicidad
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5.12 Endocarditis bacteriana: tratamiento empirico inicial (cont.)

con vancomicina o SARM con CIM > 1u/ml, se puede utilizar daptomicina
6-10 mg iv/d (13, 14).

! En presencia de material protésico, agregar rifampicina.

2 En vez de oxacilina, puede administrarse cefazolina o cefalotina 100 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (¢/8 h).

3 Dosis diaria maxima de gentamicina, 360 mg.

* Sin mejoria al cabo de 10 dias de tratamiento, pensar en levaduras.

5.13 Infecciones de piel y partes blandas

Erisipela

Cuadro leve

Primera opcion: penicilina® V 50 mg/kg/vo/d o 100 000 Ul/kg/vo/d o
amoxicilina 50 mg/kg/vo/d, todos fraccionados en tres dosis (c¢/8 h) por 10 d.
Otras opciones: eritromicina 40 mg/kg/vo/d o cefalexina 50 mg/kg/vo/d,
ambos en tres dosis (c/8 h) o cefadroxilo 30 mg/kg/vo/d ¢/24 h o cefradina
50-100 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) o cuatro (c/6 h), todos
por 10 d.

Cuadro grave

Penicilina G cristalina 100 000-200 000 Ul/kg/iv/d fraccionadas en cuatro
dosis (c/6 h) por 10 d + clindamicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) por 10 d.

Impétigo

Costroso (no ampolloso), considerar infeccién por cepas de Streptococcus pyogenes.
Ampolloso, considerar infeccién por cepas de Staphylococcus aureus resistente
a meticilina.

Primera opcion: bacitracina 0 mupirocina (2%), aplicacion tépica 3 veces al
dia por 5 a 7 d. Lavado local con agua y jabdn antes de aplicar el antibidtico
de uso topico. En lesiones extensas, agregar cefalexina' 50 mg/kg/vo/d
fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por5a 7 d.

Otras opciones: impétigo no ampolloso (costroso), cefadroxilo 30 mg/kg/vo/d
fraccionados en dos dosis (¢/12 h) o cefradina 50-100 mg/kg/vo/d fraccionados
en tres dosis (¢/8 h) o cuatro (c/6 h), ambos por 5 a 7 d. Alergia a betalactamicos
0 impétigo ampolloso, clindamicina 30 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) o trimetoprima/sulfametoxazol 8/40 mg/kg/vo/d fraccionados en dos
dosis (¢/12 h) por 5 d.

Celulitis

Paciente ambulatorio

Primera opcion: cefalexina? 50 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
o cefadroxilo? 30 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 5 a 7 d.
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Celulitis (cont.)

En presencia de absceso, la incision, el drenaje y el cultivo constituyen el
tratamiento primario. Sospecha de SARM, clindamicina 15-20 mg/kg/vo/d
fraccionados en tres dosis (¢c/8 h) por5a 7 d.

Otras opciones: dicloxacilina 50 mg/kg/vo/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) por 7 a 10 d. Sospecha de SARM, trimetoprima/sulfametoxazol
8/40 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 5 d.

Paciente hospitalizado (< 3 afios de edad)

Primera opcion: cefuroxima'? 150 mg/kg/iv/d o cefazolina 100 mg/kg/iv/d,
ambos fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 7 a 10 d. En presencia de
absceso, la incision, el drenaje y el cultivo constituyen el tratamiento
primario. Sospecha de SARM, clindamicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres
dosis (c/8 h) por 7 a 10 d. Con mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a vo.
Otras opciones: amoxicilina/ clavulanato 0 amoxicilina/sulbactam*? 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) o ampicilina/sulbactam
200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 7 a 10 d.
Paciente hospitalizado (> 3 afios de edad)

Primera opcion: cefazolina? 100 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
u oxacilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 7 a 10 d. En
presencia de absceso, la incision, el drenaje y el cultivo son fundamentales.
Sospecha de SARM, clindamicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) por 7 a 14 d. Con mejoria clinica y buena tolerancia pasar a vo.

Otras opciones: vancomicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por7a10d.

Paciente téxico o en choque

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) o cefotaxima
200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) + vancomicina 60 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (¢/8 h) o cuatro s (¢/6 h) por 7 a 10 d.* En presencia
de absceso, la incision, el drenaje y el cultivo son fundamentales.

Otras opciones: ceftarolina iv segln dosis del cuadro 10.1, capitulo 10.

Celulitis orbitaria (cara)

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima
200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) + vancomicina 60 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por 10 d.

Otras opciones: amoxicilina/clavulanato o amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (¢/8 h) o ampicilina/sulbactam
200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 7 a 10 d.

Celulitis periorbitaria (asociada con piel como puerta de entrada)
Primera opcion: oxacilina? 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h)
por 5 a 7 d (15, 16). Con mejoria clinica, pasar a cefalexina 50 mg/kg/vo/d
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Celulitis periorbitaria (asociada con piel como puerta de entrada) (cont.)
fraccionados en tres dosis (c/8 h) o cefadroxilo 30 mg/kg/vo/d fraccionados en
dos dosis (¢c/12 h)por5a 7d (17).

Otras opciones: cefazolina 100 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
o cefadroxilo 30 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) o clindamicina
30 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 7 a 10 d. En zonas
con presencia de SARM o en caso de sospecha de SARM, clindamicina
30 mg/kg/vo/d, fraccionados en tres dosis (c/8 h) por5a 7 d.

Celulitis periorbitaria (idiopatica)’ o asociada a sinusitis

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato! @ amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) o ampicilina/sulbactam
200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 7 a
10 d. Si se asocia a sinusitis, el tratamiento debe darse por 14 d. Con buena
evolucion, el tratamiento puede completarse por via oral.

Otras opciones: cefuroxima! 150 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6h) por7a10d.

Abscesos, linfadenitis cervical

En caso de evolucion no habitual, descartar tuberculosis.

Primera opcion: cefalexina 50 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
o cefadroxilo 30 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 7 a
10 d. Infecciones graves, oxacilina 150 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) por 7 a 10 d. Con mejoria clinica, pasar a vo. Sospecha de enfermedad
por arafazo de gato, azitromicina 12 mg/kg/vo/d por 5 d.

Otras opciones: clindamicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por10a14d.

Fascitis necrosante®®

Desbridamiento quirtirgico temprano y amplio.

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima
200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) + clindamicina 40 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (¢/8 h) + penicilina G cristalina 200 000 Ul/kg/iv/d
fraccionadas en cuatro dosis (c/6 h), todos por 7 a 10 d.

Otras opciones: piperacilina/tazobactam 300 mg/kg/iv/d (de piperacilina)
fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h) + clindamicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados
en tres dosis (¢/8 h) por 10 d.

Miositis supurativa'?

Desbridamiento quirtirgico temprano y amplio.

Primera opcion: oxacilina 150 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)
por 10 d.
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Otras opciones: cefazolina 100 mg/kg/iv/d o clindamicina 40 mg/kg/iv/d,
ambos fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 10 d.

! Alergia a betalactdmicos o sospecha de SARM, sustituir por clindamicina 40 mg/kg/iv/d
fraccionados en tres dosis (c/8 h) o trimetoprima/sulfametoxazol o metronidazol
8 mg/kg/vo/d en dos dosis (c/12 h) por5a 7 d.

2 Pacientes con puerta de entrada y sospecha de SARM, sustituir por clindamicina
40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h).

3 Sospecha de choque toxico por cepas de Streptococcus pyogenes, agregar clindamicina
40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h).

* Descartar simultdneamente infeccion del sistema nervioso central.

5 Por cepas de Streptococcus pyogenes o Staphylococcus aureus.

© Sospecha de SARM, incluir vancomicina 60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) por 10 d.

5.14 Celulitis secundaria a mordedura o contraida
por contacto con el agua

Etiologia segiin animal mordedor'°

Gato Anaerobios, Corynebacterium sp., Moraxella sp., Pasteurella
multocida, Bergeyella zoohelcum
Humano* Bacteroides sp., Corynebacterium sp., Peptostreptococcus,

Staphylococcus aureus, anaerobios, Capnocytophaga,
Eikenella corrodens, Neisseria sp.

Perro Pasteurella canis, P multocida, Staphylococcus,
Streptococcus sp.

Rata Spirillum minus, Streptobacilus moniliformes

Reptil® Anaerobios, Enterobacteriaceae, Staphylococcus sp.

Contacto con:

Agua dulce Aeromonas hydrophila
Agua salada Vibrio vulnificus

Mordedura de gato, perro, humano, rata

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato o amoxicilina/sulbactam 50 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 5 a 7 d o ampicilina/
sulbactam 50 mg/kg/vo/d (de ampicilina) fraccionados en dos dosis (c/12 h)
por5a7d.

Otras opciones: alergia a betalactdmicos, clindamicina 40 mg/kg/vo/d
fraccionados en tres dosis (c/8 h) + trimetoprima/sulfametoxazol 10/50 mg/kg/vo/d
fraccionados en dos dosis (¢/12 h) por5a 7 d.
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Mordedura de reptil

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato o amoxicilina/sulbactam 50 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) e ampicilina/sulbactam
50 mg/kg/vo/d (de ampicilina) fraccionados en dos dosis (c/12 h) por5a 7 d.
Otras opciones: clindamicina 40 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h)
por 5 a 7 d + gentamicina 5 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24) h o ceftriaxona
50 mg/kg/im o iv/d en una dosis ¢/24 h o fraccionados en dos dosis (¢/12 h)
o trimetoprima/sulfametoxazol 10/50 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h).

Contacto con agua dulce

Primera opcion: ceftazidima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por 7.d.®

Otras opciones: ceftriaxona 50 mg/kg/iv 0 im/d o ciprofloxacina 30 mg/kg/vo/d
fraccionados en dos dosis (c¢/12 h) por 7 d.6

Contacto con agua salada

Primera opcion: ceftazidima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
+ doxiciclina 2 mg/kg/vo/d en dos dosis (c/12 h) o trimetoprima/sulfametoxazol
10/50 mg/kg/vo/d en dos dosis (c/12 h) + gentamicina 5 mg/kg/iv/d en una
dosis (c/24 h) (nifios de corta edad) por 7 d.®

! Es importante determinar si el animal mordedor estd vacunado contra la rabia y tomar
las medidas preventivas correspondientes (evaluar necesidad de vacunacion antirrdbica).
Notificar de inmediato a las autoridades de salud publica.

2 Considerar la vacunacion antitetanica.

3 No cerrar las heridas abiertas.

* La mordedura de humano tiene alta tasa de infeccion.

® Los reptiles no transmiten rabia y los roedores, habitualmente tampoco.

6 Valorar segtn evolucion.

5.15 Infecciones osteoarticulares

Osteomielitis!
Etiologia segiin edad
<1 mes Staphylococcus aureus, bacilos gramnegativos,
Streptococcus agalactiae
1 a <3 meses Staphylococcus aureus, bacilos gramnegativos,

Streptococcus agalactiae, Haemophilus influenzae
tipo b, Streptococcus pneumoniae
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Etiologia segiin edad (cont.)

3 meses a < 3 afos Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes,
Haemophilus influenzae tipo b, Streptococcus
pneumoniae, Kingella kingae

>3 a 18 afios Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes,
Streptococcus pneumoniae

Tratamiento empirico, segiin edad
0 a < 3 meses de edad'?
Primera opcion: oxacilina 200 mg/kg/iv/d + cefotaxima 200 mg/kg/iv/d, ambos
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) o ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis
(c/24 h).
Otras opciones: vancomicina®
<30 d de vida, 15 mg/kg/iv/d fraccionados en dos dosis (c/12 h);
> 30 d de vida, 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) + cefotaxima
200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) o ceftriaxona
100 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h).
3 meses a < 3 afios de edad'
Primera opcion: oxacilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)
o clindamicina® 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h). Pacientes no
vacunados contra H. influenzae tipo b, agregar ceftriaxona 80 mg/kg/iv/d en una
dosis ¢/24 h o cefotaxima 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h).
Otras opciones: amoxicilina/clavulanato 100 mg/kg/iv/d (de amoxicilina)
fraccionados en tres dosis (c/8 h) e ampicilina/sulbactam 200 mg/kg/iv/d (de
ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h). Pacientes vacunados contra
H. influenzae tipo b, cefazolina o cefalotina 100 mg/kg/iv/d fraccionados en tres
dosis (c/8 h).
> 3 a 18 afios de edad!
Primera opcion: oxacilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)
o clindamicina® 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h).
Otras opciones: cefazolina 100 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h).

! El tratamiento de la osteomielitis aguda dura de 4 a 6 semanas. Con mejoria clinica y de
laboratorio, puede pasarse a via oral después de 5 dias de tratamiento intravenoso.

2 Menores de 3 meses de edad, puncién lumbar para descartar meningitis.

3 De eleccion en zonas de alta prevalencia de SARM en la comunidad o para pacientes
alérgicos a betalactamicos.

Observaciones

1. Osteomielitis del calcdneo secundaria a herida punzante, agregar tratamiento
contra P aeruginosa: ceftazidima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) o ciprofloxacina 30 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h),
mas desbridamiento quirdrgico.
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2. Osteomielitis del maxilar inferior, clindamicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados
¢/8 h o amoxicilina/clavulanato 0 amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d (de
amoxicilina), todos fraccionados en tres dosis (c/8 h) e ampicilina/sulbactam
200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h).

Artritis séptica’
Etiologia segiin edad
<1 mes? Staphylococcus aureus, bacilos gramnegativos,
Streptococcus agalactiae, Neisseria gonorrhoeae,
Treponema pallidum
1 a <3 meses? Staphylococcus aureus, bacilos gramnegativos,
Streptococcus agalactiae, Haemophilus influenzae tipo b,
Streptococcus pneumoniae
3 meses a < 5 afios Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes,
Haemophilus influenzae tipo b, Streptococcus
pneumoniae, Kingella kingae
> 5 a 18 afos Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes,
Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Kingella
kingae. Adolescentes, pensar en Neisseria gonorrhoeae.

Tratamiento empirico, segtin edad

0 a < 3 meses?

Primera opcion: oxacilina 200 mg/kg/iv/d + cefotaxima 200 mg/kg/iv/d,

ambos fraccionados en cuatro dosis (c/6 h).

Otras opci : en caso de sospecha o alta prevalencia de SARM, vancomicina:
< 30 d de edad, 15 mg/kg/iv/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) +
ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima 200 mg/kg/iv/d
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h);
> 30 d a <3 meses de edad, 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h)
+ ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima 200 mg/kg/iv/d
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h).

> 3 meses a 5 afios de edad

Primera opcion: oxacilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)

o clindamicina® 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h). Pacientes

no vacunados contra H. influenzae tipo b, agregar ceftriaxona 80 mg/kg/iv/d

fraccionados en dos dosis (c/12 h) o cefotaxima 200 mg/kg/iv/d fraccionados

en cuatro dosis (¢/6 h).

Otras opciones: amoxicilina/clavulanato 100 mg/kg/iv/d (de amoxicilina)

fraccionados en tres dosis (c/8 h) e ampicilina/sulbactam 200 mg/kg/iv/d (de

ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h). Infecciones graves, agregar
ceftriaxona 80 mg/kg/iv/d.
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5.15 Infecciones osteoarticulares (cont.)

Artritis séptica (cont.)

>5 a 18 afios

Primera opcion: oxacilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h).
Otras opciones: cefazolina 100 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)
o clindamicina® 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h).

Observaciones

1. Ante sospecha de artritis o tenosinovitis gonocécica, ceftriaxona 50 mg/kg/iv/d
0 im en una dosis ¢/24 h por 7 a 10 d.

2. Infecciones graves por SARM o alergia grave a betalactamicos, clindamicina
40 mg/kg/iv/d o vancomicina 40 mg/kg/iv/d, ambos fraccionados en tres
dosis (¢/8 h) por 3 semanas.

! El tratamiento de la artritis séptica dura 3 semanas. En caso de mejoria clinica, se puede
pasar a via oral después de 5 dias de tratamiento.

2 Menores de 3 meses de edad, realizar puncién lumbar para descartar meningitis.

3 De eleccion en zonas de alta prevalencia de SARM en la comunidad o en caso de alergia
a betalactamicos.

5.16 Sifilis

Sifilis congénita, enfermedad confirmada o altamente probable
Penicilina G cristalina, 50 000 Ul/kg/iv/dosis ¢/12 h durante la primera semana
de vida; ¢/8 h entre los 7 y 28 d de vida, y ¢/6 h después del mes de edad,
todas por 10 dias (de eleccion, si es que la madre no ha recibido tratamiento)
o penicilina G procainica 50 000 Ul/kg/im ¢/24 h por 10 d o penicilina G
benzatinica! 50 000 Ul/kg/im en dosis Unica.>?
Sifilis congénita diagnosticada después del mes de edad**
Penicilina G cristalina 200 000 a 300 000 Ul/kg/iv/d fraccionadas en cuatro
dosis (¢/6 h) por 10 d.
Sifilis adquirida
< 1 afio de duracién (sffilis precoz o temprana),®* penicilina G benzatinica
50 000 Ul/kg/im en dosis tnica.
> 1 afio de duracion (sifilis tardia, latente o de duracién desconocida),®*
penicilina G benzatinica 50 000 Ul/kg/im, maximo 2 400 000 Ul (divididas
en dos sitios de aplicacion), una dosis ¢/7 d por tres dosis.*
Neurosifilis
Penicilina G cristalina 200 000 a 300 000 Ul/kg/iv/d fraccionadas en cuatro
dosis (c/6 h) por 10 a 14 d.

! El uso de penicilina G benzatinica solo se recomienda una vez que se haya descartado neurosffilis.
2 Sj un dia de tratamiento (24 h) no se cumple, debe repetirse el tratamiento completo.

3 Debe examinarse el liquido cefalorraquideo para descartar neurosifilis asintomatica.

* Investigar abuso sexual e infeccién por VIH.
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5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio!

La sepsis se define como un trastorno organico potencialmente mortal provocado
por una respuesta desregulada del huésped a una infeccion. En pediatria, el
Consenso Latinoamericano sobre el Manejo de la Sepsis en Nifios,? propone las
definiciones y criterios de reconocimiento descritos a continuacion.

Definiciones

La sepsis es un sindrome clinico caracterizado por una disfuncion organica poten-
cialmente mortal causada por una respuesta desregulada del huésped a la infeccion.
El choque séptico es una sepsis con anomalias circulatorias, celulares y metabdlicas,
particularmente profundas, asociadas con un mayor riesgo de mortalidad que la
sepsis por si sola.

Criterios operativos para el diagndstico

1. Se sugiere usar de manera sistemética el Tridngulo de Evaluacién Pediétrica
(TPE) y no esperar los resultados de los exdmenes de laboratorio para iniciar
el tratamiento.

2. Mientras no se publiquen los nuevos criterios de definicion de sepsis en
pediatria mencionados anteriormente, es preferible que el reconocimiento
temprano de la sepsis en nifios se base en los criterios clinicos del paciente,
la percepcion del equipo tratante y de las familias y la presencia de condiciones
de alto riesgo. Para ello se considera necesario tener en cuenta los datos
clinicos que figuran a continuacién.

Criterios clinicos de reconocimiento temprano

Fiebre o hipotermia (temperatura > 38 °C 0 < 36 °C)

Signos de infeccion

a. respiratorios (tos, dificultad para respirar)

b. gastrointestinales (vomitos, diarrea, dolor abdominal, reduccion de la ingesta
de alimentos)

¢. neuroldgicos (alteracion de la conciencia, rigidez de la nuca)

d. genitourinarios (disminucién de la diuresis, disuria)

e. piel y tejidos blandos (dolor, edema o erupcion)

f. osteoarticulares (inflamacion articular)

Signos de perfusion alterada: taquicardia, llenado capilar > 2 segundos,

extremidades frias, diuresis disminuida, saturacion de 02 < 92%, piel moteada

0 petequias, pulsos centrales y periféricos asimétricos. Cambios en el estado

mental: confusion, letargo, llanto inconsolable.

! Para infecciones asociadas a catéter venoso central, véase el capitulo 6, seccion 6.18.

2 Elaborado por la Sociedad Latinoamericana de Cuidados Intensivos Pediétricos
(SLACIP), la Sociedad Latinoamericana de Infectologia Pedidtrica (SLIPE), la Sociedad
Latinoamericana de Emergencias Pedidtricas (SLEPE) y el Instituto Latinoamericano de
Sepsis (ILAS). Disponible en: https://doi.org/10.18233/apm.v43i1.2480.

80 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicion


https://doi.org/10.18233/apm.v43i1.2480

5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio (cont.)

Presencia de condiciones de alto riesgo: cancer, leucemia, asplenia,
inmunosupresion, desnutricién, cirugia reciente, retraso significativo del
desarrollo, enfermedad crénica, hospitalizacion reciente, dispositivos invasivos
(por gj., vélvulas de derivacién ventriculo-peritoneal o catéteres endovenosos
implantados, otros).

Percepcion del equipo médico y de los padres sobre la gravedad de la
enfermedad del nifio y su estado general.

3. El uso de marcadores bioldgicos, como la procalcitonina y la proteina C
reactiva, puede ayudar para el diagndstico de sepsis bacteriana y para guiar
su tratamiento en la decision de suspender los antibiéticos.

4. No se recomienda la ferritina como biomarcador prioritario en la evaluacion
inicial, dado que su punto de corte no esta definido, es inespecifica y no
estd ampliamente disponible. Tampoco se recomienda el uso de lactato
sérico para la estratificacion de los pacientes, aunque medido en serie
puede ser (til para el seguimiento en el tiempo.

Tratamiento

En caso de pacientes con diagndstico de sepsis 0 choque séptico, se recomienda

tomar las siguientes medidas establecidas en el Consenso Latinoamericano:?

1. Activar los protocolos de atencion de forma inmediata.

2. Considerar la aplicacion simultanea de los paquetes de medidas para
choque séptico en la primera hora de atencién, que incluyen:

m canalizar accesos venosos periféricos (idealmente en los primeros cinco
minutos);

m administrar oxigeno por sistema de alto flujo;

®m iniciar tratamientos antibidtico en la primera hora y vasoactivo por vena
periférica, si no hay acceso central;

® reanimacion hidrica.

3. Solicitar oportunamente asesoria al centro de derivacion. Decidir conjuntamente
el momento oportuno del traslado, la estabilizacion, el equipo humano de trasla-
do y medio de transporte por el cual se llevara a cabo.

4. Conocer el contexto de la poblacion de nifios en tratamiento para determinar
el riesgo de enfermedades virales y parasitarias que requieran intervenciones
Yy precauciones especiales.

5. Administrar oxigeno. En caso de paciente con insuficiencia respiratoria y
en regiones de recursos limitados, cuando no sea posible o seguro usar
la ventilacion mecanica invasiva, se recomienda el uso de dispositivos no
invasivos de presion positiva continua en las vias respiratorias (CPAP).

2 Elaborado por la Sociedad Latinoamericana de Cuidados Intensivos Pediétricos
(SLACIP), la Sociedad Latinoamericana de Infectologia Pediatrica (SLIPE), la Sociedad
Latinoamericana de Emergencias Pedidtricas (SLEPE) y el Instituto Latinoamericano de
Sepsis (ILAS). Disponible en: https://doi.org/10.18233/apm.v43i1.2480.

5. Infecciones bacterianas pediatricas | 81


https://doi.org/10.18233/apm.v43i1.2480

5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio (cont.)

6. No se puede indicar intubacién inmediata de nifios en choque refractario.
Sin embargo, para pacientes con apnea 0 coma 0 ambos, estd indicada la
intubacion traqueal y el soporte ventilatorio invasivo.

7. En nifios con choque séptico, realizar intubacion endotraqueal y dar soporte
respiratorio invasivo cuando haya deterioro 0 no mejore la disfuncién organica
con las medidas iniciales de soporte. Deben garantizarse el seguimiento y
la revaluacion frecuente, asi como una buena reanimacion hidrica e infusion
de farmacos vasoactivos, en caso de ser necesario, previo a la intubacion.

8. Se recomiendan las siguientes metas para los pacientes con soporte de
ventilacién mecanica invasiva:

m  Mantenerla concentracion normal de oxigeno en la sangre (pa0, > 60 mmHg
0 saturacién de oxigeno > 90%.

m Mantener saturaciones de oxigeno de 90% a 94% en pacientes con
sindrome de dificultad respiratoria aguda leve mediante presién positiva
al final de la espiracion < 10 cm/H,0; para pacientes con enfermedad
pulmonar grave y para evitar pardmetros ventilatorios iatrogénicos (no
protectores), pueden mantenerse saturaciones > 88% (88% a 92%).

m Para pacientes con enfermedad pulmonar grave y para evitar pardmetros
ventilatorios iatrogénicos (no protectores) pueden mantenerse satura-
ciones de oxigeno > 88% (88% a 92%);

m  Monitorear acidosis metabdlica y dcido lactico.

9. En las instalaciones de salud con disponibilidad limitada de cuidados
intensivos y en ausencia de hipotension, NO se recomienda administrar
fluidos en bolo. Iniciar fluidos de mantenimiento inmediatamente.

10. En las instalaciones de salud con disponibilidad de cuidados intensivos, se
recomienda la reanimacion inicial en presencia de hipotension durante la
fase de rescate, administrar 10 ml/kg por bolo (hasta 40 ml/kg) durante
la primera hora. Monitorear los marcadores clinicos de gasto cardiaco y
descontinuar si se desarrollan signos de sobrecarga de liquidos.

. En las instalaciones de salud con disponibilidad de UCI, en ausencia de
hipotensién o signos de hipovolemia grave o en caso de lesién pulmonar o
disfuncién miocardica grave, considerar una tasa mas baja de reanimacion
hidrica (bolos de 5-10 ml/kg).

12. La administracion de liquidos debe ser individualizada de acuerdo con la
historia clinica del paciente y las variables clinicas que presenta. Preferir el
uso de soluciones de cristaloides balanceadas (lactato de Ringer, Plasmalyte
o similares) para la reanimacion hidrica de nifios con sepsis.

13. Iniciar la administracion de medicamentos vasoactivos después de 40 ml/kg
de reanimacion con liquidos, si el paciente aln presenta signos clinicos, o
monitoreo de hipoperfusion. El inicio puede ocurrir incluso antes de administrar
40 mi/kg de expansion, si el nifio muestra signos de sobrecarga de volumen u
otras limitaciones para la administracion de fluidos.

1

[N
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5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio (cont.)

14. Utilizar la adrenalina como farmaco de primera eleccion y reservar la
noradrenalina para casos con evidencia clinica o monitoreo de baja
resistencia vascular periférica.

15. Iniciar la administracion de medicamentos vasoactivos independientemente
del area del hospital donde se encuentra el paciente; utilizar acceso periférico
0 intradseo lo mas pronto posible y en cuanto se considere necesario.

16. Iniciar el tratamiento antibiético empirico de amplio espectro en todos los
casos de choque séptico en la primera hora del diagndstico; la eleccion
y dosificacion del antibiético debe basarse en los patrones locales de
resistencia antimicrobiana.

17. En casos de pacientes pediatricos con sepsis con disfuncién organica, pero
sin datos de choque, iniciar el tratamiento antibiético lo antes posible, en las
primeras 3 horas tras el diagndstico.

18. Obtener muestras para cultivo de sangre y otras localizaciones, segin la
sospecha clinica, antes del inicio del tratamiento antibiético, si esto no
retrasa significativamente la administracion del farmaco; adecuar el volumen
de sangre de los hemocultivos a la edad o el peso del paciente 0 a ambos.

19. La eleccion del tratamiento antibidtico empirico se debe basar en
los siguientes datos: epidemiologia local, edad del paciente, tipo de
huésped, enfermedades subyacentes, procedimientos invasivos, sitio de
infeccion, tratamientos antibidticos previos e infecciéon o colonizacion por
microorganismos multirresistentes.

20. Control del origen de la sepsis: el drenaje precoz de los focos sépticos y
la remocion de catéteres u otros dispositivos favorecen el control de la
infeccion. En los casos que requieran intervencion quirdrgica (infeccion
necrosante de piel y partes blandas, peritonitis, infeccion asociada a catéter,
entre otras), lo ideal es realizarla durante las primeras 12 horas después
del diagndstico.

A continuacién se presenta la etiologia, tratamiento y otros elementos relaciona-

dos con la sepsis del recién nacido. Mas adelante, en la pagina 87, se describe la

etiologia y el tratamiento de la sepsis en mayores de 1 mes de edad.

Etiologia, recién nacidos (< 1 mes de edad), segtin edad y origen de la
infeccion

La sepsis neonatal es de inicio temprano si se diagnostica dentro de los primeros
5 dias de vida, por cuanto se debe a factores de riesgo perinatal. La sepsis es de
inicio tardio si se diagnostica después de los 5 dias y es muy tardia, si se presenta
luego de los 15 dias de vida. Los microorganismos causantes dependen de estas
presentaciones.
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5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio (cont.)

Edad y origen de la infeccion
Neonatal precoz < 5 d de
edad, perinatal

Neonatal tardio
>5da<15ddeedad,
hospitalario

Neonatal tardio>5da<15d
de edad, extrahospitalario,
reinternacion de la
comunidad

Neonatal muy tardio
>15da<1mesde edad,
hospitalario

Etiologia
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
estreptococo grupo B, Listeria monocytogenes

Bacilos gramnegativos, estafilococos
coagulasa negativa, Staphylococcus aureus,
enterococos, Candida spp.

Bacilos gramnegativos, estreptococo grupo B,
Listeria monocytogenes, estafilococos
coagulasa negativa (< 1500 g de peso al
nacer), Staphylococcus aureus

Bacilos coliformes multirresistentes, bacilos
no fermentadores (Pseudomonas aeruginosa,
Acinetobacter baumannii); enterococos,
estafilococos coagulasa negativa, Candida spp.

Prevencion

Las mujeres en trabajo de parto que presenten los factores que figuran a
continuacién deberdan recibir antibiéticos durante el parto:

m Trabajo de parto prematuro

m  Colonizacion, bacteriuria o infeccién por estreptococos del grupo B (EGB)

en el embarazo actual

m Colonizacién por EGB, bacteriuria o infeccién invasiva por EGB en un
embarazo anterior, pero sin resultado negativo de hisopado vaginal alto para
EGB en el embarazo actual

®m Recién nacido anterior con infeccion invasiva por EGB

= Diagnéstico clinico de corioamnionitis

Factores de riesgo de la sepsis temprana

Los recién nacidos con cualquier indicador de bandera roja (sefialado con un
asterisco) 0 con dos 0 mds factores de riesgo o con indicadores clinicos sin
bandera roja, deben comenzar el tratamiento con antibiéticos:

m Sospecha o confirmacion de infeccion en otro recién nacido en embarazo
muiltiple (factor de bandera roja [*]).

m Infeccion invasiva por EGB en un recién nacido anterior o colonizacion
materna por EGB, bacteriuria o infeccion en el embarazo actual.

m Parto prematuro después de trabajo de parto espontdneo antes de las
37 semanas de gestacion.
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5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio (cont.)

®  Ruptura de membranas confirmada por més de 18 h antes de un parto prematuro
y 24 h antes del comienzo del trabajo de parto en embarazo a término.

m Fiebre intraparto superior a 38 °C, ante sospecha o confirmacién de infec-
cién bacteriana.

m Diagnéstico clinico de corioamnionitis.

Factores de riesgo de la sepsis tardia

m  Prematuridad.

Ventilacion mecénica.

Cirugia anterior.

Presencia de catéter central.

Sospecha/confirmacion de infeccion en otro recién nacido en embarazo miiltiple.

Criterios de diagnéstico

El diagndstico de sepsis en un recién nacido es problematico, ya que los sintomas
pueden ser inespecificos e imitados por afecciones no infecciosas. Por lo tanto, es
necesario tener en cuenta los datos clinicos o de reconocimiento temprano que
figuran en el recuadro 5.1.

Recuadro 5.1 Reconocimiento temprano de sintomas de sepsis
en recién nacidos, segiin sistema biolégico

General: hipertermia, hipotermia, inestabilidad de la temperatura, “no estd
bien”, mala alimentacion, ictericia inexplicable, petequias o purpura; sangrado
excesivo sin causa aparente, hipo o hiperglucemia, acidosis metabdlica.
Gastrointestinal: distensién abdominal, vémitos, diarrea o hepatomegalia, intolerancia
alimentaria, residuo gastrico.

Respiratorio: apnea,” necesidad de asistencia respiratoria,” disnea, taquipnea,
retracciones, aleteo, gruiiidos o cianosis.

Renal: oliguria.

Cardiovascular: paro cardiorrespiratorio,” hipotension,” shock,” palidez, manchas, piel
fria y himeda, mala perfusion periférica, taquicardia, bradicardia.

Neurolégico: convulsiones,” irritabilidad, letargo, temblores, hiporreflexia, hipotonia.

* Bandera roja.

Los recién nacidos con cualquier indicador de bandera roja o con dos o mas
indicadores clinicos sin bandera roja, deben comenzar tratamiento antibictico.

Los marcadores inflamatorios, como la proteina C reactiva y la procalcitonina,
asi como otros indices hematoldgicos utilizados actualmente, tienen un valor
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5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio (cont.)

limitado cuando se trata de recién nacidos. El recuento de glébulos blancos y
la proporcion de granulocitos inmaduros del total de neutréfilos (18) se utilizan
como marcadores de inflamacién sistémica, ya que pueden predecir la ausencia
de sepsis temprana con un valor predictivo negativo para sepsis comprobada de
99% y para sospecha de sepsis, 78%.

Tratamiento

1. Atender al recién nacido enfermo en un ambiente térmico neutro y evitar
tanto la hipotermia como la hipertermia.

2. Garantizar la oxigenacion y perfusion adecuadas.

3. Atender adecuadamente la hipovolemia, la hipoglucemia y los trastornos
electroliticos.

4. Se pueden usar productos sanguineos si estan indicados.

5. Tomar hemocultivos y realizar puncién lumbar antes de administrar antibiéticos.
El urocultivo esta indicado en los casos provenientes de la comunidad.

6. Administrar antibidticos en la primera hora después de haber decidido tratar
la sepsis. La resistencia/sensibilidad a los antibiticos utilizados de las
bacterias generalmente aisladas de los cultivos en la unidad de cuidado
intensivo neonatal o la comunidad deben constituir la base del tratamiento
empirico.

7. Enlos recién nacidos prematuros sépticos que no respondan al tratamiento
antibidtico, habré que sospechar la posibilidad de infecciones flingicas y
tratarlas con medicamentos antimicéticos apropiados.

Sepsis sin foco aparente: tratamiento empirico

Neonatal precoz,® < 5 d de edad

Primera opcion: cefotaxima 100 mg/kg/iv/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h) + ampicilina 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por10a14d.*

Otras opciones: ampicilina 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) +
aminoglucésido (gentamicina 5 mg/kg/iv/d o amikacina 15 mg/kg/iv/d en una
dosis ¢/24 h) por 10 a 14 d.

Neonatal tardia,>® extrahospitalaria

Primera opcion: cefotaxima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) + ampicilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (¢/6 h)
por10a 14 d.*

Otras opciones: ampicilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) +
aminoglucésido (gentamicina 5 mg/kg/iv/d 0 amikacina 15 mg/kg/iv/d [c/24 h])
por 10 a 14 d o ceftriaxona* 50 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h (limitar su uso
en recién nacidos).
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5.17 Sepsis del recién nacido y el niiio (cont.)

Neonatal tardia, hospitalaria®®

Primera opcion: meropenem 60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) + vancomicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c¢/8 h) por
10a14d.4

Otras opciones: cefepima o ceftazidima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres
dosis (c/8 h) + vancomicina 40 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) +
amikacina 15 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) por 10 a 14 d.

Etiologia, nifios > 1 mes de edad

> 1 mes a b5 afios Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus,

de edad Streptococcus pyogenes, Neisseria meningitidis,
Haemophilus influenzae tipificable y no tipificable.

> 5 afos de edad Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae,
Neisseria meningitidis, Streptococcus pyogenes.

Tratamiento empirico

Primera opcion: ceftriaxona 100 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima®
200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) + ampicilina 200 mg/kg/iv/d
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 10 a 14 d,* seglin evolucion.

Otras opciones: vancomicina 40-60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
0 cuatro (c/6 h) + aminoglucésido (gentamicina, 5 mg/kg/iv/d en una dosis
¢/24 h por 10 a 14 d) o amoxicilina/clavulanato @ amoxicilina/sulbactam
100 mg/kg/iv/d (de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) 0 ampicilina/
sulbactam 200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)
por 10 a 14 d,* seglin evolucion.®

3 Descartar meningitis bacteriana aguda. En caso de no poderse realizar puncién lumbar,
tratar como meningitis bacteriana aguda (seccion 5.1 de este mismo capitulo).

* La duracion del tratamiento puede ser de 5 a 7 d en cuadros leves y sin documentacion
bacterioldgica.

5 Adaptar segtin epidemiologia local.

5 Sospecha de infeccién por S. aureus en paciente grave, considerar agregar oxacilina o, en
zonas de alta prevalencia de SARM, vancomicina.

5.18 Infeccion urinaria

El diagnéstico de infeccién urinaria debe considerarse en todo nifio con fiebre,
ya sea que tenga o no sintomas urinarios. Ante sospecha de infeccién urinaria
en pacientes pedidtricos, realizar urocultivo y antibiograma con técnica apropiada
(miccién espontanea, sonda vesical o puncién suprapubica). El uso de tiras
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5.18 Infeccion urinaria (cont.)

reactivas para detectar nitritos y estearasa leucocitaria es Util para descartar
infeccion urinaria. La etiologia mas frecuente es Escherichia coli.

Menor de 1 mes de edad’

Todo paciente debe ser hospitalizado y recibir tratamiento intravenoso.

Primera opcion: ampicilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis (c/6 h)
+ gentamicina 5 mg/kg/iv/d o amikacina 15 mg/kg/iv/d, ambos en una dosis
(c/24) hpor10 a 14 d.

Otras opciones: ceftriaxona? 50 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima
150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) + ampicilina 100-200 mg/kg/iv/d
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) por 10 a 14 d.

1 mes a 3 aiios de edad, paciente ambulatorio®

Primera opcion: cefixima dosis inicial de 16 mg/kg/vo/d, seguidos de
8 mg/kg/vo/d en una dosis (c/24 h) por 7 a 14 d.

Otras opciones: amoxicilina/sulbactam o amoxicilina/clavulanato 40 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (¢/8 h) o ampicilina/sulbactam
50 mg/kg/vo/d (de ampicilina) ¢/ 12 h o cefalexina 50 mg/kg/vo/d fraccionados
en tres dosis (c/8 h) o cefuroxima 30 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h) por 7 a 14 d.

1 mes a 3 aios de edad, hospitalizado'**

Primera opcion: ceftriaxona 50 mg/kg/iv o0 im/d en una dosis (c/24 h) o
cefotaxima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por 7 a 10 d (15).
Con mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a vo.

Otras opciones: amoxicilina/sulbactam o amoxicilina/clavulanato 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) o gentamicina 5 mg/kg/iv/d
0 amikacina 15 mg/kg/iv o im/d, ambos en una dosis (c/24 h) por 7 a 10 d. Con
mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a vo.

> 3 aiios de edad, cistitis*®

Primera opcion: amoxicilina/sulbactam e amoxicilina/clavulanato 40 mg/kg/vo/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (c/8 h) o ampicilina/sulbactam
50 mg/kg/vo/d (de ampicilina) fraccionados en dos dosis (¢/12 h) por 3 a 5 d.
Otras opciones: nitrofurantoina 5 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis
¢/12 h o cefalexina 50 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) por
3abd.

> 3 aiios de edad, pielonefritis®’

Primera opcion: ceftriaxona 50 mg/kg/iv o im/d en una dosis ¢/24 h o
cefotaxima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 10 d. Con
mejoria clinica y buena tolerancia, pasar a cefixima vo.

Otras opciones: amoxicilina/sulbactam o amoxicilina/clavulanato 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) fraccionados en tres dosis (¢/8 h) o ampicilina/sulbactam
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5.18 Infeccion urinaria (cont.)

200 mg/kg/iv/d (de ampicilina) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) o
gentamicina 5 mg/kg/iv o im/d e amikacina 15 mg/kg/iv o im/d, ambos en
una dosis (¢/24 h) por 10 d. Con mejoria clinica y buena tolerancia, pasar
avo.t

Prevencion

Es necesario descartar anomalia de tracto urinario. Se recomienda:
1. Realizar ecografia en todos los casos de infeccién urinaria (primer episodio)
de menores de 3 afios de edad o casos de pielonefritis en nifios de 3 afios
y mas de edad.
2. Remitir a nefrélogo o urélogo pediétrico los casos atipicos de infeccion
urinaria, definidos como:
a) casos en menores de 6 meses de edad
b) casos acompafados de sepsis
¢) ausencia de respuesta a tratamiento adecuado
d) causados por bacterias que no sean Escherichia coli
e) casos recurrentes de infeccion urinaria, es decir, dos episodios de
pielonefritis o un episodio de pielonefritis mas uno o mas episodios
de cistitis 0 tres 0 mds episodios de cistitis.
3. Laindicacién de gammagrafia renal con &cido dimercaptosuccinico (DMSA)
y la cistografia miccional deberdn restringirse a los casos atipicos o
recurrentes de infeccion urinaria.

Profilaxis

Para los pacientes con infeccién urinaria recurrente, hasta excluir anomalia urinaria
concomitante, las opciones son nitrofurantoina 2,5 mg/kg/vo/d o trimetoprima/
sulfametoxazol 2 mg/kg/vo/d (de trimetoprima) en dosis Gnica nocturna.

! Paciente < 3 meses de edad: descartar meningitis bacteriana aguda. De no poderse
realizar puncién lumbar, tratar como meningitis bacteriana aguda (véase la seccién 5.1
de este mismo capitulo.)

Evitar dar ceftriaxona a nifios prematuros y < 28 d de edad con hiperbilirrubinemia, asi
como a aquellos que estan recibiendo o hayan recibido infusiones endovenosas que
contienen calcio (incluso nutricion parenteral total) en las 48 h mas recientes.

En el tratamiento empirico inicial pueden considerarse otras opciones, seglin el
comportamiento microbioldgico local.

Pacientes de mas de 1 mes de edad: después de 72 h de tratamiento parenteral y mejoria
clinica, pasar a via oral (cefixima 8 mg/kg/vo/d una dosis ¢/24 h) hasta completar 7 a
10 dias de tratamiento.

Los tratamientos ultracortos (< 3 dias) no han sido aprobados para uso pediatrico.

En casos de infeccién urinaria por microorganismos multirresistentes, considerar la
administracion de ciprofloxacina 30 mg/kg/vo/d en dos dosis (c/12 h) por 10 d.

" Sospecha de microorganismo productor de BLEE, ertapenem o gentamicina o meropenem.

~
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5.19 Diarrea aguda infecciosa

Observaciones

1. La medida inicial y mas importante es corregir la deshidratacion y el desequi-
librio hidroelectrolitico; debe evitarse el uso de medicamentos antidiarreicos
0 antiperistalticos.

2. Los virus siguen siendo los agentes més frecuentes de diarrea. Por otra parte,
no todas las diarreas bacterianas requieren tratamiento con antibidticos.

3. La evaluacién epidemioldgica y clinica define la eleccion del antibidtico
especifico.

4. El uso de antibidticos para tratar casos de diarrea aguda se indica para
menores de 3 meses de edad, pacientes con inmunocompromiso, casos de
colitis grave y pacientes con estado toxico infeccioso.

5. Para casos de diarrea parasitaria, véase el capitulo 13.

Shigella spp.

Primera opcion: azitromicina 10 mg/kg/vo/d una dosis el primer dia y 5 mg/kg/vo/d
del segundo al quinto dia.

Otras opciones: furazolidona 5 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por 5 d o ceftriaxona 50 mg/kg/im o iv/d o cefixima 8 mg/kg/vo/d, ambos en
una dosis (c/24 h) o ciprofloxacina 20 mg/kg/vo/d en dos dosis (¢c/12 h) por
3 a 5 d (solo para nifios con toxicidad sistémica).

Nota: en los casos leves, la indicacién de tratamiento tiene por finalidad
disminuir la propagacion del microorganismo causal. En los casos graves,
el tratamiento acorta la duracién de la diarrea y elimina mas rapidamente el
microorganismo de las heces.

Campylobacter jejuni'

Primera opcion: azitromicina 10 mg/kg/vo/d en una dosis (c/24 h) por 3 d.
Otras opciones: ciprofloxacina® 20 mg/kg/vo/d en dos dosis (¢/12 h) por 5 d.
Nota: puede mejorar la evolucion si el tratamiento se indica en un plazo de
72 horas de iniciado el cuadro.

Salmonella no Typhi

Solo se indica a grupos de riesgo, lactantes < 6 meses de edad, pacientes con
inmunodeficiencia, enfermedad maligna, desnutricion grave o hemoglobinopatia.
Primera opcion: ceftriaxona 50 mg/kg/im/d o azitromicina 10 mg/kg/vo/d,
ambos en una dosis (c/24 h) e ciprofloxacina 20 mg/kg/vo/d fraccionados en
dos dosis (¢c/12 h) por5a 7 d.

Otras opciones: con confirmacion de sensibilidad, ampicilina 50 mg/kg/vo/d
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) o amoxicilina 40 mg/kg/vo/d fraccionados
en tres dosis (c/8 h) o trimetoprima/sulfametoxazol 10 mg/kg/vo/d (de
trimetoprima) fraccionados en dos dosis (c¢/12 h) o cefixima 8 mg/kg/vo/d por 5 d.
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5.19 Diarrea aguda infecciosa (cont.)

Salmonella enterica, serovar Typhi (fiebre tifoidea)’

Este serovar de Salmonella por lo general no produce enfermedad diarreica;
causa enfermedad sistémica, conocida como fiebre tifoidea.

Enfermedad no complicada

Primera opcion: ampicilina 200 mg/kg/vo/d (paciente ambulatorio) o iv (paciente
hospitalizado) fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) e trimetoprima/sulfametoxazol
10/50 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h) por 14 d.

Otras opciones: azitromicina 20 mg/kg/vo/d (dosis maxima), una dosis
¢/24 h por 5 d o ciprofloxacina 30 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis
(c/12 h) por 10 d.

Cuadros complicados graves y pacientes con inmunocompromiso*

Primera opcion: ceftriaxona® 75 mg/kg/im o iv/d en una dosis (c/24 h) o
fraccionados en dos dosis (c/12 h) o cefotaxima 150 mg/kg/iv/d fraccionados
c¢/6u8hpori0al4d.

Otras opciones: ciprofloxacina® 30 mg/kg/iv/d fraccionados en dos dosis (¢/12 h)
por10a 14 d.

Estado de portador

Primera opcion: ciprofloxacina 30 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis (c/12 h)
por 14 d 0 amoxicilina 80 mg/kg/vo/d por 4 semanas + probenecid 40 mg/kg/vo/d
fraccionados en tres dosis (c¢/8 h) por 14 d.

Otras opciones: ampicilina 300 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) por 14 d + probenecid 40 mg/kg/vo/d fraccionados en tres dosis
(c/8 h) por 14 d.

Vibrio cholerae’

La infeccion por V. cholerae se trata facilmente. Hasta 80% de los casos pueden
tratarse satisfactoriamente mediante la administracion pronta de sales de
rehidratacion oral (SRO) (el sobre estandar de SRO de la OMS y el UNICEF).

Los enfermos gravemente deshidratados deberan recibir liquidos intravenosos
ademés de antibiGticos apropiados para acortar la duracion de la diarrea,
reducir el volumen de liquidos de hidratacion necesarios y abreviar el tiempo en
que se excreta V. cholerae.

Primera opcion: azitromicina 20 mg/kg/vo/d o ciprofloxacina 20 mg/kg/vo/d,
ambas en dosis Unica (dosis méxima 1 g).

Otras opciones: doxiciclina 2-4 mg/kg/vo/d, dosis nica, por 3 d.

Clostridioides difficile
La colonizacion asintomética de menores de 1 afio de edad es comin (70%).
En neonatos, es de alrededor de 50% y cerca de los 2 afios de edad, de 35% a
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5.19 Diarrea aguda infecciosa (cont.)

40%. Por lo tanto, no deben solicitarse pruebas para C. difficile a los menores de
1 afio de edad. Véase el tratamiento en el capitulo 6, seccion 6.11.

! Solicitar blisqueda intencionada de Campylobacter jejuni en toda diarrea disenteriforme.

2 Se ha informado resistencia creciente a fluoroquinolonas (> 30%) en paises de la
Region.

3 Pacientes en choque: agregar dexametasona a la dosis inicial de 3 mg/kg/iv/d y luego
1 mg/kg/iv/d cada 6 h por 48 h.

* Pacientes con inmunocompromiso, prolongar el tratamiento por 4 a 6 semanas.

5 Alerta a posibilidad de recaida.

6 Medicamento de eleccidn en presencia de cepas de Salmonella resistentes a ampicilina
y cloranfenicol.

7 En caso de sensibilidad documentada, trimetoprima/sulfametoxazol 10 mg/kg/vo/d (de
trimetoprima) fraccionados en dos dosis (¢/12 h) por 3 dias.

5.20 Peritonitis

Etiologia segtin tipo

Primaria Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes,
Escherichia coli

Secundaria Bacilos gramnegativos entéricos, anaerobios

Terciaria Bacilos gramnegativos resistentes, Enterococcus spp.
y Candida spp.

Asociada a didlisis ~ Staphylococcus aureus y coagulasa negativa, bacilos
gramnegativos entéricos y Candida spp.

Peritonitis primaria (sin perforacion)

Primera opcion: ceftriaxona 50 mg/kg/iv/d en una dosis ¢/24 h o cefotaxima
150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) por 7 a 10 d.

Otras opciones: ampicilina/sulbactam 200 mg/kg/iv/d (de ampicilina)
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) e amoxicilina/clavulanato 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) en tres dosis (c/8 h) @ amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) en tres dosis (c/8 h) o penicilina G cristalina 300 000 Ul/kg/iv/d
en cuatro dosis (c/6 h) + gentamicina 5 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) o
amikacina 15 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) por 7 a 10 d.

Peritonitis secundaria (apendicitis o perforacién de viscera hueca)'?
Primera opcion: ampicilina/sulbactam 200 mg/kg/iv/d (de ampicilina)
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) o amoxicilina/clavulanato 100 mg/kg/iv/d
(de amoxicilina) o amoxicilina/sulbactam 100 mg/kg/iv/d o metronidazol
30 mg/kg/iv/d, todos fraccionados en tres dosis (c/8 h) + gentamicina
5 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) por 7 a 10 d.
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5.20 Peritonitis (cont.)

Otras opciones: cefotaxima 150 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) o
cuatro (c/6 h) + metronidazol 30 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h)
por 7 a 10 d o metronidazol 30 mg/kg/iv/d + gentamicina 5 mg/kg/iv/d en una
dosis (c/24 h) o cefazolina 100 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (¢/8 h) +
metronidazol 30 mg/kg/iv/d o clindamicina 30 mg/kg/iv/d + gentamicina
5 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h).

Peritonitis terciaria (paciente hospitalizado)?®

Primera opcion: imipenem 60 mg/kg/iv/d fraccionados en cuatro dosis
(c/6 h) o meropenem 60 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) con o sin
amikacina 15 mg/kg/iv/d en una dosis (c/24 h) por 14 a 21 d.

Otras opciones: piperacilina/tazobactam 240 mg/kg/iv/d (de piperacilina)
fraccionados en cuatro dosis (c/6 h) + amikacina 15 mg/kg/iv/d en una dosis
(c/24 h) o ceftazidima 150 mg/kg/iv/d + metronidazol 30 mg/kg/iv/d, ambos
fraccionados en tres dosis (c/8 h) + ampicilina 200 mg/kg/iv/d fraccionados en
cuatro dosis (¢c/6 h) por 14 a 21 d.

Peritonitis asociada a dialisis peritoneal

Primera opcion: cefazolina o vancomicina + ceftazidima (dosis en el cuadro 5.3,
a continuacion) por 7 a 10 d.

Otras opciones: en caso de infeccion por Candida spp., fluiconazol 6-12 mg/kg/d
por via intraperitoneal, oral o intravenosa ¢/24 a 48 h (maximo 400 mg/d).
Infeccion por anaerobios, metronidazol 30 mg/kg/vo/d fraccionados en
tres dosis (¢/8 h), maximo 1,2 g/d por 10 a 14 d, segln evolucién y cultivo
negativo de liquido peritoneal. Considerar retirar el catéter en caso de:
1) peritonitis refractaria (si al quinto dia el cultivo no se vuelve negativo o
alin con cultivos negativos, el paciente no mejora clinicamente; antes si el
paciente se deteriora); 2) peritonitis flngica; y 3) infeccion del tinel o del sitio de
salida (especialmente, en infeccién por aislados de Staphylococcus aureus y
Pseudomonas aeruginosa).

! En caso de peritonitis localizada (por ejemplo, apendicitis gangrenosa o perforada), la
duracion del tratamiento puede serde 3 a 5 d.

2 Con mejoria y buena tolerancia, pasar a vo.

3 Requiere diagndstico microbiolégico por la frecuencia de bacilos gramnegativos
resistentes, Enterococcus spp. y Candida spp.
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5.20 Peritonitis (cont.)

Cuadro 5.3 Dosis de antibidticos para agregar al liquido
de dialisis peritoneal

Antibiético Tratamiento continuo Tratamiento intermitente

Dosis de carga  Mantenimiento

Cefazolina 500 mg/| 125 mg/| 15 mg/kg cada 24 h
Ceftazidima 500 mg/I 125 mg/| 15 mg/kg cada 24 h
Vancomicina 1000 mg/I 25 mg/| 30 mg/kgc/3a7d
Gentamicina 8 mg/| 4 mg/l -
Ampicilina - 125 mg/| -
Clindamicina 300 mg/I 150 mg/I -
Fluconazol - 6-12 mg/kg c/24-48 h

(maximo 400 mg/d)

2 Repetir la dosis si el firmaco en la sangre < 12 mg/I.

5.21 Tuberculosis

El diagndstico de tuberculosis en los nifios debe realizarse, preferiblemente, por
métodos moleculares répidos recomendados por la OMS (por ejemplo, Xpert MTB/
Ultra RIF®) en aspirado géstrico y heces, asi como en otras muestras extrapul-
monares. La tuberculosis infantil puede ser sensible o resistente a medicamentos
antituberculosos, seglin el patrén de resistencia del contacto inicial. Todos los
nifios con diagndstico de tuberculosis deben ser registrados, notificados y tratados
seglin la norma del Programa Nacional de Tuberculosis (18, 19).

El esquema de tratamiento de la tuberculosis sensible a los medicamentos consiste
en una fase intensiva de dos meses de duracién, que incluye isoniacida (H),
rifampicina (R), pirazinamida (Z) y, dependiendo del entorno, tipo de tuberculosis
y la normativa nacional, etambutol (E). Luego sigue una fase de continuacion
de cuatro meses con isoniacida y rifampicina, en las dosis que figuran en el
cuadro 5.4. De acuerdo con las recientes guias de la OMS, en nifios y adolescentes
de entre 3 meses y 16 afios de edad con TB no grave (sin sospecha o evidencia
de resistencia a rifampicina o multirresistencia [RR/MDR]), se recomienda un
tratamiento de 4 meses (2HRZ(E)/2HR). En ambas fases la administracion
debe ser diaria y directamente observada (19, 20). En casos de tuberculosis
extrapulmonar (6sea y meningea) la fase de continuacién se debe prolongar
hasta 10 meses; la duracion total del tratamiento serd de 12 meses. En caso de
tuberculosis resistente, se recomienda tratamiento individualizado por especialista.
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5.21 Tuberculosis (cont.)

Cuadro 5.4 Medicamentos antituberculosis de primera linea
para el tratamiento de pacientes pediatricos

Medicamento Dosis y rango (mg/kg/dia)
Isoniacida (H) 10 (7-15)
Rifampicina (R) 15 (10-20)
Pirazinamida (Z) 35 (30-40)
Etambutol (E) 20 (15-25)

2 Los nifios con peso = 25 kg pueden recibir dosis de adultos. Para los nifios con peso
< 25 kg, se recomienda administrar estos medicamentos en presentaciones de dosis fijas
combinadas, dispersables.

Para mas informacion, refiérase a:

1. Organizacién Mundial de la Salud. Who consolidated guidelines on tuberculosis.
Module 5: management of tuberculosis in children and adolescents. Ginebra:
OMS; 2022. Disponible en: https://www.who.int/publications/i/item/9789
240046764.

2. Organizacién Mundial de la Salud. WHO operational handbook on tuberculosis:
module 1: prevention. Infection prevention and control. Ginebra: OMS; 2023.
Disponible en: https://www.who.int/publications/i/item/9789240078154.

5.22 Antibioticos para tratar infecciones neonatales

En el cuadro 5.5, a continuacion, se presentan los farmacos, la via de administracién
y las dosis correspondientes para el tratamiento de las infecciones en menores
de 1 mes de edad, seglin edad y peso al nacer.
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6. INFECCIONES BACTERIANAS EN ADULTOS

6.1 Meningitis bacteriana aguda adquirida en la comunidad

Etiologia mas frecuente segiin edad

Edad Etiologia

19 a 50 afios Streptococcus pneumoniae (60%), Neisseria meningitidis
(20%), Haemophilus influenzae (10%), Listeria
monocytogenes (6%) y Streptococcus grupo B (4%)

Mas de 50 afios ~ Streptococcus pneumoniae (70%), Listeria monocytogenes
(20%), Neisseria meningitidis, Streptococcus grupo B y
Haemophilus influenzae (10%)

La tuberculosis sigue siendo una causa de meningitis bacteriana en la Region de
las Américas.

Tratamiento empirico

El tratamiento rapido, iniciado menos de 2 horas después del diagndstico o de
la sospecha diagndstica de meningitis bacteriana, reduce significativamente la
mortalidad. El uso de dexametasona ha mostrado ser beneficioso cuando se
administra a adultos con infeccion por S. pneumoniae, antes de o junto con la
primera dosis de antibiético. No se recomienda el uso de corticoides pasadas las
4 horas de iniciado el antibidtico. Deben tomarse muestras para hemocultivos.
La puncién lumbar debe indicarse con criterio clinico y realizarse sin demora en
pacientes con alteracion del estado de conciencia y sin signos neuroldgicos focales,
aun en ausencia de tomografia cerebral.

Tratamiento: ceftriaxona 2 g/iv c/12 h por 10 a 14 d o cefotaxima 2 g/iv ¢/4 h
por 10 a 14 d. Agregar ampicilina en casos con factores de riesgo de infeccion
por cepas de Listeria, a saber: edad mayor de 50 afos, inmunosupresion,
embarazo, alcoholismo e infeccion por VIH. El tratamiento debe ajustarse una vez
determinado el agente causal (véanse parrafos siguientes).

Dexametasona 0,15 mg/kg/iv ¢/6 h (paciente promedio 10 mg/iv ¢/6 h)
15 minutos antes de iniciar la administracion de antibiéticos. De no administrarse
en las primeras 4 horas tras iniciar los antibiéticos, ya no se recomienda. Si se
confirma infeccién por S. pneumoniae o H. influenzae, administrar dexametasona
por 2 a 4 dias més.

Tratamiento etiolégico
Streptococcus pneumoniae
Primera opcion: ceftriaxona 2 g/iv c/12 h por 7 d o cefotaxima 2 g/iv ¢/4 h por 7 d.

6. Infecciones bacterianas en adultos | 101



6.1 Meningitis bacteriana aguda adquirida en la comunidad (cont.)

Otras opciones: penicilina G cristalina* 4 millones de Ul/iv c/4 h por 10 a 14 d.
Alergia a betalactdmicos, moxifloxacina 400 mg/iv cada 24 h por 10 a 14 d. En
caso de requerirse y de disponer de cloranfenicol, 1 g/iv ¢/6 h por 10 d.

Si se trata de una zona de alta prevalencia, documentada, de resistencia de
cepas S. pneumoniae a la penicilina (CIM > 0,12 pg/ml), agregar vancomicina
30 mg/kg/iv, dosis de carga, seguidos de 15-20 mg/kg/iv ¢/12 h (objetivo
nivel predosis, 15-20 pg/ml o AUC/CIM > 450).2

Neisseria meningitidis

Primera opcion: ceftriaxona 2 g/iv ¢/12 h por 7 d o cefotaxima 2 g/iv ¢/4 h por 7 d.
Otras opciones: alergia a betalactdmicos, moxifloxacina 400 mg/iv ¢/24 h por
7 d. Valorar seglin evolucidn clinica.

Prevencién de casos secundarios a infeccién por N. meningitidis

Quimioprofilaxis, contactos cercanos,® rifampicina 600 mg/vo ¢/12 h por cuatro
dosis o ciprofloxacina 500 mg/vo, dosis Unica, o ceftriaxona 250 mg/im, dosis
linica. Mujeres embarazadas: ceftriaxona 250 mg/im, dosis Unica.

Listeria monocytogenes

Primera opcion: ampicilina 2 g/iv ¢/4 h por 3 semanas.*

Otras opciones: penicilina G cristalina 4 millones de Ul/iv ¢/4 h. Solo en caso
de alergia a betalactamicos o si no se dispone de los farmacos de primera opcion,
trimetoprima/sulfametoxazol 15 mg/kg/iv/d (de trimetoprima) fraccionados ¢/8 h
por 21 d o meropenem 2 g/iv ¢/8 h por 21 d.

Haemophilus influenzae

Primera opcidn: ceftriaxona 2 g/iv ¢/12 h o cefotaxima 2 g/iv ¢/4 h, ambos
por 7 d.

Otras opciones: alergia a betalactdmicos, moxifloxacina 400 mg/iv ¢/24 h por 7 d.

! Solo cuando no se haya documentado por laboratorio la presencia de cepas de S. aureus
o N. meningitidis resistentes a penicilina.

2 AUC/CIM: area bajo la curva de concentracién plasmatica/concentracion inhibitoria
minima.

3 Contactos domiciliarios y otros contactos estrechos o intimos (contactos escolares,
personas que hayan comido/dormido con el paciente por lo menos 4 horas diarias en un
radio de 1 metro en los 7 dias anteriores al inicio de la enfermedad y personal de salud
que haya tenido contacto con secreciones orales del paciente).

4 Algunas guias sugieren agregar gentamicina, pero esa indicacion no cuenta con suficiente
evidencia clinica, ya que proviene de estudios in vitro o en animales. Tampoco se ha
establecido una dosis 6ptima ni se ha demostrado clinicamente que haya mejor evolucion
con la terapia combinada.
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6.2 Conjuntivitis, queratitis, endoftalmitis y celulitis periorbitaria

La conjuntivitis, por lo general, es una infeccion leve, de etiologia viral y autolimitada.
También puede ser alérgica o causada por productos téxicos irritantes. Cuando
es de etiologia bacteriana, se trata principalmente de infeccion por cepas de
C. trachomatis y N. gonorrhoeae. La conjuntivitis bacteriana hiperaguda por lo
general se debe a esa Ultima bacteria.

Primera opcion: gentamicina, gotas oftalmicas de 0,3%, 1 gota en el ojo afectado
¢/6 h o tetraciclina, ungiiento de 1%, 1 cm en el ojo afectado ¢/6 h, ambos por 5 d.
Otras opciones: gotas oftalmicas de ofloxacina de 0,3% en el ojo afectado ¢/6 h
por 5 d. En caso de conjuntivitis gonocdcica, ceftriaxona 250 mg/im + azitromicina
1 g/vo, ambas en dosis (nica.

La endoftalmitis bacteriana constituye una urgencia oftalmoldgica, dado su
potencial de producir ceguera. La etiologia méas frecuente de la endoftalmitis, tanto
enddgena como exdgena, es bacteriana, principalmente por cepas de estafilococos
coagulasa negativa, seguidas de S. aureus, Streptococcus spp., Klebsiella spp. y
Bacillus cereus. La base del tratamiento es la inyeccion de antibidticos intravitrea.
Primera opcion: vancomicina 1 mg + ceftazidima 2,25 mg, ambas en inyeccion
intravitrea.

Otras opciones: en caso de infeccion endégena, agregar ceftriaxona 2 g/ivc/24 h
+ vancomicina 15-20 mg/kg/iv ¢/12 h. La duracién del tratamiento depende del
origen de la bacteriemia.

La queratitis también constituye una urgencia oftalmoldgica por su potencial
de causar ceguera, con pocas posibilidades de recuperacion de la vista. Los
pacientes con queratitis deberan suspender el uso de lentes de contacto hasta
la curacion de la infeccion. La infeccion puede ser de etiologia bacteriana, viral,
parasitaria o flingica. Las infecciones bacterianas son principalmente por cepas de
Pseudomonas spp., S. epidermidis, S. aureus y S. pneumoniae. La queratitis viral
se debe, por lo general, a reactivacion de infeccion por herpes simple (pacientes
con inmunocompromiso [véase la seccion 16.4, capitulo 16]) y la flingica, a
infeccién por especies de Fusarium o Aspergillus (véase el capitulo 11). La
queratitis parasitaria es por amebas del género Acanthamoeba.

Primera opcion: gotas oftdlmicas de ofloxacina de 0,3% en el ojo afectado, una
vez/h por 48 h; luego cada 4 h, hasta la curacién (aproximadamente 2 semanas
0 segln mejoria clinica).

Celulitis periorbitaria. Esta es, por lo general, una afeccion leve y rara en los
adultos. La etiologia bacteriana incluye cepas de S. aureus (incluso SAMR),
S. pneumoniae, H. influenzae, Moraxella catarrhalis y anaerobias. También puede
ser de etiologia viral.

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 500/125 mg/vo ¢/8 h 0 1 g/200 mg/iv
¢/8 h por 10 a 14 d, segln la gravedad.

Otras opciones: cefalexina 500 mg/iv ¢/8 h o cloxacilina 500 mg/vo ¢/6 h o
2¢/ive/6h.
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6.3 Faringitis aguda

Agentes causales: mas de 80% de los casos son de etiologia viral, por lo
que debe evaluarse clinicamente al paciente antes de indicar antibidticos. La
presencia de tos, rinorrea, disfonia o Ulceras orales sugieren etiologfa viral, cuyo
tratamiento es exclusivamente sintomatico. En cambio, la presencia de un cuadro
febril agudo, adenopatia cervical anterior, ausencia de tos y exudado faringeo
purulento sugieren etiologia bacteriana y, por lo tanto, la necesidad de tratamiento
antibidtico. Entre los casos de etiologia bacteriana, los agentes infecciosos més
comunes son estreptococos del grupo A y bacterias de los géneros Fusobacterium
y Arcanobacterium. Se ha de obtener hisopado faringeo (prueba rapida o cultivo,
donde esté disponible) para confirmar el diagndstico etioldgico.

Primera opcion: amoxicilina 1 g/vo ¢/12 h por 7 d o cefadroxilo 500 mg ¢/12 h
por 7 d.

Otras opciones: penicilina G benzatina 1,2 millones de Ul/im (dosis Unica).
Alergia a betalactdmicos, claritromicina 500 mg/vo ¢/12 h por 7 d o azitromicina
500 mg/vo ¢/24 h el primer dia, seguidos de 500 mg/vo por 4 dias més. En
varios paises de la Region se ha informado resistencia de estreptococos del
grupo A a macrélidos, que puede ser causa de fracaso del tratamiento. No indicar
quinolonas, tetraciclinas ni trimetoprima/sulfametoxazol. En casos de faringitis
recurrente, amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢/12 h por 10 d.

6.4 Difteria

Debido al descenso de la cobertura de la vacunacion, se han detectado brotes de
difteria en algunos paises de la Region, como Haiti y Venezuela. Debe sospecharse
la posibilidad de difteria en casos de faringitis febril con evolucion a membranas
ulcerativas sangrantes.

Primera opcion: penicilina cristalina 50000 Ul/kg/iv/d por 5 d, seguidas de
penicilina V 50 mg/kg/vo/d por 14 d y antitoxina diftérica 20000 a 40000 Ul
para enfermedad faringea o laringea de < 48 h de duracién; 40000 a 60000 Ul
en caso de enfermedad nasofaringea y 80000 a 120000 Ul en caso de
enfermedad de > 3 d de duracion o hinchazdn difusa del cuello.

Otras opciones: azitromicina 500 mg/vo por 14 d o claritromicina 250 mg/vo
¢/12 h por 14 d.

Profilaxis de contactos: solo se aplica a adultos no vacunados o con vacunacion
incompleta: 1,2 millones de Ul/im, dosis Unica.

6.5 Sinusitis aguda no complicada

En su mayoria, los casos son de etiologia viral o alérgica y no requieren antibiéticos.
La presencia de fiebre, dolor, secrecion nasal purulenta y la duracién de sintomas
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6.5 Sinusitis aguda no complicada (cont.)

por mas de 10 dias sugieren etiologia bacteriana. En esos casos, los agentes
causales mas frecuentes son S. pneumoniae, H. influenzae y M. catarrhalis. El
tratamiento con corticoides inhalados (mometasona) alivia los sintomas.

Si se presenta sinusitis aguda relacionada con infeccion odontégena, iniciar
tratamiento de infeccién odontégena complicada (véase la seccion 6.6).
Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢/12 h por5a 7 d.
Otras opciones: alergia a betalactdmicos, uso de antibiéticos en los dltimos
3 meses 0 paciente que no responde al tratamiento en 72 h, levofloxacina
750 mg/vo ¢/24 h o doxiciclina 100 mg/vo ¢c/12 hpor5a 7 d.

6.6 Infecciones odontégenas*

Etiologia: infeccion polimicrobiana y mixta.

Infeccion odontégena no complicada: amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo
¢/12 h o 500/125 mg/vo ¢/8 h o amoxicilina/sulbactam 500/500 mg/vo
¢/8 0 12 h o clindamicina 600 mg/vo ¢/8 h por un minimo de 7 d o segln
evolucion clinica. El drenaje del foco infeccioso es parte esencial del tratamiento.
Infeccion odontégena complicada: infeccion del espacio parafaringeo, ampicilina/
sulbactam 1,5-3 g/iv ¢/6 h o penicilina G 4 millones de Ul/iv ¢/4 h + metronidazol
500 mg/iv ¢/8 h por un minimo de 7 d y luego, seglin evolucion clinica. Pacientes
con inmunosupresion, piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/6 h por un minimo de
7 dy luego, seglin evolucién clinica.

Vigilar estrechamente las vias respiratorias. El drenaje del foco infeccioso es parte
esencial del tratamiento.

La infeccion odontégena abarca infeccion de la pulpa dental (pulpitis o endodoncitis),
absceso apical o periapical, infeccion de la encia que cubre parcialmente un diente
(pericoronitis), absceso gingival o periodontal, infeccion alrededor de un implante y
osteitis del hueso alveolar.

6.7 Faringoamigdalitis complicada

Etiologia mas frecuente: estreptococos del grupo A y anaerobios. Ante dificultades
para deglutir, administrar tratamiento intravenoso y ante compromiso de las vias
respiratorias, indicar corticoides. El drenaje quirtirgico del absceso es imprescindible.
En pacientes jévenes sanos con faringitis prolongada seguida de sintomas de
septicemia, neumonia o dolor atipico en el cuello lateral, debe sospecharse
sindrome de Lemierre, que se manifiesta como tromboflebitis séptica de la vena
yugular interna, con crecimiento de bacterias anaerobias en el hemocultivo.
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6.7 Faringoamigdalitis complicada (cont.)

Primera opcion: ampicilina/sulbactam 1,5-3 g/iv ¢/6 h; en pacientes con inmu-
nosupresion, piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/6 h, ambos por 10 d.

Otras opciones: clindamicina 600 mg/iv ¢/6 h por 10 d.

Angina de Vincent: infeccién polimicrobiana por varias especies de microorga-
nismos anaerobios. Se presenta como (lcera amigdalina con membrana grisdcea
y halitosis.

Primera opcion: ampicilina/sulbactam 1,5-3 g/iv ¢/6 h 0 amoxicilina/clavulanato
1000/200 mg/iv ¢/8 h por 7 d.

Otras opciones: clindamicina 600 mg/iv ¢/6 h por 7 d.

6.8 Bronquitis aguda

La mayoria de los casos no necesita tratamiento antibiético, sino sintomatico. Los
agentes virales causan 90% de los casos (véase el capitulo 16, seccion 16.5).
Esta es una de las mayores causas de uso inapropiado de antibiéticos, los que
ademads tienen efectos secundarios. En presencia de tos por mas de dos semanas
en paciente sintomdtico respiratorio, realizar prueba de tuberculosis.

6.9 Tos ferina

A pesar de la vacunacion, se ha detectado un aumento importante de la incidencia
de tos ferina (coqueluche, tos convulsiva) en la Region de las Américas, que afecta
a todos los grupos de edad, aunque con predominio entre los jovenes. Los signos
que sugieren tos ferina son tos de més de dos semanas de duracion, con episodios
rdpidos de espasmo y sibilancia.

Tratamiento: claritromicina 500 mg/vo ¢/12 h o azitromicina 500 mg/vo ¢/24 h,
ambos por 7 d. Embarazadas: solo usar eritromicina 500 mg/vo ¢/6 h por 7 d.
Profilaxis: se recomienda vacunar a menores de 6 meses de edad y embarazadas
a partir de la 20* semana de gestacion (capitulo 19).

6.10 Exacerbacion aguda de enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC)

Hasta 50% de los casos son de etiologia viral y no requieren tratamiento con
antibidticos. Este solo estd indicado para pacientes con agudizacion de los
sintomas (disnea, tos o produccion de esputo) por encima del estado basal. En
presencia de fiebre o baja saturacién de oxigeno, es importante obtener radiografia
de torax.
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6.10 Exacerbacion aguda de enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC) (cont.)

Paciente ambulatorio: realizar estratificacion del riesgo*

a) Sin criterios de enfermedad grave, no requiere tratamiento antibiético. Indicar
al paciente que consulte si empeora.
b) Con dos o tres criterios de enfermedad grave, infeccion moderada o grave:
b.1 Sin factores de riesgo de infeccion por cepas de P aeruginosa?
Primera opcion: amoxicilina/clavulanico 875/125 mg/vo ¢/12 h por
5 a 7 d, seglin evolucion clinica.
Otras opciones: azitromicina 500 mg/vo iniciales, seguidos de 500 mg/vo
¢/24 h por 3 d, o claritromicina 500 mg/vo ¢/12 h por 5 d o doxiciclina
100 mg/vo ¢/12 h por 7 d.
b.2 Con factores de riesgo de infeccion por cepas de Pseudomonas
aeruginosa?
Primera opcion: cultivo de esputo; iniciar tratamiento empirico con
ciprofloxacina 750 mg/vo ¢/12 h por 7 d; ajustar segn el resultado.

Paciente hospitalizado:

a) Sin factores de riesgo de infeccion por P aeruginosa:? amoxicilina/clavulanato
875/125 mg/vo ¢/12 h por 5 a 7 d o moxifloxacina® 400 mg/vo ¢/24 h o
levofloxacina 750 mg/vo ¢/24 h por 7 d, minimo, o segln evolucién clinica.

b) Con factores de riesgo de infeccion por Pseudomonas aeruginosa,’ cultivo de
esputo e iniciar administracién de piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/6 h o
cefepima 2 givc/8 h por 7 d.

Prevencion y profilaxis de las infecciones respiratorias en pacientes
con EPOC

Administrar vacunas antineumocdcica, contra los virus de la influenza, COVID-19 y
virus respiratorio sincitial (VRS) (véase el cuadro 19.1 en el capitulo 19). Eliminar
las causas que contribuyen a la EPOC, tales como el tabaquismo. A la fecha, no se
ha demostrado el beneficio de lisados bacterianos orales en pacientes con EPOC.

! Enfermedad grave: enfermedad concomitante, especialmente cardiaca, volumen de
espiracion forzada en 1 segundo (VEF1S) < 50%, > 65 afios de edad y més de dos
exacerbaciones al afio, uso de antibiéticos en los dltimos 3 meses.

2 Siempre habra que confirmar la presencia de cepas de P aeruginosa; no dar tratamiento
empirico salvo antecedentes de aislamiento de esa bacteria, presencia de bronquiectasia,
hospitalizacion o uso de antibidticos en los Ultimos tres meses, tratamiento esteroide
sistémico o tratamiento antibiético frecuente en el Gltimo afio.
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6.11 Neumonia

Es de evolucion aguda y los sintomas mds frecuentes son fiebre, escalofrios, tos
seca 0 productiva, taquipnea, dolor toracico y signos a la auscultacién pulmonar. El
diagnéstico es clinico y radioldgico. Habra que recurrir a exdmenes microbioldgicos
seglin la gravedad del paciente y el lugar de atencion (hospital, ambulatoria).
Para paciente hospitalizado, se recomienda realizar siempre cultivo de esputo y
sangre. En todos los casos habrd que considerar tuberculosis, particularmente
en pacientes con inmunosupresion (VIH, diabetes, enfermedad renal crénica) y
cuando no haya respuesta al tratamiento.

Neumonia adquirida en la comunidad

Los casos de neumonia pueden ser causados concomitantemente por bacterias y
virus (SARS-CoV-2, influenza, parainfluenza, rinovirus y VRS) en alrededor de 20%
de los casos. Para neumonia de etiologia viral, véase el capitulo 16, seccion 16.5.
Etiologia més frecuente: S. pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila
pneumoniae, H. influenzae, Legionella pneumoniae, S. aureus, bacilos gramne-
gativos, anaerobios y virus respiratorios, incluidos los de la influenza. Ha habido
un aumento de la incidencia de casos por cepas de S. aureus.

Solicitar antigenos de S. pneumoniae y de Legionella en orina. Si uno de ellos da
resultado positivo, se debe suspender el antibiético que no corresponda. Ofrecer la
prueba de VIH a todo paciente hospitalizado por neumonia.

Criterios de gravedad: confusion, urea>20 mg/dl, frecuencia respiratoria
> 30/min, presion sistélica < 90 mm Hg o diastdlica < 60 mmHg y edad > 65 afios
(CURB-65). Otros criterios de gravedad o factores de riesgo: saturacién de oxigeno
< 92% y comorbilidad. La escala CURB-65 ayuda a definir criterios de gravedad y
necesidad de hospitalizacion.

Sin criterio de gravedad, tratar ambulatoriamente; no requiere estudios micro-
bioldgicos.

Primera opcion: amoxicilina 1 g/vo ¢/8 h por 5 d. Alergia a penicilina, azitro-
micina 500 mg/vo ¢/24 h por 5 d o claritromicina 500 mg/vo ¢/12 h por5d o
doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 7 d.

En presencia de criterio de hospitalizacién no critico, determinar agente etioldgico.
Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 1,2 g/iv ¢/8 h @ amoxicilina/sulbactam
1,5 g/iv ¢/8 h 0 ampicilina/sulbactam 1,5 g/iv ¢/6 h o ceftriaxona 1 g/iv c/24 h,
todos por 5 a 7 d; valorar cambio a tratamiento oral.

Otras opciones: intolerancia a amoxicilina/ clavulanato o alergia a betalactdmicos,
levofloxacina 750 mg/vo por 5 d.

En presencia de criterios de gravedad, hospitalizacion en area critica, determinar
agente etiolégico.

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 1,2 g/iv ¢/8 h 0 amoxicilina/sulbactam
1,5 g/iv ¢/8 h o ampicilina/sulbactam 1,5 g/iv ¢/6 h o ceftriaxona 2 g/iv ¢/24 h
por 7 d, todas + azitromicina 500 mg/iv ¢/24 h por 5 d.
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6.11 Neumonia (cont.)

Otras opciones: alergia a betalactdmicos, levofloxacina 750 mg/iv por 7 d o
moxifloxacina 400 mg/iv ¢/24 h por 7 d.

Sospecha de infeccion por cepas de P aeruginosa u otros bacilos gramnegativos
(por ejemplo, pacientes con EPOC grave, VIH, bronquiectasia o en tratamiento
con dosis altas de esteroides [prednisona 20 mg/d, por un minimo 4 d,
inmunomoduladores]):

Primera opcion: cefepima 2 g/iv ¢/8 h o piperacilina/tazobactam 4,5 g/ivc/6 h
o meropenem 1 g/iv ¢/8 h, todos + azitromicina 500 mg/iv ¢/24 h por 5 d.
Otras opciones: levofloxacina 750 mg/iv 0 vo ¢/24 h o ciprofloxacina 400 mg/iv
¢/8 h por 14 d o ceftazidima 2 g/iv ¢/8 h o imipenem 500 mg/iv ¢/6 h por 10 a
14 d.Tratamiento definitivo, segtn el antibiograma.

Sospecha de infeccion por cepas de Legionella: administrar macrélidos (azitro-
micina o claritromicina) o quinolonas (levofloxacina o moxifloxacina) por 10
aldd.

Pacientes con enfermedad avanzada por VIH o uso prolongado de esteroides:
considerar posibilidad de diagndstico de neumonia por Pneumocystis jirovecii u
otros agentes pat6genos oportunistas.

Sospecha de neumonia por S. aureus: paciente con antecedente reciente de
influenza, varicela o sarampidn, lesiones cuténeas, usuario de drogas intravenosas
o presencia de neumatoceles, buscar otro foco primario o secundario. Investigar
colonizacién nasal por cepas de S. aureus.

Primera opcion: cefazolina 2 g/iv ¢/6 u 8 h u oxacilina o cloxacilina 2 g/ivc/4 h
por 14 d.

Otras opciones: en zonas de alta incidencia de SARM comunitario o pacientes
alérgicos a betalactamicos, linezolid 600 mg/vo o iv ¢/12 h o vancomicina
15-20 mg/kg/iv ¢/12 h o trimetoprima/sulfametoxazol 10 mg/kg/d (de
trimetoprima) en tres dosis diarias por 14 d.

Multirresistencia: la resistencia de los agentes patdgenos respiratorios a los
macrélidos es alta en la Region (alrededor de 25% a 30% para aislados de
S. pneumoniae). Por lo tanto, el uso de macrélidos en monoterapia solo se
recomienda en casos excepcionales, ya que puede aumentar la morbimortalidad.
El riesgo de resistencia estd determinado por el uso previo de antimicrobianos,
alcoholismo, hospitalizacién en los (ltimos tres meses, inmunosupresion,
contacto con nifios en guarderias infantiles, residencia en zonas con alto grado de
resistencia, bronquiectasia, exposicion a los servicios de salud o diélisis.

Criterios para pasar a antibicticos orales: mejoria clinica, estabilidad hemodinémica,
capacidad de tomar medicamentos orales, minimo de 24 horas afebril y mejoria
del estado respiratorio y la leucocitosis.
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6.11 Neumonia (cont.)

Neumonia por aspiracién

Amoxicilina/clavulanato 1,2 g/iv ¢/8 h e amoxicilina/sulbactam 1,5 g/iv ¢/8 h
o ampicilina/sulbactam 1,5 g/iv ¢/6 h o clindamicina 600 mg/iv ¢/6 h o
piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/6 h por 7 a 10 d.

Profilaxis: las personas con factores de riesgo deben recibir el esquema de
vacunacién antineumocdécica y, anualmente, la vacuna contra el virus de la
influenza (capitulo 19). La disponibilidad de estas vacunas varia seglin el pais.
Factores de riesgo: edad > 65 afos, tabaquismo, EPOC, diabetes mellitus,
insuficiencia renal crénica, sida, malignidad e insuficiencia cardiaca.

Neumonia nosocomial

La neumonia nosocomial se caracteriza por fiebre o hipotermia, leucocitosis o
leucopenia, aumento de secreciones e infiltrado pulmonar radiolégico nuevo o que
aumenta en paciente con al menos 48 horas de hospitalizacion.

Etiologia seglin tipo de paciente

Paciente con neumonia de aparicién temprana, asociada o no a ventilacion mecanica
(hasta el 4.° dia de hospitalizacion), microorganismos generalmente de origen
comunitario: Staphylococcus aureus, bacilos gramnegativos, bacterias anaerobias,
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae y virus respiratorios.

Paciente con neumonia de aparicidn tardia, asociada o no a ventilacion mecanica
(= 5 dias de hospitalizacion): microorganismos asociados al entorno ecolégico
hospitalario, cuyo tratamiento se ajustard a los patrones de sensibilidad del sitio,
como en el caso de S. aureus resistente a meticilina, bacilos gramnegativos,
P aeruginosa, cepas productoras de BLEE, bacilos gramnegativos productores de
carbapenemasas, Acinetobacter sp. y otros bacilos gramnegativos multirresistentes.

Tratamiento

Duracion. En general, 7 d; extender en casos de infeccion por cepas de
Acinetobacter o P aeruginosa u otros bacilos gramnegativos multirresistentes.
Multirresistencia. EI riesgo de multirresistencia estd determinado por la
administracién de antibiéticos de amplio espectro por mas de 7 dias en el mes
anterior, hospitalizacion actual de mas de 7 dias de duracién, bronquiectasia
demostrada, ventilacion mecanica reciente de mas de 2 dias de duracion e
inmunosupresion grave (trasplante, oncohematoldgica, quimioterapia activa,
uso de corticoides [> 15 mg/d] por més de 3 semanas, residencia en hogar de
ancianos u otra institucién y didlisis crénica).

Tratamiento. Es necesario conocer la epidemiologia local del agente patégeno y su
resistencia a los antimicrobianos y tomar cultivo del esputo o aspirado traqueal.
Tan pronto se obtenga informacién sobre la sensibilidad del agente causal a los
antimicrobianos, deberd ajustarse el tratamiento y administrarse un farmaco més
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6.11 Neumonia (cont.)

especifico. Por ejemplo, en casos de alta frecuencia de BLEE, utilizar carbapenemes,
y en sitios con alta frecuencia de carbapenemasas, buscar otras opciones. Si
la epidemiologia local se desconoce, se sugiere utilizar un carbapenem mas
amikacina, por ej., meropenem 2 g iv ¢/8 h y amikacina 30 mg/kg/iv (dosis de
carga), seguidos de 15 mg/kg/d, hasta obtener resultados microbioldgicos.

Para cubrir SARM, anadir vancomicina 20-30 mg/kg (dosis de carga) y continuar
con 15 mg/kg c/12 h (objetivo nivel predosis 15-20 pg/ml o AUC/CIM > 450) o
linezolid 600 mg/vo o iv ¢/ 12 h (no se recomiendan la daptomicina, la telavancina
ni la rifampicina).

Considerar la administracién de nuevas opciones terapéuticas: ceftazidima/
avibactam, ceftolozano/tazobactam, imipenem/relebactam, meropenem/
vaborbactam, aztreonam (asociado a ceftazidima/avibactam para metalobeta-
lactamasas), aztreonam/avibactam), cefiderocol @ combinacién de antiguas
opciones, como colistina, tigeciclina o fosfomicina iv.

6.12 Diarrea aguda

Etiologia: la gran mayoria de los casos de diarrea aguda del adulto son
autolimitados y solo requieren la administracion de sales de rehidratacion oral, ya
que la rehidratacion rapida y la alimentacion adecuada del paciente son lo mas
importante del tratamiento.

Las indicaciones de tratamiento antibiético solo se aplican a diarrea invasiva
(en presencia de pujo, tenesmo, sangre y leucocitos en las heces) por cepas de
Shigella o Vibrio cholerae, Clostridioides difficile, diarrea del viajero o diarrea por
Salmonella en pacientes con inmunocompromiso.

Contraindicacion de antimicrobianos: pacientes con infeccion por Escherichia
coli 0:157 o E. coli productora de toxina Shiga.

Diarrea invasiva' por Shigella

Reservar el tratamiento antimicrobiano para infecciones graves o pacientes con
inmunocompromiso.

Primera opcion: ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h por 3 d.

Otras opciones: azitromicina 500 mg/vo ¢/24 h por 3 d o ceftriaxona 1 g/im 0 iv,
1 dosis diaria por 3 d.Ambas opciones pueden administrarse a mujeres embarazadas.
El tratamiento empirico con trimetoprima/sulfametoxazol, ampicilina o tetraciclina
ya no se recomienda en la Region de las Américas, dadas las altas tasas de
resistencia informadas.

Asimismo, los aminoglucdsidos o cefalosporinas orales de primera y segunda
generacion no tienen actividad contra las cepas de Shigella.

! En caso de diarrea profusa, como agua de arroz, sin moco ni sangre, pensar en Vibrio
cholerae, que persiste en la Region de las Américas (Haiti y Republica Dominicana).
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6.12 Diarrea aguda (cont.)

Diarrea por Salmonella (no Typhi)

No requiere tratamiento, ya que es mayormente autolimitada. Tratar a pacientes
con inmunosupresion, portadores de protesis intravasculares o cardiacas o con
hemoglobinopatia y en casos de brotes de intoxicacion alimentaria.

Primera opcion: ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h por 5 d.

Otras opciones: azitromicina 500 mg una vez al dia o trimetoprima/ sulfametoxazol
160/800 mg/vo ¢/12 h, ambos por 7 d. En casos de inmunosupresion, tratar por
14 d. Ante intolerancia a la via oral, fluoroquinolona intravenosa o ceftriaxona.
Pacientes inmunocompetentes con infeccion grave, sin bacteriemia, tratar por
3a7d.

En casos de bacteriemia o paciente con inmunosupresion (CD4 < 200; pacientes
con trasplante), 14 o méas dias de tratamiento.

La seleccion del antibiético depende de la sensibilidad local.

Diarrea por Campylobacter spp.

Por lo general, la diarrea de esta etiologia es autolimitada. De lo contrario, en
pacientes con compromiso inmunitario o con diarrea sanguinolenta 0 mas de ocho
deposiciones diarias:

Primera opcidn: cuadro leve a moderado, azitromicina 1 g/vo dosis tnica; cuadro
grave, azitromicina 500 mg/vo o iv ¢/24 h por 3 d.

Otras opciones: doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 5 d o ciprofloxacina
500 mg/vo ¢/12 h por 5 d.

Diarrea del viajero

La mejor proteccién se obtiene siguiendo estrictamente las medidas higiénicas
elementales (lavado de las manos antes de las comidas) y evitando la ingestion
de alimentos y bebidas con riesgo de contaminacion. Tomar en consideracion
los lugares visitados en viajes recientes y la posibilidad de resistencia a los
antibiéticos comunes.

Primera opcian: ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/ 12 h por 3 d o levofloxacina 500 mg/vo
por 3 d.

Otras opciones: azitromicina 1 g, dosis Unica.

Colera

Primera opcion: hidratacion oral adecuada + doxiciclina 300 mg/vo, dosis tnica.
Otras opciones: ciprofloxacina 1 g/vo o azitromicina 1 g/vo, ambos en dosis
linica. De ser posible, considerar el perfil de resistencia de la cepa circulante
donde se contrajo la infeccién. En casos de célera por V. cholerae toxigénico
circulante en Haiti, se obtuvo sensibilidad disminuida a ciprofloxacina.
Embarazadas

Primera opcion: azitromicina 1 g/vo, dosis tnica.

Otras opciones: eritromicina 500 mg/vo ¢/6 h por 3 d.
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6.12 Diarrea aguda (cont.)

Diarrea asociada a antibiéticos por toxina de Clostridioides difficile

(antes Clostridium difficile)

A continuacion, en el cuadro 6.1, se presenta la definicion, los datos clinicos y el
tratamiento de la diarrea asociada a C. difficile.

Cuadro 6.1 Definicion, datos clinicos y tratamiento de la diarrea
asociada a Clostridioides difficile

Definicion y datos clinicos  Tratamiento recomendado®

Episodio inicial no grave De ser posible, suspender los antibidticos
Tres a cinco deposiciones no  causales; hidratar y controlar el estado clinico.
formadas, sin fiebre, molestia  No se recomienda tratamiento antibiético para
o dolor abdominal, recuento  portadores.
de leucocitos < 15 000 cél/ml Metronidazol 500 mg/vo ¢/8 h por 10 d o
y creatinina < 1,5 mg/dl. vancomicina® 125 mg/vo ¢/6 h por 10 d

o fidaxomicina 200 mg/vo ¢/12 h por 10 d.

Episodio inicial grave® Considerar hospitalizacion y suspender el
Diarrea grave, con o sin antibiético predisponente; hidratar y controlar
sangre, dolor abdominal el estado clinico y administrar vancomicina®
moderado, ndusea con 125 mg/vo ¢/6 h por 10 d o fidaxomicina

vomito ocasional, recuento 200 mg/vo ¢/12 h por 10 d.
de leucocitos > 15 000/mm?
y creatinina >1,5 mg/dl.

Episodio inicial fulminante® Vancomicina 500 mg/vo o por sonda

Megacolon téxico, ileo, nasogastrica ¢/6 h + metronidazol

peritonitis, distrés respiratorio, 500 mg/iv ¢/8 h. En caso de ileo, considerar

compromiso hemodindmico  agregar instilacion rectal de vancomicina.

(hipotension o choque) Consulta quirdrgica para colectomia parcial
o ileostomia de derivacion.

Primera recurrencia a) Si se administré metronidazol en el episodio
inicial, vancomicina 125 mg/vo ¢/6 h por 10 d.
b) Si se usd un régimen estandar en el episodio
inicial, régimen pulsado con vancomicina:®
- 125 mg/vo ¢/6 h por 10-14 d; seguidos de
+ 125 mg/vo ¢/12 h por 7 d; seguidos de
+ 125 mg/vo ¢/24 h por 7 d; seguidos de
- 125 mg/vo ¢/2 a 3 d por 2 a 8 semanas.
c) Sise us6 vancomicina en el episodio inicial,
fidaxomicina 200 mg/vo ¢/12 h por 10 d.
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6.12 Diarrea aguda (cont.)

Cuadro 6.1 Definicion, datos clinicos y tratamiento de la diarrea
asociada a Clostridioides difficile (cont.)

Definicion y datos clinicos  Tratamiento recomendado®

Dos 0 mds recurrencias Vancomicina en un régimen pulsado y de dosis
decrecientes (véase primera recurrencia letra b,
anterior) 0 vancomicina® 125 mg/vo ¢/6 h
por 10 d, seguidos de rifaximina 400 mg/vo ¢/8 h
por 20 d o fidaxomicina 200 mg/vo ¢/12 h por
10 d o trasplante de microbiota fecal.

2 Todos los estudios aleatorios comparan cursos de tratamiento de 10 dias, pero algunos
pacientes (particularmente aquellos tratados con metronidazol) podrian demorarse en
responder al tratamiento; considerar extenderlo a 14 dias.

° De no disponerse de la presentacion oral de vancomicina, la preparacion de polvo de
vancomicina iv para administracion oral es como sigue:

- Reconstituir un vial de vancomicina de 500 mg con 10 ml de agua para inyeccion.

- Una vez reconstituida, documentar fecha y hora en el vial.

- Sacar 2,5 ml (125 mg) de la formula reconstituida en el vial y mezclar con 30 ml de
agua estéril (también se puede usar mezclandola con fruta molida para mejorar el sabor).

- Administrar la dosis al paciente.

- Guardar el resto de la formula reconstituida en refrigerador; desechar de manera
segura. Un vial de vancomicina de 500 mg es suficiente para un dia de tratamiento
(125 mg, 4 veces al dia).

¢ Los criterios para definir infeccion grave o fulminante por C. difficile se basan en la opinién
de expertos. Podrian ser modificados en un futuro tras la publicacién de puntuaciones de
gravedad validadas para pacientes con infeccion por C. difficile.

6.13 Infecciones del tracto urinario

En gran parte del mundo, las bacterias causantes de infecciones urinarias han
desarrollado resistencia a los antibidticos de uso comdn. Segin la informacién
remitida por los paises de la Regién de las Américas a la OPS, los aislamientos
de Escherichia coli de infeccion urinaria adquirida en la comunidad durante el
2020 se caracterizaron por resistencia acumulada a fluoroquinolonas de 49,5%,
en promedio (entre 13% y 86%), y a trimetoprima/sulfametoxazol, 52,8%, en
promedio (entre 13% y 81%). Se observd gran variacién en los porcentajes de
resistencia por sexo y edad, asi como entre los distintos paises que fueron parte
del anélisis. La presencia de BLEE ha sido un problema creciente en las dltimas
décadas y complica el tratamiento de las infecciones por cepas resistentes a los
antibiéticos cominmente administrados para infecciones urinarias. Al momento de
elegir el tratamiento, habré de tomarse en cuenta la resistencia a los antibidticos
en el dmbito local.
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6.13 Infecciones del tracto urinario (cont.)

Infeccidn urinaria

Bacteriuria asintomatica: > 10° UFC (unidades formadoras de colonias)/ml con o

sin piuria, en ausencia de sintomas:

m No requiere tratamiento, excepto en pacientes embarazadas, pacientes que
seran sometidos a procedimientos urolégicos invasivos o trasplante renal
(en los primeros 3 meses postrasplante).

m las embarazadas y pacientes que seran sometidos a procedimientos
urolégicos invasivos o trasplante renal deben tratarse segln el resultado de
los cultivos y la sensibilidad a los antimicrobianos.

= La bacteriuria asintomatica no debe tratarse con antibiéticos en casos de
diabetes, adultos mayores, mujeres no embarazadas, personas con lesiones
medulares o catéteres uretrales.

= No se recomienda realizar cultivos en casos asintomaticos ni como control
de tratamiento.

Cistitis

Es una infeccion urinaria baja confinada a la vejiga. Los sintomas tipicos son la

disuria, frecuencia, urgencia, dolor pelviano. No requiere andlisis ni cultivo de orina.

Primera opcion: nitrofurantoina 100 mg/vo ¢/8 h por 5 d o fosfomicina

(trometamina) 3 g/vo dosis (inica en mujeres; hombres, 3 g/vo ¢/48 h, 1 a 3 dosis.

Otras opciones: cefalosporinas orales (por ejemplo, cefalexina 500 mg/vo

¢/12 h, cefadroxilo 2 g/vo dosis Unica, cefuroxima 500 mg/vo ¢/ 12 h, cefixima

400 mg/vo ¢/24 h en una dosis o fraccionados ¢/ 12 h), todos por 5 d.

m  Amoxicilina/clavuldnico 875/125 mg/vo ¢/12 h por 5 d o, solo en caso
de contraindicacion a los farmacos anteriores, ciprofloxacina 500 mg/vo
¢/12 h por 3 d.

Pielonefritis o infeccion urinaria alta

En todos los casos se requiere cultivo de orina y sangre.

Pacientes con bajo riesgo de infeccién por bacterias multirresistentes (sin tratamiento
antibiético anterior ni contacto con el sistema de salud ni catéter vesical permanente
y sin historia de anomalias anatémicas ni funcionales del tracto urinario).

Primera opcion: si la prevalencia de BLEE en aislados de E. coli en la comunidad
es < 20%, ceftriaxona 2 g/iv 0 im ¢/24 h; si es > 20%, amikacina 1 g/iv ¢/24 h.!
Otras opciones: ertapenem 1 g iv ¢/d por 7 d.!

Ante riesgo de infeccién por cepas de P aeruginosa multirresistentes:

Primera opcion: amikacina 1 g/iv ¢/24 h o0 meropenem 1 g/iv c/8 h.!

Otras opciones: piperacilina/tazobactam 4,5 g /iv ¢/6 h.

! Ajustar el tratamiento seglin antibiograma y completar por un minimo de 7 d. Pasar a via
oral en caso de paciente clinicamente estable que tolera esa forma de administracion
(sin vémitos y con funcién intestinal adecuada).
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6.13 Infecciones del tracto urinario (cont.)

Cistitis y pielonefritis en embarazadas

El tratamiento debe indicarse con base en el resultado del cultivo de orina. Es
frecuente la infeccion por bacilos gramnegativos y por cepas de Staphylococcus
saprophyticus. Los tratamientos cortos son preferibles.

Cistitis: cefalexina 500 mg/vo ¢/12 h por 5 d o cefadroxilo 500 mg/vo ¢/12 h o
nitrofurantoina 100 mg/vo ¢/8 h por 7 d (no dar durante el primer trimestre de
embarazo) o fosfomicina 3 g/vo, dosis tnica.

Pielonefritis: durante el embarazo, esta infeccion puede progresar rapidamente y
poner en riesgo la vida de la madre y el feto. Se recomienda hospitalizacién para
administrar el antibiético por via intravenosa.

Primera opcion: si la prevalencia de BLEE en cepas de E. coli en la comunidad es
<20%, ceftriaxona 2 g/iv o im ¢/24 h o cefotaxima 1 g/iv ¢/8 h; si esa prevalencia
es >20%, ertapenem 1 g/iv ¢/24 h por 7 d.

Otras opciones: alergia a betalactdmicos, amikacina 1 g/iv ¢/24 h o aztreonam
0,5-1 g/iv ¢/8 a 12 h. Con aminoglucdsidos, considerar los efectos teratégenos
potenciales en el primer trimestre de embarazo.

6.14 Infeccion de piel y partes blandas

Infecciones purulentas de piel y partes blandas

Infeccion leve: incision y drenaje.

Infeccion moderada: pacientes con infeccién purulenta con signos sistémicos
de infeccidn.

Infeccion grave: pacientes en los que ha fracasado el tratamiento de incision y
drenaje mas antibiéticos orales o aquellos con signos sistémicos de infeccion, como
temperatura > 38 °C, taquicardia (frecuencia cardiaca > 90 latidos/min), taquipnea
(frecuencia respiratoria > 24 respiraciones/min) o recuento anormal de glébulos
blancos (> 12 000 o < 4000 células/ul) 0 pacientes con inmunocompromiso.

Infecciones no purulentas de piel y partes blandas

Infeccion leve: celulitis/erisipela tipicas sin foco de purulencia.

Infeccién moderada: celulitis/erisipela tipicas con signos sistémicos de infeccion.
Infeccion grave: pacientes en los que ha fracasado el tratamiento con antibiéticos por
via oral 0 aquellos con signos sistémicos de infeccién (como se definié anteriormente
bajo infecciones purulentas) o pacientes con inmunocompromiso 0 con signos
clinicos de infeccion mas profunda, como ampollas, desprendimientos de la piel,
hipotension o evidencia de disfuncion organica.

Los principales microorganismos causantes de infeccion cutdnea son S. aureus,
incluidas las cepas resistentes a meticilina de la comunidad (SARM-C) y Streptococcus
spp. Las muestras deben ser de tejidos u obtenidas mediante puncion.

El tratamiento de estas infecciones se presenta en el diagrama 6.1 y el cuadro 6.2.
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6.14 Infeccidn de piel y partes blandas (cont.)

Cuadro 6.2 Tratamiento antimicrobiano de infeccién
de piel y partes blandas

Infeccién de piel y partes blandas por cepas de Staphylococcus aureus

Antimicrobiano Dosis Observaciones

Oxacilina/ 1-2g/ive/4abh Antibiético parenteral de eleccion.

cloxacilina

Cefazolina 1g/ive/8h De eleccion para pacientes
alérgicos a penicilina, excepto
aquellos con reacciones de
hipersensibilidad inmediatas.

Clindamicina 600 mg/ivc/8ho Potencial de resistencia cruzada

300-450 mg/voc/6h  emergente en cepas resistentes a
eritromicina; resistencia inducible
en cepas de S. aureus sensible a
meticilina.

Dicloxacilina/ 500 mg/vo ¢/6 h Medicamento oral preferido contra

flucloxacilina cepas sensibles a meticilina en
adultos.

Cefalexina 500 mg/vo ¢/6 h Para pacientes alérgicos a
penicilina, excepto aquellos con
reacciones de hipersensibilidad
inmediatas.

Cefadroxilo 500 mg/voc/12 h

Doxiciclina 100 mg/vo c/12 h

Trimetoprima/ 1 a 2 tabletas

sulfametoxazol ~ (concentracion doble)

160 mg de TMP/800 mg
de SMX/vo c¢/12 h
Vancomicina 30 mg/kg/iv Para pacientes alérgicos a
fraccionados en penicilina; medicamento parenteral
dos dosis diarias preferido para tratamiento de
infecciones por S. aureus resistente
a meticilina.

Linezolid 600 mg/iv o vo Sin resistencia cruzada con otras

¢/12h clases del antibiético.
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6.14 Infeccidn de piel y partes blandas (cont.)

Impétigo y ectima

El impétigo, ampolloso y no ampolloso (0 costroso), se puede tratar con antimi-
crobianos orales o tdpicos, pero se recomienda tratamiento oral para pacientes
con lesiones numerosas 0 en caso de brotes que afecten a varias personas, ya que
ayuda a disminuir la transmision de la infeccion. El tratamiento para el ectima debe
ser un antimicrobiano oral.

Tratamiento tdpico: impétigo ampolloso y no ampolloso, lavar con agua jabonosa
y aplicar ungliento de mupirocina (2%) o de retapamulina (1%) dos veces al dia
por5d.

Tratamiento oral: ectima e impétigo, 7 dias de tratamiento con un agente eficaz contra
cepas de S. aureus, a no ser que el cultivo haya detectado estreptococos solamente.
Primera opcion: dicloxacilina o cloxacilina 500 mg/vo ¢/6 h o cefalexina
500 mg/vo ¢/6 h e amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢c/12 h por 7a 10 d
0 seglin evolucion clinica.

Sospecha de SARM, doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h o clindamicina 600 mg/vo
¢/6 h o trimetoprima/sulfametoxazol 1 comprimido de concentracién doble (160 mg
de trimetoprima/800 mg de sulfametoxazol) vo ¢/12 h por 7 a 10 d.

Fascitis necrosante y sindrome de Fournier

El desbridamiento quinirgico temprano y amplio es esencial para el tratamiento
de estas afecciones. Debe obtenerse material para coloracion de Gram y cultivo.
Primera opcion: piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/8 h + clindamicina
600 mg/iv ¢/8 h. Si la prevalencia local de SARM es > 20%, agregar vancomicina
1 g/ivc/12 h o linezolid 600 mg/iv ¢/12 h; duracién, seglin evolucion clinica. La
clindamicina debe usarse por periodos limitados (no méas de 5 dias).

En caso de aislarse cepas de Streptococcus pyogenes, cambiar a penicilina G
4-5 millones de Ul/iv ¢/4 a 6 h + clindamicina 600 mg/iv ¢/8 h; duracidn segln
evolucién clinica.

Otras opciones: alergia a betalactamicos (anafilaxia o edema angioneurético),
vancomicina 1 g/iv ¢/12 h e linezolid 600 mg/iv ¢/12 h, ambos + ciprofloxacina
400 mg/iv ¢/12 h o levofloxacina 750 mg/vo ¢/24 h + metronidazol 500 mg/iv
¢/8 h o clindamicina 600 mg/iv ¢/8 h @ monoterapia con tigeciclina 100 mg de
carga y 50 mg/iv ¢/12 h; duracion, seglin evolucion clinica.

Ajustar el tratamiento seglin los resultado del cultivo y la sensibilidad del agente
infeccioso a los antimicrobianos.

Pie diabético

La mayoria de las personas con diabetes puede tener llceras colonizadas con
bacterias. La decision del tratamiento depende de los siguientes hallazgos:
1) presencia de al menos dos sintomas o signos clasicos de inflamacion (eritema,
calor, dolor o induracién) o secreciones purulentas y 2) compromiso 6seo (obtener
imégenes radioldgicas).
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6.14 Infeccidn de piel y partes blandas (cont.)

Clasificacion y tratamiento

Infeccion leve: infeccion local que afecta solamente la piel y el tejido celular
subcutneo (sin afectar tejidos mas profundos ni signos sistémicos, como los
descritos a continuacion); eritema de > 0,5 cm a < 2 cm alrededor de la Ulcera.
Deben excluirse otras causas de respuesta inflamatoria de la piel, por ejemplo,
traumatismo, gota, neuroosteoartropatia aguda de Charcot, fractura, trombosis,
estasis venosa. Agentes causales: Staphylococcus aureus y Streptococcus spp.
Dicloxacilina 500 mg/vo o cefalexina 500 mg/vo ¢/6 h @ amoxicilina/clavulanato
875/125 mg/vo ¢/12 h. Duracién segin evolucion clinica.

Ante la posibilidad de infeccion por SARM: doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h o
trimetoprima/sulfametoxazol 1 tableta de concentracion doble vo ¢/12 h o
clindamicina 600 mg/iv ¢/8 h 0 600 mg/vo ¢/6 h por 7.a 10 d.

Infeccion moderada: infeccion local con eritema > 2 cm o que afecta estructuras
mas profundas que los tejidos cutaneos y subcutaneos (por ejemplo, abscesos,
fascitis) y sin signos de sepsis (segln se describe méas adelante). Agentes
causales: S. aureus y Streptococcus spp., bacilos gramnegativos.

Tratamiento inicial vo: véase infeccion leve, en parrafos anteriores.

Tratamiento iv: piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/6 h. Con sospecha de infeccion
por cepas productoras de BLEE, carbapenemes (imipenem 500 mg/iv ¢/6 h o
meropenem 1 g/iv ¢/8 h). En caso de sospecha de SARM, vancomicina 1 g/iv
¢/12 h o linezolid 600 mg/iv ¢/12 h, todos por 14 d.

Infeccién grave: infeccion local (segln se describié anteriormente) con signos de
Sepsis.

Primera opcion: vancomicina 15 mg/kg/iv ¢/12 h + piperacilina/tazobactam
4,5 g/iv ¢/6 h o vancomicina 15 mg/kg/iv ¢/12 h + cefepima 1 g/iv ¢/8 h
+ metronidazol 500 mg/iv o vo ¢/8 h o vancomicina 15 mg/kg/iv ¢/12 h +
imipenem 0,5 g/iv ¢/6 h 0 meropenem 1 g/iv ¢/8 h.

Otras opciones: para sustituir vancomicina, linezolid 600 mg/iv o vo ¢/12 h.
Alergia a betalactdmicos, ciprofloxacina 400 mg/iv ¢/12 h o levofloxacina
750 mg/iv ¢/12 h o aztreonam 2 g/iv ¢/8 h, todos + metronidazol 1 g/iv dosis de
carga, seguido de 500 mg/ivc/6 ho 1 g/ive/12 h.

En todos los casos, evaluar insuficiencia vascular.

Osteomielitis

Se recomienda tratamiento guiado por cultivos tomados directamente de tejido 6seo.
Deshridamiento quinirgico temprano y amplio. Los principales microorganismos
causales de la infeccion inicial son S. aureus (incluidas las cepas SARM-C) y
Streptococcus spp. Los agentes causales méas frecuentes de infeccién entre los
pacientes que han tomado antibicticos o tienen enfermedad mds grave son bacilos
gramnegativos y anaerobios. Deben tomarse muestras profundas (aspiracion/
raspado).
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6.14 Infeccidn de piel y partes blandas (cont.)

Osteomielitis (cont.)

Duracién del tratamiento: individualizada. En pacientes tratados por via parenteral,
pero sin osteomielitis, 2 a 4 semanas de tratamiento son suficientes. Si se observa
osteomielitis del pie diabético, 6 a 8 semanas de antimicrobianos podrian
ser suficientes, pero algunas pautas recomiendan hasta 3 meses, cuando la
osteomielitis del pie diabético no se trata quirdrgicamente o cuando queda
hueso residual después de la cirugia.

Miositis purulenta

Agente causal mas frecuente (90%): Staphylococcus aureus.

Drenaje temprano, cultivo y hemocultivo.

Primera opcion: drenaje temprano y cultivos. Oxacilina o cloxacilina 2 g/iv c/6 h
hasta mejoria, seguidos de dicloxacilina o flucloxacilina 500 mg/vo ¢/6 h o
cefadroxilo 1 g/vo ¢/12 h o cefalexina 1 g/vo ¢/8 h por 2 a 3 semanas.

Otras opciones: cefazolina 2 g/iv ¢/8 h por 2 a 3 semanas. Alergia a betalac-
tdmicos o infeccion por SARM, clindamicina 600 mg/iv ¢/6 h e vancomicina
15 mg/kg/iv ¢/12 h o linezolid 600 mg/vo ¢/12 h por 2 a 3 semanas.

Celulitis secundaria a mordedura
Es necesario determinar si el animal mordedor estd vacunado contra la rabia
y tomar las medidas preventivas correspondientes. A continuacion figuran las
infecciones secundarias a mordedura, seglin animal mordedor, y sus respectivos
agentes etioldgicos y tratamientos.

Gato'?

Agentes etiolégicos: anaerobios, Corynebacterium sp., Moraxella sp., Pasteurella
multocida, Staphylococcus sp., S. aureus, Streptococcus sp., Bergeyella zoohelcum
Tratamiento: de las mordeduras de gato, 80% se infectan, por lo que se recomienda
tratar y monitorear por posible osteomielitis.

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢/12 h por 5 a 10 d.
Otras opciones: doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h.

En caso de cultivo positivo de P multocida, valorar cambio a tratamiento intravenoso.

Humano!3

Agentes etioldgicos: Bacteroides sp., Corynebacterium sp., Eikenella corrodens,
Peptostreptococcus, S. aureus, Streptococcus grupo viridans

Profilaxis posexposicion: amoxicilina/ clavulanato 875/125 mg/vo ¢/12 h por 3 d.
Con signos de infeccion

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢/12 h o ampicilina/
sulbactam 750 mg/vo o ivc/8 h por 7 a 10 d.

Otras opciones: clindamicina 300 mg/vo ¢/6 h + ciprofloxacina 500 mg/vo c/12 h
por7a10d.
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6.14 Infeccidn de piel y partes blandas (cont.)

Celulitis secundaria a mordedura (cont.)

Primate no humano

Considerar el mismo tratamiento que para infeccién por mordedura de humano
més cobertura de grupo herpes.

Profilaxis postexposicién: valaciclovir 1 g/vo ¢/8 h o aciclovir 800 mg/vo
5 veces/d, ambos por 14 d + amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢/12 h
por 3 d.

Con signos de infeccién (neuroldgica): aciclovir 12,5-15 mg/kg/iv fraccionados
¢/8 h o ganciclovir 5 mg/kg/ivc/12 h por 10 a 14 d.

Perro

Agentes etioldgicos: anaerobios, Capnocytophaga, Corynebacterium sp.,
E. corrodens, Neisseria sp., Pasteurella canis, P multocida, Staphylococcus
aureus, Streptococcus sp., Bergeyella zoohelcum.

Profilaxis: no se recomienda.

Con signos de infeccién, exclusivamente:

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢/12 h por5a 10 d.
Otras opciones: clindamicina 300 mg/vo ¢/6 h + ciprofloxacina 500 mg/vo
¢/12 h por 10 d.

Reptil*

Agentes etioldgicos: anaerobios, enterobacteridceas, Staphylococcus sp.,
Aeromonas hydrophila

Primera opcion: amoxicilina/clavulanato 875/125 mg/vo ¢/ 12 h + ciprofloxacina
750 mg/vo ¢/12 h o piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/8 h + gentamicina
5 mg/kg c/24 hpor 7 a 10d.

Otras opciones: clindamicina 300-600 mg/vo ¢/8 h + trimetoprima/sulfametoxazol
160/800 mg/vo ¢/12 h por 7 d.

Roedor*

Agentes etioldgicos: Spirillum minus, Streptobacilus moniliformes

Profilaxis: amoxicilina/ clavulanato 875/125 mg/vo ¢/ 12 h o doxiciclina 100 mg/vo
¢/12 hpor3d.

Fiebre por mordedura de rata

Primera opcion: penicilina G cristalina 2 millones de Ul/iv ¢/4 h e doxiciclina
100 mg/vo c/12 h por 10 a 14 d.

Otras opciones: clindamicina 300 mg/vo ¢/6 h por 10 a 14 d.

Celulitis por contacto con el agua

Agua dulce
Agentes etioldgicos: Aeromonas hydrophila, Pseudomonas aeruginosa.
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6.14 Infeccidn de piel y partes blandas (cont.)

Celulitis por contacto con el agua (cont.)

Tratamiento

Primera opcion: ceftazidima 1 g/iv ¢/8 h por 7 d.!

Otras opciones: ceftriaxona 2 g/iv/d o ciprofloxacina 750 mg/vo ¢/12 h o
ciprofloxacina 400 mg/iv ¢/12 h por 7 d.*

Agua salada

Agente etiolégico: Vibrio vulnificus

Tratamiento

Primera opcion: ceftazidima 1 g/iv ¢/8 h o ceftriaxona 2 g/iv ¢/24 h, ambas +
doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 7 d.*

Otras opciones: trimetoprima/sulfametoxazol 160/800 mg/vo ¢/12 h +
gentamicina 5 mg/kg/iv/d en una dosis (¢/24 h) por 7 d.°

! Considerar vacunacion antitetanica.

2 No cerrar las heridas abiertas y lavar siempre con solucion fisioldgica.

3 La mordedura de humano tiene alta tasa de infeccién.

“ Los reptiles no transmiten rabia y los roedores, habitualmente, tampoco.
® Valorar duracién segin evolucién clinica.

6.15 Infeccion intraabdominal®

Agentes causales, segtin tipo de peritonitis

Primaria Bacilos gramnegativos, 55% (principalmente, Escherichia coli,
Klebsiella sp.); cocos grampositivos, 43% (Streptococcus sp.,
Staphylococcus sp. y Enterococcus sp.).

Secundaria Enterobacterias y anaerobios.

Terciaria Bacterias resistentes, incluidas cepas de Enterococcus y Candida.

El prondstico de la infeccion intraabdominal depende de la evaluacion quirdrgica
inmediata y de la administracién temprana de antibiticos apropiados.

Peritonitis primaria (bacteriana espontanea)

Obtener cultivo de liquido abdominal antes de iniciar tratamiento antimicrobiano.
Primera opcion: ceftriaxona 2 g/iv ¢/24 h o cefotaxima 1 a 2 g/ivc/8 h o
ertapenem 1 g/ivc/24 hpor5a7d.

Otras opciones: amoxicilina/clavulanato 1000/200 mg/iv ¢/8 h. Alergia a beta-
lactamicos, levofloxacina 750 mg/iv ¢/24 h o moxifloxacina 400 mg/iv ¢/24 h
por5a7d.

Peritonitis secundaria
Es consecuencia de perforacion de viscera hueca. Es imprescindible iniciar la
administracion del antibiético antes del tratamiento quirdrgico.
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6.15 Infeccion intraabdominal® (cont.)

Peritonitis secundaria (cont.)

Infeccion intraabdominal comunitaria sin factores de riesgo para microorganismos
multirresistentes

Primera opcion: ceftriaxona 2 g/iv ¢/24 h + metronidazol 500 mg/iv ¢/8 h
por 5 d o gentamicina 5 mg/kg/dosis 0 amikacina 15 mg/kg/dosis ¢/24 h +
metronidazol 500 mg/iv ¢/8 h por 5 d.

Otras opciones: ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h + metronidazol 500 mg/iv
¢/8 hpor5d.

Infeccion intraabdominal comunitaria con factores de riesgo para microorganismos
multirresistentes o infeccion intraabdominal postoperatoria inicial

Factores de riesgo de infeccién por enterobacterias resistentes: hospitalizacién en
los tres meses mas recientes o en hospital de tercer nivel o geritrico; antecedente
de uso de antibidticos en los tres meses mas recientes (betalactamicos + inhibidores,
cefalosporinas de tercera y cuarta generacion, quinolonas); catéter urinario por
mas de 30 d; gastrostomia; hemodidlisis; quimioterapia o radioterapia; diabetes;
infeccién/colonizacion por bacilos gramnegativos portadores de BLEE ((ltimos
seis meses); procedimiento biliar invasivo (colecistografia retrégrada endoscépica).
Primera opcion: ertapenem 1 g/iv ¢/24 h o piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv
¢/6 h + amikacina 20 mg/kg c/24 h o0 monoterapia con tigeciclina.

Peritonitis terciaria o infeccion intraabdominal hospitalaria con otros factores
de riesgo de resistencia

Factores de riesgo de infeccién resistente: uso de antibidticos por > 5 d, intervalo
entre la cirugia indice y la siguiente > 4 dias, cirugias multiples después de la
primera, infeccion no controlada con > 5 d de antibiéticos, uso previo de azoles.
Es muy importante obtener muestras intraabdominales en todas las exploraciones
y punciones. La peritonitis terciaria es un estadio tardio de la enfermedad, en el
que la peritonitis clinica y los signos sistémicos de sepsis persisten después del
tratamiento de la peritonitis secundaria.

Primera opcion: se recomienda consulta con especialista en enfermedades
infecciosas; meropenem o imipenem + amikacina + fluconazol. Agregar
vancomicina seglin factores de riesgo para cepas de enterococos resistentes
a ampicilina o estafilococos resistentes a meticilina. Dosis y duracién seglin
indicacion de especialista.

Otras opciones: seglin resultado de cultivos y ecologia bacteriana de la unidad
de internacion. Paciente tratado con azoles anteriormente, sustituir fluconazol por
equinocandina. Dosis y duracién seglin indicacion de especialista.

Infeccion de vias biliares'?
Agentes causales: enterobacterias, anaerobios y cocos grampositivos. En casos de
colangitis, el drenaje de las vias biliares es fundamental.
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6.15 Infeccion intraabdominal® (cont.)

Infeccidn de vias biliares (cont.)

Primera opcion: piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/6 h 0 ampicilina/sulbactam
3 g/ive/6 hpor 7 d o segln respuesta clinica.

Otras opciones: ertapenem 1 g/iv ¢/24 h o tigeciclina 100 mg dosis de carga,
seguidos de 50 mg/iv. Sospecha de infeccion por cepas de Pseudomonas,
imipenem 500 mg/iv ¢/6 h 0 meropenem 1 g/iv ¢/8 h; alergia a betalactamicos,
ciprofloxacina 400 mg/iv ¢/8 h + metronidazol 500 mg/iv ¢/8 h, todos por 5 a
7 d o seglin respuesta clinica.

Absceso hepdtico Unico: habitualmente es de etiologia amebiana.

Primera opcion: metronidazol 500 mg/iv o vo ¢/8 h por 10 a 14 d. Si se
administro tratamiento intravenoso, al final agregar nitaxozanida 500 mg/vo ¢/12 h
por 10 d para eliminar quistes intestinales.

Ante sospecha de origen bacteriano, metronidazol 500 mg/vo o iv ¢/8 h +
ceftriaxona 2 g/iv ¢/24 h por 4 a 6 semanas.

Abscesos miltiples: habitualmente, son de etiologia bacteriana. Se recomienda
evaluacion quirdrgica.

Primera opcion: piperacilina/tazobactam 4,5 g/iv ¢/6 h 0 ampicilina/sulbactam
3 g/ivc/6 h por 4 a 6 semanas.

Otras opciones: ertapenem 1 g/iv ¢/24 h o tigeciclina 100 mg, dosis de
carga, seguidos de 50 mg/iv. Si se sospecha infeccion por Pseudomonas,
imipenem 500 mg/iv ¢/6 h @ meropenem 1 g/iv ¢/8 h; alergia a betalactdmicos,
ciprofloxacina 400 mg/iv ¢/12 h + metronidazol 500 mg/iv ¢/8 h, todos por 4 a
6 semanas.

! En caso de obstruccion, drenaje y liberacion de la obstruccion.
2 No hay evidencia de que la administracion profildctica de antimicrobianos disminuya la
mortalidad en caso de pancreatitis aguda necrosante.

6.16 Endocarditis infecciosa

Es importante conocer el germen causal para definir el tratamiento. Por lo tanto,
antes de administrar antibidticos, se ha de obtener por lo menos tres rondas de
hemocultivos (un tubo para aerobios y uno para anaerobios en cada ronda).
Colocar en cada tubo no menos de 10 ml de sangre de venopuncion periférica
tomada de sitios alternos por técnica aséptica. No hay evidencia que sustente
retrasar los cultivos a los picos febriles. Realizar ecocardiograma transesofagico u
otra técnica diagndstica seglin algoritmos consensuados.

Enmarcar el tratamiento de la endocarditis infecciosa en los equipos de
endocarditis y en los programas de optimizacién del uso de antimicrobianos,
con protocolos y pautas institucionales adaptadas a la epidemiologia local.
La endocarditis infecciosa requiere tratamiento médico-quirdirgico, por lo que la
evaluacion del cirujano cardiaco debe ser temprana.
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6.16 Endocarditis infecciosa (cont.)

d

Definicion de arditis infecci seglin los criterios de Duke
modificados:!

Endocarditis infecciosa definitiva

Criterios patoldgicos: microorganismos confirmados por cultivo o examen histoldgico
de vegetacion, vegetacion embolizada o muestra de absceso intracardiaco; lesiones
patoldgicas; vegetacion o absceso intracardiaco confirmado por examen histologico
que indique endocarditis activa.

Criterios clinicos: 2 criterios mayores, 1 criterio mayor y 3 criterios menores 0
5 criterios menores (véanse los criterios de definicion en parrafos siguientes).

Endocarditis infecciosa posible
Un criterio mayor y 1 criterio menor o 3 criterios menores.

Endocarditis infecciosa descartada

Otro diagndstico confirmado que explique el cuadro clinico; resolucion de ese
diagndstico mediante tratamiento antibiético por < 4 d; sin evidencia patoldgica
de endocarditis infecciosa en la cirugia o autopsia con tratamiento antibiético de
< 4 d, o no cumple los criterios de endocarditis infecciosa posible descritos
anteriormente.

! Adaptado de Fowler VG, Durack DT, Selton-Suty C, et al. The 2023 Duke-International
Society for Cardiovascular Infectious Diseases Criteria for Infective Endocarditis: Updating
the Modified Duke Criteria. Clin Infect Dis. 2023 Aug 22;77(4):518-526. Disponible en:
https://doi.org//10.1093/cid/ciad271.

Criterios de definicion de caso de endocarditis infecciosa'?
Criterios mayores
1. Cultivo de sangre positivo para endocarditis infecciosa

a) Microorganismos tipicos compatibles con endocarditis infecciosa obtenidos
de dos hemocultivos separados: estreptococos grupo viridans, Streptococcus
gallolyticus (S. bovis), grupo HACEK, Staphylococcus aureus.

b) Enterococos adquiridos en la comunidad, en ausencia de foco primario.

c) Microorganismo compatible con endocarditis infecciosa en hemocultivos
persistentemente positivos, es decir, al menos dos cultivos positivos de
muestras sanguineas obtenidas con més de 12 h de intervalo o tres cultivos
o0 la mayoria de > 4 hemocultivos separados (en los que haya al menos un
intervalo de 1 h entre el primero y el Gltimo; o un Gnico hemocultivo positivo
para Coxiella burnetii o titulos de anticuerpos IgG antifase 1 > 1:800).

2. Evidencia de compromiso endocardiaco

a) Ecocardiograma positivo para endocarditis infecciosa, vegetacion, absceso,
fistula intracardiaca, perforacion valvular o aneurisma, nueva dehiscencia
parcial de vélvula protésica.

126 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicién


https://doi.org//10.1093/cid/ciad271

b) Actividad alterada en el sitio de implantacion de vélvula protésica por
tomografia por emisién de positrones con 2-fluoro-2-desoxi-D-glucosa o
18F-FDG integrada con tomografia computarizada (18F-FDG PET/CT) (si se
implantd hace mas de 3 meses) o SPECT/CT con leucocitos radiomarcados.

c) Lesiones paravalvulares definidas por tomografia computarizada cardiaca.

Criterios menores

1. Condicién cardiaca predisponente o usuario de drogas inyectables.

2. Fiebre, definida como temperatura > 38 °C.

3. Fenémeno vascular (incluso aquellos detectados solo por imagenologia),
embolia arterial importante, infarto pulmonar séptico, aneurisma micético,
hemorragia intracraneal, hemorragia conjuntival y lesiones de Janeway.

4. Fendmeno inmunitario: glomerulonefritis, nédulos de Osler, manchas de Roth
y factor reumatoide.

5. Prueba microbiolégica: hemocultivo positivo que no cumple uno de los
criterios mayores descritos anteriormente (excepto cultivos positivos nicos
para estafilococos coagulasa negativa y microorganismos que no causan
endocarditis) o prueba serolégica de infeccion activa por microorganismos
causantes de endocarditis.

! Adaptado de Habib G, et al. 2015 ESC Guidelines for the management of infective
endocarditis: The Task Force for the Management of Infective Endocarditis of the European
Society of Cardiology (ESC). Eur Heart J. 2015;36(44):3075-123. Disponible en: https://
doi.org//10.1093/eurheartj/ehv319.

2 Baddour LM et al. Infective endocarditis in adults: diagnosis, antimicrobial therapy, and
management of complications: a scientific statement for healthcare professionals from the
American Heart Association. Circulation. 2015;132:1435-1486. Disponible en: https://
doi.org//10.1161/CIR.0000000000000296.

Regimenes antibidticos para el tratamiento empirico inicial de la endo-
carditis infecciosa en pacientes criticos agudos (antes de determinar el
agente patégeno)

En paciente estable, puede esperarse el resultado de los cultivos. Los planes
empiricos deben ajustarse a los hallazgos microbioldgicos.

Valvula nativa o infeccion tardia de valvula protésica (> 1 aiio del reemplazo
valvular) adquirida en la comunidad

En caso de endocarditis tardia con bioprétesis valvular, seguir recomendaciones
para valvula nativa.

Agentes causales: S. aureus,' Streptococcus spp. (S. gallolyticus y viridans),
Enterococcus sp. y grupo HACEK.

Primera opcion: ampicilina 12 g/iv/d en 4 a 6 dosis por 4 semanas + oxacilina?
o cloxacilina 12 g/iv/d en 4 a 6 dosis o cefazolina 8 g/d en 3 a 4 dosis por
4 semanas + gentamicina® 3 mg/kg/iv ¢/24 h por dos semanas. Donde la
resistencia comunitaria de cepas de S. aureus > 10%, vancomicina* + ceftriaxona
2 g/ive/24h.
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Si el paciente es usuario de drogas inyectables, iniciar administracion de
vancomicina;* adaptar la dosis seglin el nivel sérico de vancomicina por
4 semanas + gentamicina 3 mg/kg/iv ¢/24 h por 2 semanas.

Otras opciones: alergia a betalactdmicos o sospecha de SARM, vancomicina* por
4 semanas + gentamicina® 3 mg/kg/iv ¢/24 h por 2 semanas. Si los hemocultivos
iniciales son negativos y no hay respuesta clinica, considerar etiologias con
hemocultivo negativo. Consultar con especialista en enfermedades infecciosas.

Valvula protésica temprana (< 12 meses tras la cirugia) o endocarditis nosocomial
y no nosocomial asociadas a dispositivos diagndsticos y terapéuticos

Primera opcion: vancomicina 1 g/iv ¢/12 h + gentamicina®>® 3 mg/kg/iv/d
+ rifampicina 300 a 600 mg/vo ¢/12 h por 6 semanas. Ante sospecha de
infeccién por enterobacterias o Pseudomonas aeruginosa, agregar cefepima
2 g/ivc/8 h o meropenem 1 g/iv c/8 h por 4 a 6 semanas.

La rifampicina debe iniciarse de 3 a 5 dias después de la vancomicina. Para la
endocarditis precoz asociada a dispositivos diagndsticos y terapéuticos donde
la prevalencia de infecciones por S. aureus resistentes a meticilina es > 5%, se
recomienda una combinacién de oxacilina o cefazolina + vancomicina, hasta
conseguir la identificacién final de S. aureus.

Otras opciones: vancomicina* + cefepima 2 g/iv ¢/ 12 h o imipenem 500 mg/iv
¢/6 h o meropenem 1 g/iv ¢/8 h por 4 a 6 semanas.

Streptococcus grupo viridans y S. gallolyticus (bovis) sensible a penicilina
(CIM < 0,125 pg/ml)

Valvula nativa

Primera opcion, por 4 semanas: penicilina G sddica 12 a 18 millones de Ul/iv/d
en 4 a 6 dosis 0 ampicilina 12 g/iv/d en 6 dosis o ceftriaxona 2 g/iv/d (en
particular, para pacientes > 65 afios de edad o con insuficiencia renal). Por dos
semanas: tratamiento anterior + gentamicina®3 mg/kg/iv/d en 1 dosis diaria.
Otras opciones: alergia a betalactamicos, vancomicina.*

Valvula protésica

Primera opcidn, por 6 semanas: penicilina G sédica 12 a 18 millones de Ul/iv/d
en 4 a 6 dosis 0 ampicilina 12 g/iv/d en 6 dosis o ceftriaxona 2 g/iv/d (en
particular, para pacientes > 65 afios de edad o con insuficiencia renal) con o
sin gentamicina® 3 mg/kg/iv/d en 1 dosis diaria por 2 semanas (ausencia de
complicaciones y sintomas < 3 meses).

Otras opciones: alergia a betalactamicos, vancomicina.*

Streptococcus grupo viridans y S. gallolyticus (bovis) con resistencia
intermedia o resistente a penicilina (CIM > 0,125 pg/ml)

Vélvula nativa

Primera opcion: ampicilina 12 g/iv/d en 6 dosis o ceftriaxona 2 g/iv ¢/24 h
(edad > 65 afios o insuficiencia renal) por 4 semanas + gentamicina® 3 mg/kg/iv
en 1 dosis diaria por 2 a 4 semanas.
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6.16 Endocarditis infecciosa (cont.)

Vélvula protésica

Seguir indicaciones de vélvula nativa en parrafos anteriores.

Enterococcus spp.: vancomicina* + gentamicina® 3 mg/kg/iv/d en una dosis diaria
por 4 semanas para valvula nativa, en pacientes con < 3 meses de evolucion;
duracién de 6 semanas para valvula protésica o casos de larga evolucion.
Enterococos sensibles a penicilina: ampicilina 2 g/iv ¢/4 h + ceftriaxona 2 g/iv
¢/12 h o ampicilina + gentamicina® 3 mg/kg/d en 1 dosis diaria por 6 semanas.

Staphylococcus aureus

En ausencia de protesis

Primera opcién: oxacilina® o cloxacilina 12 g/iv/d en seis dosis por 4 a
6 semanas o cefazolina 8 g/iv/d en 3 0 4 dosis por 4 a 6 semanas.

Otras opciones: alergia a betalactdmicos o SARM, vancomicina.*

En presencia de protesis

Primera opcion: oxacilina 12 g/d en 6 dosis o cefazolina 2 g/iv ¢/8 h +
rifampicina 900 a 1200 mg/d en 2 o 3 dosis por 6 semanas.

Otras opciones: alergia a betalactdmicos 0 SARM, vancomicina* + rifampicina
900 a 1200 mg/d en 2 o 3 dosis por 6 semanas.

En los casos de infeccion por estafilococo coagulasa negativa, debe completarse
la determinacion de la especie, ya que la endocarditis por cepas de Staphylococcus
lugdunensis se debe tratar por 6 semanas.

Cuando no se disponga de oxacilina, sustituirla por cefazolina 2 g/iv ¢/8 h.
Eltratamiento con gentamicina debe darse por 2 a 6 semanas solo cuando el agente etiolégico
sea de los géneros Enterococcus o Streptococcus con CIM de penicilina > 0,5 pg/ml.
En casos de otra etiologia, el tratamiento serd de 2 semanas. Si se aislan cepas de
Staphylococcus aureus, no se recomienda gentamicina. En casos de endocarditis
derecha, se puede lograr la curacion con tratamientos acortados (2 a 4 semanas) tanto
parenterales como orales; se recomienda tratar por 4 semanas solo a pacientes con
infeccion por VIH o con fiebre persistente por méas de 7 dias después de iniciado el
tratamiento.

Dosis de carga 20-30 mg/ kg seguidos de 15-20 mg/kg ¢/8 a 12 h con el objetivo de AUC
de 400-600 y/ml o, como opcidn, niveles basales de 15-20 pg/ml. Se recomienda vigilar
la funcion renal.

Cuando se aisle estafilococo coagulasa negativa, agregar rifampicina 300 mg/vo ¢/8 h
por 4 a 6 semanas e interrumpir el tratamiento con gentamicina después de 2 semanas.

w
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6.17 Sepsis y sindrome de sepsis

Definiciones

Actualmente, la sepsis se define como un sindrome clinico asociado con una
respuesta desregulada del huésped a una infeccion. La sepsis es potencialmente
mortal. Puede ser respuesta a cualquier tipo de infeccion, incluidas las infecciones
bacterianas mas frecuentes, las virales, flingicas y parasitarias. La respuesta
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6.17 Sepsis y sindrome de sepsis (cont.)

desregulada puede resultar en la falla de uno o mas sistemas de drganos Vy, si
no se trata adecuada y oportunamente, puede llevar a sindrome de disfuncién
multiorganica (SDMO), choque séptico y muerte. La sepsis es un sindrome universal
que puede afectar a personas de todas las edades y condiciones, pero es més
comin entre personas cuyas edades estdn en los extremos de la vida (lactantes
y adultos mayores), con sistemas inmunitarios debilitados o con enfermedades
crénicas. Es también un proceso que depende del tiempo, al igual que el infarto
agudo de miocardio o el ictus. Su reconocimiento temprano, el diagnéstico e inicio
precoz del tratamiento especifico con antibiéticos, el control del foco y el soporte
adecuado (por ejemplo, respiratorio o hemodindmico) son fundamentales para
mejorar el resultado entre los pacientes con sepsis. La precocidad del diagnéstico
y tratamiento se asocia con menor morbilidad, es decir, menos posibilidad de
desarrollar SDMO y progresion a choque séptico. Asimismo, la estancia hospitalaria
es mas corta y los costos directos e indirectos de la atencion son menores y, lo mas
importante, se reduce la mortalidad asociada a la sepsis.

La sepsis es un proceso clinico complejo, que depende de diferentes factores
asociados al paciente y al agente patégeno causal; puede presentarse de diversas
maneras, pero los primeros signos y sintomas suelen incluir fiebre o hipotermia,
frecuencia cardiaca acelerada, respiracion rapida, confusion o desorientacion,
dolor muscular intenso, sudores nocturnos, escalofrios y piel fria o himeda.
También puede presentar signos de infeccién, como enrojecimiento, inflamacién,
dolor o secrecién en el sitio de la infeccion original. Es importante tener en
cuenta que, en un principio, algunos pacientes pueden tener pocos sintomas o
ninguno y que la sepsis puede simular otros sindromes clinicos no infecciosos,
especialmente aquellos asociados con sistemas inmunitarios debilitados o que
afectan a lactantes o adultos mayores. Por lo tanto, es importante prestar atencién
a cualquier signo de infeccion, especialmente entre los grupos de riesgo, como
los pacientes en tratamientos inmunosupresores, después de una cirugia o un
procedimiento médico invasivo o estancia hospitalaria.

Ademds de tomar una buena historia clinica e identificar los signos y
sintomas clinicos, también se pueden usar otros instrumentos, como los
puntajes clinicos. Tradicionalmente, se ha utilizado el denominado sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica o SRIS, que se basa en la temperatura,
frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y el recuento leucocitario. Esta
escala estd ampliamente difundida y es de alta sensibilidad, pero es de baja
especificidad para el diagnéstico de sepsis. Actualmente, uno de los mejores
instrumentos para detectar la sepsis, entre otras causas de deterioro clinico
de un paciente, utiliza un puntaje nacional de alarma precoz o NEWS (del
inglés National Early Warning Score), que tiene buena capacidad para detectar
la sepsis tempranamente y utiliza criterios clinicos, sin necesidad de soporte
analitico adicional. Otro instrumento para detectar a pacientes sépticos es la
escala qSOFA o determinacién de la falla organica secuencial (del inglés Quick
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6.17 Sepsis y sindrome de sepsis (cont.)

Sequential Organ Failure Assessment), aunque esta tiene baja sensibilidad en
la deteccion temprana de la sepsis. La escala gSOFA consta de tres criterios:

1. Frecuencia respiratoria > 22 respiraciones por minuto.

2. Presion arterial sistélica < 100 mmHg.

3. Alteracion del nivel de conciencia (Glasgow < 14).

Si un paciente presenta dos 0 mas de esos criterios, se considera que tiene mayor
riesgo de muerte o necesidad de ingreso en UCI 0 ambos y, por lo tanto, puede tener
sepsis. La escala qSOFA no es para el diagnéstico de sepsis, sino una herramienta
que puede ayudar a identificar a los pacientes que necesitan una evaluacion
mds exhaustiva y rapida. Por lo tanto, si un paciente presenta dos 0 mas criterios
de la escala qSOFA, debe recibir atencion médica inmediata y ser evaluado para
detectar sepsis u otro proceso agudo no infeccioso potencialmente grave.

La definicion de sepsis y choque séptico mas reciente, denominada SEPSIS-3,
utiliza el puntaje SOFA, aunque su uso presenta dudas y controversia (por ejemplo,
menor sensibilidad de deteccion de sepsis que la definicion anterior, la SEPSIS-2).
Originalmente la escala SOFA se us6 para evaluar la gravedad de los enfermos
ingresados a la unidad de cuidados intensivo y la respuesta de esos enfermos
a la atencion. Actualmente se utiliza para homogeneizar las medidas clinicas o
para incluir a los pacientes en estudios o ensayos clinicos y para el pronéstico del
estado de salud del paciente.

Recomendaciones (1, 2)

1. Los dos Unicos tratamientos especificos que han demostrado que pueden
disminuir la morbimortalidad de la sepsis y el choque séptico han sido la
antibioticoterapia y el control de la fuente de la infeccion. Por eso ambas
medidas son piedra angular del tratamiento de la sepsis y deben tomarse lo
mas temprana y adecuadamente posible.

2. Antes de iniciar el tratamiento antibiético, habrd que obtener muestras para
los cultivos apropiados, principalmente, y siempre, hemocultivos, sin retrasar
significativamente la administracion de los antibidticos. No es necesario
esperar 1 hora entre la toma de muestras. Ante la sospecha de sepsis, son
muy importantes los hemocultivos y el cultivo del foco potencial que se
sospecha, ya sea que el paciente tenga fiebre o no.

3. El objetivo del tratamiento es administrar antibiéticos eficaces por via
intravenosa en dosis adecuadas (dosis de carga) lo antes posible después de
detectar un caso de sepsis potencial. Los pacientes con sepsis deberan recibir
el antibidtico antes de que se cumplan 3 horas a partir de la deteccion y en el
caso de paciente en choque, idealmente en menos de 1 hora.

4. Se debe administrar tratamiento antiinfeccioso empirico con uno o mas
medicamentos que tengan actividad contra todos los agentes patégenos
que tienen potencial de causar la infeccion (bacterianos, flngicos, virales
0 parasitarios); el tratamiento debe penetrar en concentracion adecuada
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6.17 Sepsis y sindrome de sepsis (cont.)

los tejidos que supuestamente son la fuente de la sepsis. La optimizacion

farmacocinética y farmacodindmica son condiciones cruciales del tratamiento

antimicrobiano adecuado.

5. El esquema antimicrobiano debe revaluarse diariamente con miras a ajustarlo
y, de ser posible, reducirlo, siempre con base en los datos microbiolégicos y
clinicos. Esto tiene la finalidad de reducir el espectro de los medicamentos y el
nimero de antibiGticos para prevenir la aparicion de resistencia y disminuir la
toxicidad, el riesgo de interacciones medicamentosas, la estancia hospitalaria y
los costos del tratamiento.

6. El uso de marcadores bioldgicos, como la procalcitonina y la proteina C reactiva,
puede ayudar a tomar la decision de iniciar o suspender los antibiéticos,
pero siempre acompafiado de una evaluacion clinica rigurosa. El tratamiento
antimicrobiano debe suspenderse lo antes posible para reducir al minimo el
riesgo de que surjan agentes patégenos resistentes y de sobreinfeccion por
otros microorganismos patogenos.

. Se recomienda tratamiento empirico combinado para pacientes neutropénicos
con sepsis 0 con peritonitis nosocomial, al igual que para pacientes con alto
riesgo de infeccién por bacterias multirresistentes dificiles de tratar, como las
especies de Acinetobacter spp., Pseudomonas aeruginosa y enterobacterias
multirresistentes.

8. Control de la fuente:

m Procurar hacer un diagndstico anatémico de la fuente de la infeccion,
con miras a confirmarla o descartarla lo antes posible. Asimismo, de ser
posible, debera realizarse la intervencion para controlar la fuente en el
menor tiempo posible a partir del diagndstico.

m Cuando los dispositivos de acceso intravascular sean potencialmente la
fuente de sepsis grave o choque séptico, habré que retirarlos lo antes posible
luego de haber establecido otro acceso vascular en otra localizacion.

m Cuando se requiera control de la fuente en un paciente gravemente séptico,
habra que seleccionar una intervencion eficaz que produzca el menor dafio
fisiolégico posible (por ejemplo, en caso de absceso, drenaje percutdneo
en vez de quirdrgico).

m Si se detecta necrosis peripancreatica infectada como fuente de la infeccion,
es mejor postergar la intervencion definitiva hasta después de haber
demarcado adecuadamente los tejidos viables e inviables.

-~

Antibiéticos recomendados

En general, los antimicrobianos recomendados en caso de sepsis son aquellos
que tienen amplia cobertura contra los posibles agentes patdgenos causantes
de la infeccién que se sospecha (incluidos hongos, bacterias, virus y parasitos),
y que tengan también la capacidad de penetrar adecuadamente en los tejidos
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6.17 Sepsis y sindrome de sepsis (cont.)

afectados. La eleccion del antibiético especifico dependerd de varios factores,

como la localizacién y gravedad de la infeccion, la presencia de factores de riesgo

de resistencia antimicrobiana, la epidemiologia local (principalmente en los

casos de infeccién nosocomial) y las caracteristicas del paciente, como su edad,

situacion inmunoldgica y funcion renal.

Para pacientes no neutropénicos provenientes de la comunidad con sepsis de

origen desconocido y sin haber estado expuestos a antibiéticos en los 3 meses

anteriores, el tratamiento antimicrobiano empirico inicial también debe cubrir una

amplia variedad de agentes patdgenos bacterianos, incluidos gramnegativos y

grampositivos y anaerobios facultativos. La seleccion del antibidtico dependerd de

factores como la edad, los antecedentes médicos, la gravedad de la enfermedad

y la epidemiologia local.

Se recomienda una combinacion de antibidticos que incluya:

m  Ante sospecha de foco respiratorio, un agente betalactamico (p. €j., ceftriaxona)
mas macrélido o quinolona.

m  Ante sospecha de infeccién por cepas de SARM, considerar agregar vanco-
micina o linezolid.

m  En caso de sepsis de la comunidad con equimosis y plrpura, considerar
meningococcemia.

m En pacientes con historia de colonizacion o infeccién previa por bacteria
multirresistente, como SARM, BLEE, carbapenemasas y enterococos resistentes
a vancomicina (ERV), iniciar tratamiento empirico que cubra esas bacterias.

Cuando se trata de pacientes no neutropénicos hospitalizados con sepsis nosocomial

de origen desconocido, el tratamiento empirico debe incluir una combinacién de

antibidticos de amplio espectro para cubrir los agentes patégenos mas comunes,

incluidas bacterias grampositivas, gramnegativas y anaerobias. Los esquemas

empiricos recomendados incluyen combinaciones de antibidticos, por ejemplo:

m Cefepima + amikacina.

m Piperacilina/tazobactam mas vancomicina o linezolid.

m Carbapenem (por ejemplo, meropenem) mas vancomicina o linezolid.

m Una opcién a la vancomicina o linezolid puede ser la daptomicina, cuando
no haya riesgo de infeccién pulmonar.

Para los pacientes en choque séptico, que no hayan tomado antibiéticos en los

liltimos 3 meses, se recomienda piperacilina/tazobactam 4,5 g/ivc/6 a 8 h o

meropenem 1 a 2 g/iv ¢/8 h; considerar agregar vancomicina 1 g/iv ¢c/12 h, segiin

la epidemiologia local. Si el paciente tiene historia de consumo de antibiéticos

en los (ltimos 3 meses u hospitalizacién anterior, imipenem! o meropenem!

2 g/iv ¢/8 h més vancomicina 1 g/iv ¢/12 h, si hay riesgo de infeccién por ERV.

Para los pacientes que presentan choque séptico, se recomienda un segundo anti-

bidtico contra bacterias gramnegativas, hasta que se determine la sensibilidad del

microorganismo (p. ej., un aminoglucésido, como tobramicina 5 a 7 mg/kg/iv/d).
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6.17 Sepsis y sindrome de sepsis (cont.)

Una opcidn para los pacientes alérgicos a penicilina es amikacina + tigeciclina.
También habrdn de considerarse nuevos antibidticos, principalmente, en
hospitales con alta prevalencia de agentes patdgenos gramnegativos multi o
panresistentes. Antibiéticos como ceftazidima/avibactam, ceftolozano/tazobactam,
aztreonam (asociado a ceftazidima/avibactam para metalobetalactamasas),
aztreonam/avibactam, imipenem/relebactam, meropenem/vaborbactam,
cefiderocol o colistina son opciones que habrd que evaluar en los casos de
riesgo epidemioldgico, p. €j., por bacterias productoras de carbapenemasas.

! Opcidn preferida en caso de pacientes sépticos en hospitales con alta tasa de infeccion
nosocomial por bacilos gramnegativos multirresistentes (productores de BLEE); uso
previo de cefalosporinas de tercera o cuarta generacion en las dos Ultimas semanas o
inmunosupresién grave.

6.18 Infecciones relacionadas con catéter venoso central

Las indicaciones de esta seccidn excluyen los catéteres venosos centrales (CVC) de
larga duracion - CVC tunelizados (por ejemplo, Hickman®, Broviac®) e implantados
(port-a-cath). La mejor forma de prevenir infecciones asociadas a catéteres es la
observacion rigurosa de medidas de asepsia y antisepsia para la colocacion y el
mantenimiento de esos dispositivos, especialmente la estricta higiene de manos
del personal de salud.

Definiciones de infeccién asociada con catéter venoso central
Colonizacién de CVC. Es el crecimiento significativo de microorganismos en un
cultivo semicuantitativo, > 15 UFC, o cuantitativo (sonificacion), 100 UFC de un
segmento de 5 cm de la punta del catéter.!

Colonizacién del sitio de salida del CVC. Se refiere al crecimiento de
microorganismos, no pus, obtenido del sitio de salida del catéter,? con o sin
bacteriemia.

Infeccion clinica del sitio de salida del CVC. Consiste en la presencia de eritema o
induracién de 2 cm, minimo, en torno a la salida del catéter, con o sin calor local.
Puede estar asociada a otros signos de infeccién, como fiebre o drenaje purulento
a partir del sitio de salida del catéter, con o sin bacteriemia concomitante.
Bacteriemia. Consiste en el cultivo positivo de bacterias de la sangre. Puede ser
transitoria y sin consecuencias y no correlacionarse con sepsis:

! El cultivo de la punta del CVC debe realizarse solo cuando se quite el CVC por sospecha de
infeccion relacionada con ese acceso. La punta del CVC no debe enviarse cotidianamente
para cultivo.

2 Las dltimas recomendaciones de la Sociedad Estadounidense de Enfermedades
Infecciosas indican tomar hisopado de secrecion del sitio de salida del CVC cuando haya
sospecha de infeccion de este dispositivo y presencia de pus.
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6.18 Infecciones relacionadas con catéter venoso central (cont.)

m Primaria: si no hay uno foco detectable de infeccion, las bacteriemias
relacionadas con CVC se incluyen en este grupo. Esta categoria también
incluye las bacteriemias por disrupcion de la barrera mucosa en pacientes
con inmunosupresion.

m Secundaria: es consecuencia de una infeccion, por ejemplo, neumonia,
infeccion urinaria.

m Relacionada con contaminacién de infusién: se refiere al crecimiento
concordante del mismo microorganismo de la infusién y de los hemocultivos
periféricos, sin que se haya detectado otra causa de infeccion.

m Relacionada con CVC: es aquella bacteriemia o fungemia de paciente
con acceso vascular y uno o mas cultivos positivos de sangre periférica,
con manifestaciones clinicas de infeccion (fiebre, escalofrios, taquicardia,
hipotensién o leucocitosis) y sin causa aparente de la bacteriemia (con
excepcion del catéter) y que presenta uno o mas de los siguientes:

« cultivo positivo semicuantitativo o cuantitativo de punta de catéter de la
cual se recupere el mismo microorganismo (especie y antibiograma) que del
hemocultivo periférico;

 hemocultivos tomados simultdneamente del CVC y de sangre periférica
con tiempo de positividad diferente - el hemocultivo del CVC es positivo al
menos 2 h antes que el hemocultivo periférico;

» hemocultivos cuantitativos simultdneos con una relacién > 3:1 del nimero
de UFC en sangre tomada del catéter venoso central y del acceso periférico.

La bacteriemia relacionada con CVC puede ser complicada o no complicada.

Ejemplos de complicaciones son: endocarditis, endooftalmitis, osteomielitis, absce-

sos viscerales y tromboflebitis séptica. Los agentes etioldgicos més frecuentes

son Staphylococcus aureus, estafilococos coagulasa negativa (S. epidermidis,

S. haemolyticus y otros), bacilos gramnegativos no fermentadores (Pseudomonas

aeruginosa, Acinetobacter spp.) y Klebsiella pneumoniae. La bacteriemia es

persistente cuando no hay respuesta al cabo de 2 a 3 dias de iniciado el tratamiento.

Manejo de las situaciones clinicas mas frecuentes, segiin caracteris-
ticas del paciente
(Véanse también el cuadro 6.3 y los diagramas 6.2 y 6.3 al final de esta seccién)

Paciente febril (no neutropénico) con CVC sin sintomas sistémicos y sitio de

entrada limpio

= Hacer hemocultivos (uno a través de cada lumen del catéter y uno de sangre
periférica).

m No iniciar tratamiento.

m Si se confirma que los cultivos positivos estan relacionados con el catéter
(véase definicion anterior) y no se encuentra un foco detectable de infeccion,
retirar el catéter y colocar en un nuevo sitio.
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6.18 Infecciones relacionadas con catéter venoso central (cont.)

Paciente con CVC y evidencia de infeccién local
Retirar el catéter, hacer cultivo de la punta y hemocultivo de sangre periférica.

Paciente con cultivo de punta positivo > 15 UFC/ml y hemocultivo negativo
Considerar colonizacion del catéter. Evaluar la presencia de signos de infeccién y
repetir hemocultivos.

Si el paciente tiene enfermedad valvular, presenta neutropenia o se le aislan
cepas de Candida spp. 0 S. aureus, considerar iniciar tratamiento a la espera de
resultados de nuevos hemocultivos.

Paciente febril con sepsis, sin choque y sitio de salida limpio

Hacer hemocultivos (uno a través del CVC y uno de sangre periférica) antes de
iniciar tratamiento empirico para bacteriemia asociada a CVC (véase la definicion
en pérrafos anteriores).

Paciente febril en choque séptico

Retirar el CVC, cultivar la punta y tomar hemocultivos (uno de sangre periférica).
Insertar un nuevo catéter por nueva puncion. Iniciar tratamiento con antibicticos
para bacteriemia asociada a CVC (véase la definicion en pérrafos anteriores).

Cuadro 6.3 Tratamiento empirico inicial de infeccion asociada a
catéter venoso central

Recomendacion®® Tratamiento de ninos y adultos
Tratamiento empirico inicial:  Nifios, vancomicina 40 mg/kg/iv
antibidticos contra cocos fraccionados en tres dosis (c¢/8 h) o cuatro
grampositivos (S. aureus (c/6 h). Adultos, vancomicina 30 mg/kg/iv,
y estafilococos coagulasa dosis de carga, seguidos de 15 mg/kg/iv
negativa) ¢/12 h o daptomicina 10 mg/kg/iv c/24 h.
Agregar antibi6ticos contra Nifios, cefepima 150 mg/kg/iv o ceftazidima
bacilos gramnegativos 150 mg/kg/iv, ambos fraccionados en tres
multirresistentes segun los dosis (c/8 h) e piperacilina/tazobactam
datos locales de resistencia 300 mg/kg/d (de piperacilina) fraccionados
y la gravedad del enfermo ¢/8 h o imipenem 15-25 mg/kg/ivc/6 h o
(paciente febril en choque meropenem 20-40/mg/kg/iv fraccionados
séptico). en cuatro dosis (¢/6 h).

Adultos, cefepima 2 g/ivc/8 ho
piperacilina/tazobactam 4,5 g/ivc/6 h o
imipenem 500 mg/iv ¢/6 h 0 meropenem
1 g/iv ¢/8 h con amikacina 15 mg/kg/
ivc/24 h.
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6.18 Infecciones relacionadas con catéter venoso central (cont.)

Cuadro 6.3 Tratamiento empirico inicial de infeccion asociada a
catéter venoso central (cont.)

El tratamiento empirico de
candidemia relacionada

con CVC debe iniciarse para
pacientes con sepsis y uno
de los siguientes factores de
riesgo: nutricion parenteral
total, uso prolongado de
antibiéticos de amplio
espectro, cancer hematoldgico,
trasplante de 6rganos sélidos
0 médula 6sea, colonizacion
o infeccion previa por
Candida spp. en varios sitios
corporales.

Fluconazol, nifios, 6-12 mg/kg/iv ¢/24 h;
adultos, 400 mg/iv ¢/24 h. Pacientes sin
uso de azoles en los Gltimos 3 meses y

en hospitales con poca posibilidad de
infeccion por Candida krusei o C. glabrata.
Nifios < 12 afos de edad, caspofungina
70 mg/m?/iv el primer d y 50 mg/m?/iv
¢/24 h los siguientes dias o anidulafungina
3 mg/kg/iv/d el primer dia y luego

5 mg/kg/iv/d. Adultos, caspofungina

70 mg/iv el primer dia y 50 mg/iv ¢c/24 h
los dias siguientes o anidulafungina

200 mg/iv el primer dia seguidos de

100 mg/iv/d o anfotericina B liposomal
3-5 mg/kg/iv ¢/24 h o complejo lipidico
5 mg/kg/iv c/24 h.

2 La eleccion del antibiético depende de los datos locales de resistencia.

° Duracion del tratamiento: Staphylococcus aureus, 14 d; estafilococos coagulasa negativa,
7 d; bacilos gramnegativos, 7 d; Candida spp., 14 d después del primer hemocultivo
negativo y de la resolucion de la clinica y la neutropenia; osteomielitis, de 6 a 8 semanas;
endocarditis o tromboflebitis séptica, de 4 a 6 semanas (véase también la seccién 6.14

de este capitulo).

Observaciones

m Si el paciente tiene un solo hemocultivo con crecimiento de estafilococo
coagulasa negativa, habra que tomar otros cultivos a través del CVC y de
vena periférica. Considerar contaminante antes de iniciar antibidticos o

retirar el catéter.

m  Se debe realizar ecocardiograma a todos los pacientes con bacteriemia por
S. aureus o Candida o con bacteriemia persistente (méas de 3 d). En caso
de candidemia, repetir los hemocultivos los dias 3 y 5. Se recomienda hacer
examenes adicionales en circunstancias especiales: dias 1 a 3, fondo de
o0jo, blsqueda de lesiones cutdneas metastésicas, evaluacion del sitio de
insercion del catéter, que ya debe haberse retirado; dias 3 a 5, de persistir
la candidemia, repetir fondo de ojo, realizar ecocardiograma y estudio de
imagen abdominal y ecodoppler vascular (descartar tromboflebitis).
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Diagrama 6.2 Paciente con catéter venoso central de corta
permanenciay episodio febril agudo

Paciente con sospecha de infeccion relacionada con CVC
(p. €j., paciente febril con CVC, en ausencia de otro foco infeccioso identificado)

2

|

® Paciente estable (p. €j.,
ausencia de choque, disfuncion
organica o neutropenia critica)

en el sitio de insercion del CVC
y fenémenos embdlicos

® Ausencia de dispositivo
intravascular (p. €j., valvula
protésica)

e Ausencia de signos de infeccion

e Paciente con choque séptico o
neutropenia critica

e Signos de infeccion en el sitio de
insercion del CVC (supuracion) o
fendmenos embélicos

e Presencia de dispositivo
intravascular (p. €j., valvula
protésica)

N

N

e Mantener CVC
® Realizar cultivos del CVC in situ:
- hemocultivo automatizado
con tiempo diferencial o
- hemocultivos cuantitativos
(> 3:1 UFC respecto de
cultivo periférico)
e Considerar inicio de esquema
antimicrobiano empirico.

 Retirar el CVC.

® Realizar hemocultivo y cultivo
de la punta del CVC.

® Iniciar esquema antimicrobiano
empirico.

[

| Cultivos - | | Cultivos + | | Cultivos - | | Cultivos +
e Considerar e Considerar e Considerar e Ajustar
diagnéstico retiro del CVC. diagnéstico esquema
alternativo. e Ajustar el alternativo. antimicro-
e Suspender esquema biano
antibiéticos antimicro-biano empirico.
empiricos. empirico.

CVC: catéter venoso central, UFC: unidades formadoras de colonias.

Fuente: adaptado de Chaves F, Garnacho-Montero J, Del Pozo JL, et al. Diagndstico y tratamiento
de la bacteriemia relacionada con catéter: gua de préctica clinica de la Sociedad Espafiola
de Enfermedades Infecciosas y Mocrobiologia Clinica (SEIMC) y de la Sociedad Espafiola de
Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC). Med Intensiva 2018;42:5-36.
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6.19 Tuberculosis

La tuberculosis (TB) continta siendo un problema de salud publica importante y
es una enfermedad de declaracién obligatoria. Las personas con tos prolongada,
fiebre, sudoracion nocturna o pérdida de peso pueden padecer tuberculosis y
deben ser examinadas mediante pruebas rapidas (por ejemplo, Xpert MTB/Ultra
RIF*, LAM) recomendadas por la OMS, en lugar de la baciloscopia convencional.
La prueba Xpert también permite detectar resistencia a rifampicina, que orienta el
tratamiento de una posible tuberculosis multirresistente (TB-RR/MDR) (3-6). Se
recomienda el acceso universal a las pruebas de sensibilidad a los medicamentos
en todos los casos con diagndstico bacterioldgico de tuberculosis. El seguimiento
del tratamiento de todo paciente con tuberculosis pulmonar debe hacerse con
baciloscopia, cultivo 0 ambos. El paciente con tuberculosis debe ser atendido
siguiendo las normas nacionales.

Tratamiento de la tuberculosis sensible (7)

Los pacientes con tuberculosis sensible a los medicamentos deben recibir
tratamiento antituberculosis durante al menos 6 meses, con un esquema
estandarizado de cuatro medicamentos de primera linea: cuatro en la fase
intensiva (2 meses con isoniacida, rifampicina, pirazinamida y etambutol) y dos
en la fase de continuacion (4 meses con isoniacida y rifampicina) (cuadro 6.4).

Cuadro 6.4 Medicamentos antituberculosos de primera linea
para tratamiento

Dosis diaria recomendada

(mg/kg)
Medicamento Mecanismo Promedio  Dosis méxima
(abreviatura) de accién Potencia (rango) (mg)
Isoniacida (H) Bactericida Alta 5 (4-6) 300
Rifampicina (R) Bactericida Alta 10 (8-12) 600

Pirazinamida (Z) Bactericida Baja 25 (20-30) -
Etambutol (E) Bacteriostatico Baja 15 (15-20) -

La combinacién de cuatro medicamentos (HRZE) elimina rapidamente los bacilos
en divisién activa; contribuye a disminuir la transmisién en la comunidad; evita la
seleccion de cepas resistentes a los medicamentos, especialmente a la isoniacida,
y ayuda a la mejoria clinica del paciente. La segunda fase del tratamiento, es decir,
la de continuacion, dura 4 meses y se administran dos medicamentos (HR), con el
fin de eliminar los bacilos en divisién intermitente.

Tanto en la primera como en la segunda fase del tratamiento, se recomienda
administrar los medicamentos diariamente. Toda la administracion del tratamiento
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6.19 Tuberculosis (cont.)

debe ser directamente observada (TDO) por el personal de salud o una persona
capacitada para tal fin, preferiblemente en el hogar o en la comunidad. La
observacion también puede hacerla el personal de salud por videollamada, si se
dispone de la tecnologia de comunicacién.

Se recomienda administrar estos medicamentos en presentaciones de dosis fijas
combinadas para cada una de las fases del tratamiento. De acuerdo con las guias
recientes de la OMS (7), las personas de 12 o mas afios de edad con tuberculosis
pulmonar pueden recibir un régimen acortado de 4 meses de isoniacida (H),
rifapentina (P), moxifloxacina (M) y pirazinamida (2HPMZ/2HPM). Este esquema
no se recomienda para personas que pesen menos de 40 kg; personas con ciertas
formas de tuberculosis extrapulmonar (como meningitis tuberculosa, tuberculosis
diseminada, tuberculosis osteoarticular, tuberculosis abdominal); personas
con infeccién por VIH con un recuento de CD4 < 100 células/mm?; mujeres
embarazadas, mujeres en periodo de lactancia y puérperas (7). En el caso de
coinfeccion con VIH, primero debe iniciarse el tratamiento antituberculosis, con la
misma duracion que en ausencia de infeccion por VIH. El tratamiento antirretroviral
(TAR) debe comenzar lo antes posible, dentro de las dos semanas siguientes al
inicio del tratamiento de la tuberculosis, independientemente del recuento de CD4
(véase también el capitulo 15.)

El tratamiento de la tuberculosis extrapulmonar es el mismo que el de la
tuberculosis pulmonar. En casos de tuberculosis meningea, se recomienda
administrar dexametasona o prednisolona reduciéndola gradualmente durante
seis a ocho semanas. En casos de tuberculosis pericardica, puede administrarse
un tratamiento adyuvante inicial con corticosteroides.

Tuberculosis resistente (8, 9)
La tuberculosis resistente a medicamentos se puede prevenir si el tratamiento
y el seguimiento de los casos de tuberculosis sensible se lleva a cabo
correctamente. Si la persona tiene factores de riesgo, por ejemplo, es contacto
de un caso con tuberculosis resistente o que fallecié por tuberculosis o ha
recibido anteriormente tratamiento antituberculosis, es necesario considerar
la posibilidad de que tenga tuberculosis resistente a los medicamentos.
Se recomienda el uso de una prueba molecular rdpida para diagnosticar
la tuberculosis y la resistencia, por lo menos a rifampicina, ya que orienta
oportunamente el tratamiento apropiado.
La tuberculosis resistente a medicamentos puede ser de distintos tipos, a saber:
1. Tuberculosis farmacorresistente (TB-DR): enfermedad causada por una cepa
del complejo Mycobacterium tuberculosis que es resistente a cualquier
medicamento antituberculosis.
2. Tuberculosis resistente a la rifampicina (TB-RR): enfermedad causada por
una cepa del complejo M. tuberculosis resistente a la rifampicina. Esas cepas
pueden ser sensibles o resistentes a la isoniacida (es decir, tuberculosis
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6.19 Tuberculosis (cont.)

multirresistente [TB-MDR]) o resistentes a otros medicamentos antituberculosis
de primera o segunda linea.

. Tuberculosis multirresistente (TB-MDR): enfermedad causada por una cepa del

complejo M. tuberculosis resistente a rifampicina e isoniacida.

. Tuberculosis preextensamente resistente (TB-pre-XDR): enfermedad causada

por una cepa del complejo M. tuberculosis que es resistente a la rifampicina
(y también puede ser resistente a la isoniacida), ademas de ser resistente al
menos a una fluoroquinolona (levofloxacina o moxifloxacina).

. Tuberculosis extensamente resistente (TB-XDR): enfermedad causada por una

cepa del complejo M. tuberculosis que es resistente a la rifampicina (también
puede ser resistente a la isoniacida) y ademds es resistente al menos a una
fluoroquinolona (levofloxacina o moxifloxacina) y al menos a otro formaco del
“Grupo A’ (bedaquilina o linezolid).

Para el tratamiento de la tuberculosis resistente se utilizan medicamentos orales
de segunda linea, cuya administracién se debe consultar con el comité nacional
de expertos en tuberculosis de cada pais. La OMS recomienda el uso de esquemas
cortos totalmente orales en todos los casos en los que se cumplan las condiciones
necesarias del tratamiento. Los esquemas recomendados son:

1.

. Esquema totalmente oral de 9 meses (4-6 quw

Esquema BPalLM (6 Bdqg-Pa-Lzd-M): para pacientes con TB-RR/MDR, en los que
se presume o se ha documentado la susceptibilidad a las fluoroquinolonas. Es
un régimen totalmente oral de 6 meses de duracién compuesto por bedaquilina
(Bdq), pretomanid (Pa), linezolid (Lzd) y moxifloxacina (M). Es posible omitir
el Gltimo y continuar con el régimen BPaL en pacientes con TB-RR/MDR con
resistencia confirmada a las fluoroquinolonas.

W-fo/M-sz-Z-E-Hh‘-Eto o
@am /5 Lfx/M-Cfz-Z-E): para pacientes con TB-RR/MDR, en los que se haya
excluido la resistencia a fluoroquinolonas; pacientes sin tuberculosis extensa ni
tuberculosis extrapulmonar grave; pacientes con menos de 1 mes de exposicion
a bedaquilina, fluoroquinolonas, etionamida (Eto), linezolid y clofazimina (Cfz).
Cuando la exposicion es por mas de 1 mes, estos pacientes pueden seguir
recibiendo este régimen, si se ha descartado la resistencia a los medicamentos

especificos con dicha exposicion.

. Esquemas individualizados mas largos: para pacientes que no retinan las

condiciones 0 no hayan obtenido resultados favorables con los regimenes
anteriores de 6 0 9 meses; que tengan TB-XDR o que no toleren los farmacos
principales de los regimenes anteriores. Estos regimenes tienen una duracién
minima de 18 meses y son individualizados, con base en la clasificacion jerdrquica
de los farmacos de segunda linea, de acuerdo con el perfil de farmacorresistencia
e historial del paciente. El monitoreo de la respuesta al tratamiento debe realizarse
mediante baciloscopia y cultivo, este dltimo con frecuencia mensual.

! Hh: isoniacida en dosis altas.
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6.19 Tuberculosis (cont.)

La duracién total del tratamiento dependera del mes de la conversion bacterioldgica,
que se define como el resultado negativo de dos cultivos consecutivos con un
intervalo de al menos 30 dias. La fecha del primer cultivo negativo es la fecha
de conversion. Todo el tratamiento debe realizarse acompafando de cerca al
paciente y supervisando todas sus dosis, idealmente en servicios ambulatorios
0 comunitarios.

Dados los efectos secundarios de los medicamentos usados para el tratamiento
de laTB-DR, es necesario llevar una farmacovigilancia activa de esos efectos.

Tratamiento preventivo de la tuberculosis (TPT) (10, 11)

La gran mayoria de las personas con infeccion por tuberculosis no presenta signos

ni sintomas de la enfermedad, pero puede desarrollar tuberculosis activa. Su

tratamiento preventivo debe concentrarse en los grupos de poblacion de mayor
riesgo:

m Adultos, adolescentes y nifios con infeccion por VIH.

m Contactos (especialmente menores de 5 anos de edad) de personas con
tuberculosis pulmonar confirmada bacteriolégicamente.

m  Personas que comienzan tratamiento con medicamentos contra el factor de
necrosis tumoral, reciben dialisis, estan preparandose para un trasplante de
6rgano o hematico o tienen silicosis.

= Personas privadas de libertad, personal de salud, inmigrantes de paises con alta
carga de tuberculosis, personas sin hogar y las que consumen drogas ilicitas.

m  Algunos contactos domiciliarios (por ejemplo, nifios y personas con VIH) de
pacientes con tuberculosis multirresistente.

Antes de administrar el tratamiento preventivo, se debe descartar tuberculosis

activa, segln los algoritmos recomendados en la normativa nacional. Para el

estudio de la infeccion por tuberculosis se pueden usar las pruebas cuténeas

(PPD 0 Mantoux) y las pruebas de interferén gamma, aunque las Ultimas no son

requisito para iniciar el tratamiento preventivo de personas con infeccién por VIH o

contactos domiciliarios menores de 5 afios de edad.

Para la infeccion por tuberculosis se recomienda uno de los siguientes tratamientos,

independientemente del estado de infeccion por VIH del paciente (cuadro 6.5):

m Isoniacida diariamente durante 6 0 9 meses (6H, 9H).

Rifampicina sola diariamente durante 4 meses (4R).

Isoniacida mas rifampicina diariamente durante 3 meses (3HR).

Rifapentina mas isoniacida semanalmente durante 3 meses (12 dosis) (3HP).

Rifapentina més isoniacida diariamente durante 1 mes (28 dosis) (1 HP).

Levofloxacina diariamente durante 6 meses (para contactos de TB-RR/MDR).

Los esquemas diarios con rifampicina o rifapentina durante 1 mes requieren la

evaluacion de interacciones con el tratamiento antirretroviral y eventualmente su

cambio o ajuste de dosis. El esquema semanal de rifapentina mas isoniacida
puede administrarse a personas que reciben dolutegravir.
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6.20 Infecciones de transmision sexual

El diagndstico y tratamiento etiolégico de las infecciones de transmision sexual
(ITS) no siempre es posible. EI abordaje sindrémico (Cuadro 6.6), con base
en el reconocimiento de un grupo de signos y sintomas (sindromes), es una
estrategia clave de la salud sexual y reproductiva y del control de las ITS. Sin
embargo, el cambio continuo del comportamiento epidemiolégico de las ITS, asi
como la disponibilidad de nuevas tecnologias de diagndstico rapido en el punto
de atencion, estan cambiando su forma de atencion. Cada vez mas se valoran
otros elementos de la atencién con apoyo del laboratorio, que tiene especial
importancia para las ITS asintomaticas y las recaidas de cada sindrome. Ademas
del tratamiento, debe proporcionarse al paciente consejeria para reducir el riesgo
de infeccién, condones y otros métodos de prevencion, y ofrecérsele la prueba
de diagnéstico de la infeccién por VIH, de los virus de las hepatitis By C y de la
sifilis. Es importante también ofrecer consejeria y tratamiento a la o las parejas del
paciente, durante los meses anteriores a la presentacion de sintomas, segin el
sindrome de que se trate.

La prevencion y el control de las ITS se basan en las siguientes cinco estrategias

principales:

1. Evaluacion precisa del riesgo y educacién de las personas en riesgo con
respecto a las formas de evitar las ITS mediante cambios en las conductas
sexuales y el uso de los servicios de prevencién recomendados.

2. Vacunacion antes de la exposicion para las ITS prevenibles por vacunacion
(Capitulo 19).

3. Identificacion de personas con infeccion asintomatica y personas con sintomas
asociados a una ITS.

4. Diagndstico, tratamiento, asesoramiento y seguimiento efectivo de las personas
infectadas con una ITS.

5. Evaluacion, tratamiento y asesoramiento de las parejas sexuales de las
personas infectadas con una ITS.

Tratamiento etiologico

Neisseria gonorrhoeae - Gonorrea (infeccion genital, anorrectal y
orofaringea no complicada)

Primera opcion (incluye embarazadas): seglin el perfil de sensibilidad local.
Otras opciones (cuando no haya datos de vigilancia de la resistencia de cepas
de Neisseria gonorrhoeae a los antimicrobianos), tratamiento dual: ceftriaxona
500 mg/im dosis tnica o cefixima 400 mg/vo, dosis (inica, ambas + azitromicina
1 g/vo dosis (inica; tratamiento con un solo farmaco: ceftriaxona 250 mg/im dosis
linica o cefixima 400 mg/vo dosis (inica 0 espectinomicina 2 g/im, dosis tnica
(excluye infeccion orofaringea).

Retratamiento: si se sospecha reinfeccion o falla de un régimen diferente de los
recomendados anteriormente, iniciar tratamiento con alguno de los regimenes
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6.20 Infecciones de transmision sexual (cont.)

recomendados. Si falla alguno de los regimenes recomendados, volver a tratar
con: ceftriaxona 500 mg/im o cefixima 800 mg/vo dosis Gnica o gentamicina
240 mg/im dosis Unica, todos + azitromicina 2 g/vo dosis lnica o espectino-
micina 2 g/im, dosis Unica + azitromicina 2 g/vo dosis Unica (no para infeccion

orofaringea).

Cuadro 6.6 Tratamiento sindrémico de las infecciones de transmision

sexual y plan de tratamiento

Sindrome

Plan de tratamiento

Hombres
Secrecion uretral

Tratar como gonorrea y clamidiasis. Tratar a la(s)
pareja(s).

Mujeres
Flujo vaginal

Tratar como vaginitis (candidiasis, tricomoniasis, vaginosis
bacteriana) y evaluar tratamiento como gonorrea y clami-
diasis. Tratar gonorrea y clamidia solamente si la pareja
tiene flujo uretral. Tratar a la pareja en caso de sospecha
de tricomoniasis. En los casos que requieran tratamiento
para secrecion uretral, tratar también a la(s) pareja(s).

Cervicitis

Tratar como gonorrea y clamidiasis. Tratar a la(s)
pareja(s). No aplicar el abordaje sindrémico.

Dolor abdominal/
pelviano

Tratar como enfermedad inflamatoria pelviana:
gonorrea, clamidiasis y anaerobios. Tratar a todas
las parejas como secrecion uretral.

Hombres y
mujeres
Ulceras genitales

Tratar como sffilis, chancroide y herpes simple. Tratar
a la(s) pareja(s).

Bubdn inguinal
- Con dlceras

- Sin dlceras

Tratar como sifilis y chancroide. Determinar si se trata
de lesiones compatibles con herpes genital.
Tratar como linfogranuloma venéreo.

Chlamydia trachomatis - Clamidia (infeccion genital y anorrectal no

complicada)

Primera opcidn: azitromicina 1 g/vo dosis tnica o doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h

por 7 .d.

Otras opciones: tetraciclina 500 mg/vo ¢/6 h por 7 d o eritromicina 500 mg/vo
¢/6 h por 7 d u ofloxacina 200-400 mg/vo ¢/12 h.

Embarazadas: azitromicina 1 g/vo dosis Unica (primera opcién) o amoxicilina
500 mg/vo ¢/8 h por 7 d o eritromicina 500 mg/vo ¢/6 h por 7 d.
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6.20 Infecciones de transmision sexual (cont.)

Trichomonas vaginalis
Incluye embarazadas: metronidazol 2 g/vo dosis tnica 0 metronidazol 500 mg/vo
¢/12 hpor7d.

Vaginosis bacteriana®

Primera opcion: metronidazol 500 mg/vo ¢/12 h por 7 d o metronidazol gel
0,75% un aplicador (5 g) intravaginal ¢/12 h por 5 d e clindamicina crema al 2%,
un aplicador lleno (5 g) al acostarse por 7 d.

Embarazada o madre lactante: clindamicina 300 mg/vo ¢/12 h por 7 d 0 metro-
nidazol (embarazada después del segundo trimestre) 500 mg/vo ¢/12 h por 7 d.
Otras opciones: clindamicina 300 mg/vo ¢/12 h por 7 d e clindamicina évulos
de 100 mg intravaginales al acostarse por 3 d.

Candida spp. - Candidiasis vaginal®

Primera opcion: miconazol 200 mg supositorio vaginal ¢/24 h por 3 d o
clotrimazol crema al 2%, un aplicador (5 g) intravaginal ¢/12 h por 3 d o
fluconazol 150 mg/vo dosis Unica. Embarazada o madre lactante: miconazol
200 mg 1 supositorio vaginal ¢/24 h por 3 d o clotrimazol crema al 1% un
aplicador (5 g) diario por 3 d.

Otras opciones: clotrimazol crema al 1% un aplicador (5 g) intravaginal por
7 a 14 d o miconazol crema al 2% un aplicador (5 g) intravaginal por 7 d o
butoconazol crema al 2% c/24 h por la noche por 3 d o terconazol crema vaginal
al 0,4% por la noche por 7 d.!

Haemophilus ducreyi - Chancroide

Primera opcion: azitromicina 1 g/vo dosis Unica o ceftriaxona 250 mg/im dosis
Unica. Embarazada, madre lactante o < 16 afios de edad: azitromicina 1 g/vo
dosis Unica o ceftriaxona 250 mg/im dosis Gnica o eritromicina 500 mg/vo
¢/6 hpor7d.

Otras opciones: ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h por 3 d o eritromicina
500 mg/vo ¢/6 h por 7 d.

Chlamydia trachomatis - Linfogranuloma venéreo

Primera opcion: doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 21 d. Embarazada, madre
lactante o < 16 afos de edad: eritromicina 500 mg/vo ¢/6 h por 21 d.

Otras opciones: azitromicina 1 g c/semana por 3 semanas o eritromicina
500 mg/vo ¢/6 h por 21 d. Embarazada, madre lactante o < 16 afios de edad:
azitromicina 1 g/vo ¢/semana por 3 semanas.

Klebsiella granulomatis - Granuloma inguinal (donovanosis)
Tratamiento continuo por lo menos por 21 dias o hasta que todas las lesiones
recuperen completamente el epitelio.
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Klebsiella granulomatis (cont.)

Primera opcion: azitromicina 1 g/vo c/semana por < 3 semanas hasta la
cura total de las lesiones.® Embarazada, madre lactante o < 16 afios de edad:
eritromicina 500 mg/vo ¢/6 h.

Otras opciones: eritromicina 500 mg/vo ¢/6 h o tetraciclina 500 mg/vo ¢/6 h
o trimetoprima/sulfametoxazol 160/800 mg/vo c¢/12 h o ciprofloxacina
750 mg/vo ¢/12 h. Embarazada, madre lactante o < 16 afos de edad: azitromi-
cina 1 g/vo ¢/semana,® hasta la cura total.

Herpes simple genital

Infeccion primaria* (adultos, adolescentes y mujeres embarazadas)

Primera opcion: aciclovir 400 mg/vo ¢/8 h famciclovir 250 mg/vo 3 veces/d o
valaciclovir 1 g/vo 2 veces/d, todos por 7 a 10 d.

Otras opciones: aciclovir 200 mg/vo 5 veces/d por 10 d.

Infeccion recurrente, adultos y adolescentes

Primera opcion: aciclovir 400 mg/vo ¢/8 h por 5 d o aciclovir 800 mg/vo ¢/12 h
por5d.

Otras opciones: famciclovir® 250 mg/vo ¢/ 12 h por 5 d o valaciclovir® 500 mg/vo
¢/12 h por 3 d.

Infeccidn recurrente, mujeres embarazadas

Aciclovir 400 mg/vo 2 veces/d o valaciclovir 500 mg/vo 2 veces/d. Se recomienda
empezar el tratamiento en la 362 semana de gestacion.

Infeccion recurrente (personas con infeccion por VIH y pacientes con
inmunosupresion)

Primera opcion: aciclovir 400-800 mg/vo 2 a 3 veces/d por 5 d.

Otras opciones: famciclovir® 500 mg/vo ¢/ 12 h por 5 d o valaciclovir® 500 mg/vo
¢/12 h por5d.

Tratamiento de supresién

Primera opcion: aciclovir 400 mg/vo ¢/12 h e valaciclovir® 500 mg/vo ¢/24 h.
Otras opciones: valaciclovir 1 g/vo 1 vez/d o famciclovir® 250 mg/vo ¢/12 h.

En casos de enfermedad grave, especialmente en pacientes con inmunosupresion,
se puede considerar el uso de tratamiento intravenoso con aciclovir 5-10 mg/kg/iv
por 7 d o hasta la resolucién clinica.

Enfermedad pélvica inflamatoria

Hay estudios aleatorios que muestran la eficacia de los regimenes parenterales.
La experiencia clinica debe guiar las decisiones sobre la transicién a tratamiento
oral, que habitualmente puede comenzar entre 24 y 48 horas a partir de la mejoria
clinica. Si se trata de pacientes con abscesos tuboovéricos, se recomienda la
observacion en el hospital por > 24 h (12).
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Regimenes parenterales recomendados para tratar enfermedad inflamatoria
pelviana®

Primera opcion: ceftriaxona 1 g/iv/d + doxiciclina 100 mg/vo o iv ¢/12 h +
metronidazol 500 mg/vo o iv ¢/12 h o cefotetdn 2 g/iv ¢/12 h + doxiciclina
100 mg/vo o iv ¢/12 h o cefoxitina 2 g/iv ¢/6 h + doxiciclina 100 mg/vo o iv
c/12 h.

Otras opciones: ampicilina/sulbactam 3 g/iv ¢/6 h + doxiclina 100 mg/iv o vo
¢/12 h o clindamicina 900 mg/iv ¢/8 h + gentamicina, dosis de carga iv 0 im,
2 mg/kgp seguidos de dosis de mantenimiento de 1,5 mg/kgp ¢/8 h. La lltima se
puede sustituir por una dosis Unica de 3-5 mg/kgp.

Regimenes intramusculares u orales’

Primera opcion: ceftriaxona 500 mg/im,? dosis Unica + doxiciclina 100 mg/vo
2 veces/d por 14 d, con metronidazol 500 mg/vo 2 veces/d por 14 d.

Otras opciones: cefoxitina 2 g/im + probenecid 1 g/vo, ambos en dosis Unica
y administrados simultdneamente + doxiciclina 100 mg/vo 2 veces/d por 14 d,
con metronidazol 500 mg/vo 2 veces/d por 14 d u otra cefalosporina de tercera
generacion (p. ej., ceftizoxima o cefotaxima) + doxiciclina 100 mg/vo 2 veces/d
por 14 d, metronidazol 500 mg/vo 2 veces/d por 14 d.

El tratamiento sindrémico de la mujer no es tan eficaz como el del hombre, pues existen
patologias con semiologia similar a las infecciones enddgenas y a las ITS que no
ameritan tratamiento antimicrobiano, como la vaginosis citolitica y la vaginitis inflamatoria
descamativa.

No es ITS. Resulta del desequilibrio de la microbiota vaginal, donde hay reduccion de
cepas de Lactobacillus sp. habituales y altas concentraciones de bacterias anaerobias.
Puede extenderse si no se observa cura total al cabo de 10 dias de tratamiento.

La Organizacion Mundial de la Salud recomienda tratar toda infeccion primaria de herpes.
Determinar costo y disponibilidad de estos medicamentos antes de recetarlos.

Todas las opciones parenterales deberan continuarse hasta 2 dias después de la mejoria
clinica y siempre se deberd continuar con doxiciclina 100 mg/vo ¢/ 12 h hasta completar
14 dias de tratamiento antibidtico. En presencia de absceso salpingoovérico, afiadir
clindamicina 450 mg/vo ¢/8 h o metronidazol 500 mg/vo ¢/12 h, hasta completar
14 dias.

Si a las 72 h de tratamiento oral no se observa respuesta, habrd que revaluar a la
paciente, confirmar el diagndstico y, de ser necesario, administrar tratamiento parenteral.
En casos de pacientes de peso > 150 kg, administrar 1 g de ceftriaxona.

~
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Sifilis

La sifilis es una enfermedad potencialmente sistémica causada por la bacteria
Treponema pallidum. El paciente puede presentar sintomas y signos de sffilis
primaria (chancro o Ulcera), secundaria (exantema, lesiones mucocuténeas y
linfadenopatias) o terciaria (trastornos neuroldgicos, oftalmoldgicos, hipoacusia,
gomas). Las sffilis latentes (sin sintomas) se diagnostican por medio de pruebas
seroldgicas. El tratamiento eficaz de esta enfermedad depende de la confirmacion
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Sifilis (cont.)

diagndstica mediante pruebas de laboratorio y de la identificacion clinica del tipo
de sffilis. EI diagndstico de personas asintomaticas es mas problematico, debido
a la falta de pruebas diagndsticas definitivas. Debe tenerse en cuenta el riesgo
de la demora del tratamiento (y la pérdida al seguimiento) al considerar los tipos
de pruebas disponibles y la rapidez para obtener los resultados. EI embarazo
es una situacion especialmente critica, ya que el retraso del tratamiento tiene
probabilidad alta (> 50% de los casos) de afectar gravemente al feto o lactante.
Los riesgos asociados al tratamiento son bajos y el tratamiento ha demostrado ser
sumamente eficaz para reducir la morbilidad y mortalidad perinatal, por lo que sus
beneficios exceden los riesgos potenciales de tratar innecesariamente. La extensa
experiencia clinica indica que la transmision intrauterina de la sifilis puede ocurrir
en el embarazo muy temprano, por lo que el tratamiento debe administrarse lo
antes posible, preferiblemente antes de las 24 semanas de gestacién. Ademds,
algunos pacientes sin signos clinicos de sifilis tienen alto riesgo o son vulnerables
alainfeccion y podrian tener infeccién asintomatica. Donde el sistema de atencion
de la salud lo permita, puede ser beneficioso realizar pruebas seroldgicas de sifilis
a personas asintomaticas (p. €j., hombres que tienen relaciones sexuales con
hombres o profesionales del sexo).

Interpretacion de las pruebas seroldgicas de la sifilis (13, 14)

Los métodos seroldgicos para el diagnéstico de sffilis son de dos tipos: no
treponémicos y treponémicos. Un resultado positivo de al menos uno de estos
tipos de pruebas indica diagndstico presuntivo. Los resultados positivos de ambos
tipos de pruebas seroldgicas indican diagndstico confirmado.

Entre los métodos no treponémicos que se encuentran mdas ampliamente
disponibles y son mas utilizados estan Venereal Diseases Research Laboratory
(VDRL) y el de reagina plasmatica réapida (RPR). Estos métodos detectan
anticuerpos de inmunoglobulina M o G (IgM o 1gG). Son pruebas no especificas
y pueden dar resultados falsos positivos en casos de infecciones virales
febriles agudas, endocarditis infecciosa y algunas enfermedades autoinmunes.
Generalmente los falsos positivos pueden expresar titulos bajos, de menos de 1:4.
Las pruebas no treponémicas pueden ser negativas hasta 4 semanas después
de la aparicion del chancro e igualmente durante la sffilis latente tardia. En la
sifilis secundaria, pueden darse resultados falsos negativos por una situacion
denominada fenédmeno de prozona, en el cual la persona tiene la infeccion con
titulos marcadamente elevados, lo cual amerita una nueva prueba con dilucion del
suero para poder realizar la titulacién de los anticuerpos. En la sffilis primaria, la
prueba puede repetirse a las 2 y 4 semanas, si la lesion es altamente sospechosa.
Una prueba no treponémica negativa tres meses después de la aparicion del
chancro podria excluir, en la préctica, el diagnéstico de sffilis.
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Sifilis (cont.)

Las pruebas treponémicas mas frecuentemente utilizadas son el prueba de
hemaglutinacién de Treponema pallidum (TPHA), el prueba de aglutinacion
de particulas de Treponema pallidum (TPPA) y la absorcién de anticuerpos
treponémicos fluorescentes (FTA-ABS IgG, FTA-ABS IgM). Estas pruebas son
altamente especificas porque detectan anticuerpos particulares contra antigenos
treponémicos. Sin embargo, no logran diferenciar sifilis venérea de sffilis
endémica (pian, bejel, pinta). Estas pruebas suelen usarse para confirmar los
resultados de una prueba no treponémica. Las pruebas treponémicas pueden
permanecer positivas toda la vida hasta en 85% de las personas infectadas,
independientemente del tratamiento.

Para el diagndstico de sifilis hay dos tipos de algoritmos que pueden basarse
en pruebas no treponémicas, algoritmo tradicional, y en pruebas treponémicas,
conocido como algoritmo inverso (diagramas 6.4 y 6.5).

Diagrama 6.4 Algoritmo tradicional para el diagnéstico de sifilis

Prueba no treponémica

VDRL 0 RPR
Positiva Negativa
v v
Prueba treponémica Sifilis
TPHA o TPPA o FTA-ABS improbable
Positiva Negativa

! !
Sifilis Sffilis

improbable

FTA-ABS: prueba de absorcion de anticuerpos treponémicos fluorescentes, RPR: reagina
plasmaética rapida, TPHA: prueba de hemaglutinacion de Treponema pallidum, TPPA: prueba
de aglutinacion de particulas para Treponema pallidum, VDRL: prueba de deteccién de sifilis
(por su sigla en inglés).
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Sifilis (cont.)

Diagrama 6.5 Algoritmo inverso para el diagnéstico de sifilis

Prueba treponémica

EIA o CIA
Positiva Negativa
v l
Prueba no treponémica Sifilis
VDRL o RPR improbable
Positiva Negativa
v v

Sifilis Segunda prueba

treponémica

Positiva Negativa
v
Sifilis Sifilis
improbable

CIA: inmunoensayo de conteo; EIA: inmunoensayo enzimético; FTA-ABS: prueba de absorcion
de anticuerpos treponémicos fluorescentes (por su sigla en inglés); RPR: reagina plasmatica
rapida (por su sigla en inglés); TPHA: prueba de hemaglutinacion de Treponema pallidum
(por su sigla en inglés); TPPA: prueba de aglutinacion de particulas para T. pallidum (por su
sigla en inglés); VDRL: prueba de deteccion de sifilis (por su sigla en inglés).

El uso de pruebas répidas en el lugar de atencion ha mostrado ser (til
como estrategia para el tamizaje de la sffilis. Suelen ser pruebas de tipo
inmunocromatogréficas de flujo lateral, faciles de realizar y rapidas, que pueden
adaptarse a programas de pruebas masivos y tratamiento oportuno. Ademas,
existen pruebas inmunocromatograficas de diagndstico dual para la infeccion por
VIH y la sffilis. Este dltimo tipo de pruebas pueden realizarse en el sitio de atencion,
por lo cual se recomiendan para el tamizaje de las poblaciones clave mencionadas
anteriormente y las mujeres embarazadas (15).
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Sifilis (cont.)

Tratamiento seglin tipo de sifilis

Primaria, secundaria o latente temprana® (menos de 2 afios de duracion de la
infeccién en adultos o adolescentes): penicilina benzatina? 2,4 millones de Ul/im
dosis Unica.

Otra opcion: penicilina G procaina 1,2 millones de Ul/im ¢/24 h por 10 a 14 d.
Latente tardia (més de 2 afios de duracion de la infeccién o infeccion de
duracién desconocida) o terciaria (adultos y adolescentes): penicilina benzatina®
2,4 millones de Ul/im 1 vez por semana por 3 semanas (el intervalo entre dosis
no debe exceder 14 d).

Otra opcion: penicilina G procaina® 1,2 millones de Ul/im ¢/24 h por 20 d.
Neurosifilis (incluye sifilis oftdlmica): penicilina cristalina acuosa* 3 a
4 millones de Ul/iv ¢/4 h por 10 a 14 d o penicilina G procaina 2,4 millones de
Ul/im ¢/24 h + probenecid 0,5 g/vo ¢/6 h por 10 a 14 d.

De la embarazada,' primaria, secundaria o latente temprana (menos de 2 afios de
duracion de la infeccion): penicilina benzatina 2,4 millones de Ul/im, dosis tnica.
Otra opcion: penicilina G procaina 1,2 millones de Ul/im ¢/24 h por 10 d.

De la embarazada, latente tardia (mdas de 2 afos de duracion de la infeccion o
de duracién desconocida): penicilina benzatina 2,4 millones de Ul/im 1 vez por
semana por 3 semanas (el intervalo entre dosis no debe exceder 14 d).

Otra opcian: penicilina G procaina 1,2 millones de Ul/im ¢/24 h por 20 d.

No hay otra opcién de tratamiento de la paciente embarazada para la sifilis
congénita. En caso de alergia a penicilina, desensibilizar. Si hay riesgo de
desabastecimiento, la penicilina debe reservarse para el tratamiento de mujeres
embarazadas. Si no se cuenta con penicilina, con cautela, indicar eritromicina
500 mg/vo ¢/6 h por 14 d o ceftriaxona 1 g/im ¢/24 h por 10 a 14 d o
azitromicina 2 g/vo, dosis tnica. Dado que solo la penicilina cruza la barrera
placentaria, serd necesario tratar al recién nacido (véase sifilis congénita, a
continuacién).

Sifilis congénita (16)

Sifilis congénita confirmada o recién nacidos clinicamente normales cuyas madres
tenian sffilis no tratada, sffilis tratada de manera inadecuada (incluidas aquellas
tratadas menos de 30 dias antes del parto) o sffilis tratada con regimenes sin
penicilina: penicilina benzatina acuosa 100000-150000 Ul/kg/iv c/24 h por 10 a
15 d o penicilina procaina 50000 UIl/kg/iv ¢/24 h por 10 a 15 d.

Recién nacidos clinicamente normales, cuyas madres tuvieron sifilis tratada
adecuadamente y sin signos de reinfeccion: seguimiento estricto del recién nacido.

Observaciones
El riesgo de transmisién de la sifilis al feto depende de varios factores,
incluidos los titulos maternos de las pruebas no treponémicas (p. €j., RPR), el
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momento del tratamiento materno y el estadio de la infeccion, por lo que esta
recomendacion es condicional. Si se proporciona tratamiento, la penicilina G
benzatina G 50000 Ul/kg/iv dosis tinica es una opcion.

! Si el titulo de anticuerpos aumenta cuatro veces, no disminuye en por lo menos cuatro
titulos en 6 meses o los sintomas persisten o recurren, considerar falla del tratamiento o
reinfeccion y volver a tratar con penicilina benzatina 2,4 millones de Ul/im una vez por
semana por 3 semanas. Repetir prueba de deteccion del VIH.

En caso de alergia a la penicilina o desabastecimiento, doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h
por 14 d o ceftriaxona 1 g/im ¢/24 h por 10 a 14 d o, en circunstancias especiales,
azitromicina 2 g/vo dosis Unica.

En caso de alergia a la penicilina, referir para desensibilizacidn. Si esto no es posible o hay
desabastecimiento de penicilina, doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 30 d.

En caso de alergia a la penicilina, referir para desensibilizacion.
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6.21 Violencia o abuso sexual (17)

Ceftriaxona 500 mg/im dosis Unica + metronidazol 2 g/vo dosis Unica +
azitromicina 1 g/vo dosis Gnica o doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 7 d. Atender
los traumas fisicos y psicoldgicos. Ofrecer consejeria individual y de pareja, asi
como servicios de prevencion del embarazo. Realizar serologia de sifilis, VIH y
hepatitis B. Con resultados negativos, repetir serologia de sifilis y VIH a las 6, 12
y 24 semanas. Examinar por otras ITS, seglin el caso y disponibilidad. Considerar
profilaxis postexposicion para VIH, si se encuentra en la ventana de 72 horas
de la relacion sexual, y hepatitis B (vacuna e inmunoglobulina) de manera
individualizada.

6.22 Otras infecciones bacterianas

Antrax - Bacillus anthracis

Cutdneo

Adultos: amoxicilina 1 g/vo ¢/8 h e penicilina sédica 1-3 millones de Ul/iv ¢/6 h
o ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h por 7 a 10 d.

Enfermedad grave (incluye formas meningeas, pulmonares, gastrointestinales
y el contagio por inhalacién): ciprofloxacina 400 mg/iv ¢/12 h + penicilina
4 millones de Ul/iv c/4 h.

Profilaxis: en caso de sospecha de incidente de bioterrorismo, posible exposicion a
aerosoles y cuando esté clinicamente indicado, ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h
o doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 60 d.
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Bartonelosis - Bartonella bacilliformis, B. henselae, Bartonella spp. (18)
Verruga peruana aguda grave: ciprofloxacina 400 mg/iv ¢/12 h por 3 d; continuar
tratamiento con ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h hasta completar 14 d
+ ceftriaxona 2 g/iv ¢/24 h por 7 a 10 d. Gestantes: cloranfenicol 1 g ¢/8 h
por 5 d, seguido de 500 mg/vo ¢/6 h hasta completar 14 d + ceftriaxona
1g/ive/12 h por 10 d.

Verruga peruana aguda no grave: ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h por 14 d.
Gestantes, amoxicilina/acido clavulanico 1 g/vo (de amoxicilina) ¢/12 h por 14 d.
Fase eruptiva verrucosa: azitromicina 500 mg/vo ¢/24 h por 7 d. Gestantes,
azitromicina 1 g/vo por semana por 3 semanas.

Enfermedad por arafazo de gato: azitromicina 500 mg/vo, 1 dosis, seguida de
250 mg/vo/d por 7 d.

Angiomatosis bacilar o peliosis hepética: doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h o
azitromicina 250 mg/vo/d o eritromicina 500 mg/vo/d o ¢/6 h, todos por un
minimo de 3 meses.

Brucelosis - Brucella abortus, B. suis, B. melitensis o B. canis (19)

Nifios > 8 afos de edad y adultos: doxiciclina 4,4 mg/kg/d, méximo 200 mg/d
fraccionados en dos dosis (¢/12 h) por 6 semanas.

Nifios < 8 afios: trimetoprima/sulfametoxazol 10 mg/kg/vo/d (de trimetoprima)
en dos dosis fraccionadas (¢/12 h), hasta un maximo de 480 mg, por 6 semanas.
En casos de neurobrucelosis o endocarditis, terapia triple con gentamicina
4 mg/kg/iv/d fraccionados en tres dosis (c/8 h) por los primeros 7 a 14 dias
+ doxiciclina (o trimetroprima/sulfametoxazol) + rifampicina 15-20 mg/kg/d,
méaximo 900 mg/d. Se recomienda continuar el tratamiento por 3 meses.

Fiebre tifoidea

Primera opcion: ciprofloxacina 500 mg/vo ¢/12 h por 10 d (solo en zonas
donde las bacterias son totalmente sensibles a quinolonas) e cloranfenicol 1 g/vo
¢/8 hpor3ab5d,seguidos de 0,5 g/vo ¢/8 h, hasta completar 14 d.

Otras opciones: en zonas de resistencia a los formacos anteriores, ceftriaxona
2 g/ivc/24 h o cefixima 200 mg/vo ¢/12 h por 7 a 14 d o azitromicina 1 g/vo/d
por un minimo de 7 d. Gestantes, ceftriaxona 2 g/vo ¢/24 h o amoxicilina 1 g/vo
¢/6 h por 14 d. Paciente téxico, administrar los antibiéticos recomendados por via
intravenosa + dexametasona 3 mg/iv por 1 dosis, infusion durante media hora,
seguidos de 1 mg/iv ¢/6 h por 48 h.

Helicobacter pylori (lilcera péptica)

Primera opcion: omeprazol 20 mg/vo ¢/12 h + amoxicilina 1 g/vo ¢/12 h +
claritromicina 500 mg/vo ¢/12 h por 14 d. Alergia a penicilina, metronidazol
500 mg/vo ¢/12 h + claritromicina 500 mg/vo ¢/12 h por 14 d.
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6.22 Otras infecciones bacterianas (cont.)

Helicobacter pylori (lilcera péptica) (cont.)

Otras opciones: omeprazol 20 mg/vo ¢/12 h + amoxicilina 1 g/vo ¢/12 h
por 5 d, seguidos de omeprazol 20 mg/vo ¢/12 h + claritromicina 500 mg/vo
¢/24 h + tinidazol 500 mg/vo ¢/12 h por 5 d (total 10 d). Se puede sustituir la
claritromicina por levofloxacina 500 mg/vo ¢/24 h.

Fracaso del tratamiento: bismuto 140 mg/vo ¢/6 h + tetraciclina 500 mg/vo
¢/6 h + metronidazol 500 mg/vo ¢/6 h + omeprazol 20 mg/vo ¢/12 h por
10a14d.

Legionelosis - Legionella pneumophila

Primera opcion: levofloxacina 750 mg/iv ¢/24 h o moxifloxacina 400 mg/iv
¢/12 h por 10 a 14 d o azitromicina 1000 mg/iv ¢c/24 h el primer dia, seguidos
de 500 mg/iv ¢/24 h por 7 d.

Otras opciones: doxiciclina 100 mg/vo ¢/12 h por 7 d. Casos no graves,
administrar tratamiento vo con alguno de los mismos farmacos anteriores.

Lepra - Mycobacterium leprae

Multibacilar (corresponde a las formas BB, BL y LL, segtn clasificacién de Ridley-
Jopling) Adultos: rifampicina 600 mg/vo + clofazimina 300 mg/vo una vez
al principio de cada mes por 12 meses + clofazimina 50 mg/vo/d + dapsona
100 mg/vo/d por 12 meses (12 blisteres).

Nifios de 10 a 14 afos de edad: rifampicina 450 mg/vo + clofazimina 150 mg/vo
una vez al inicio de cada mes por 12 meses + clofazimina 50 mg/vo un dia si un
dia no + dapsona 50 mg/vo/d por 12 meses (12 blisteres).

Nifios < 10 afos de edad: rifampicina 10 mg/vo/kgp + clofazimina 6 mg/vo/kgp
una vez al inicio de cada mes por 12 meses + clofazimina 1 mg/kg/vo/d
+ dapsona 2 mg/kg/vo/d por 12 meses (12 blisteres).

Paucibacilar (corresponde a las formas TT y BT segln la clasificacion de Ridley
y Jopling) Adultos: rifampicina 600 mg una vez al mes por 6 meses + dapsona
100 mg/d por 6 meses (6 blisteres).

Nifios de 10 a 14 afos de edad: rifampicina 450 mg/vo una vez al mes por
6 meses + dapsona 50 mg/vo/d por 6 meses (6 blisteres).

Nifios < 10 afos de edad: rifampicina 10 mg/kg/vo una vez al mes por 6 meses
+ dapsona 2 mg/kg/vo/d por 6 meses (6 blisteres).

Leptospirosis - Leptospira spp.

Formas moderadas y graves (icterohemorragica o pulmonar), iniciar tratamiento
tempranamente: penicilina 1,5 millones de Ul ¢/iv ¢/6 h o doxiciclina 100 mg/iv
¢/12 h o ceftriaxona 1 g/iv/d 0 ampicilina 1 g/iv ¢/6 h por 7 d.

Profilaxis: doxiciclina 200 mg/vo 1 vez por semana, mientras se mantiene el riesgo
de contagio.
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Peste - Yersinia pestis

Estreptomicina 1 g/im o iv ¢/12 h o gentamicina 2 mg/kg/iv seguidos de
1,7 mg/kg/iv ¢/8 h o doxiciclina 100 mg/iv o vo ¢/12 h o cloranfenicol
500 mg/ivovo ¢/6 h por 10 a 14 d.

Neumonia grave, estreptomicina 1 g/im o iv ¢/12 h o gentamicina 5 mg/kg/iv
c/24 h.

Los pacientes con neumonia son contagiosos ain 2 a 3 d después de iniciado el
tratamiento. Tomar medidas de proteccion y profilaxis durante la atencién de los
pacientes.
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7. TRATAMIENTO ANTIBIOTICO DE NINOS Y ADULTOS
CON CANCER Y NEUTROPENIA FEBRIL

La presencia de fiebre y neutropenia en un paciente con cancer y en
quimioterapia constituye una urgencia desde el punto de vista de la infectologia.
Se define como paciente neutropénico al que tiene un recuento absoluto
de neutréfilos de < 1000/mm?; neutropénico grave, si ese recuento es de
< 500/mm?3 o se espera que llegue a < 500/mm? en las 48 horas siguientes.
La neutropenia profunda corresponde a un recuento de neutréfilos < 100/mmq.
Se considera neutropenia prolongada si se mantiene por 7 o mds dias. Son
varios los criterios para determinar la presencia de fiebre en esta categoria de
pacientes. La Sociedad Estadounidense de Enfermedades Infecciosas la define
como temperatura oral > 38,3°C en una ocasion o temperatura de 38 °C
durante al menos 1 hora. No se recomienda tomar la temperatura rectal. La
fiebre del paciente neutropénico que ha recibido quimioterapia, en especial si
el niimero de neutrdfilos es < 100/mm?, puede ser el tinico signo de infeccion y
constituye una urgencia médica, aunque los clinicos han de tener presente que
los pacientes con neutropenia grave o profunda pueden presentar infecciones
en un estado afebril o hipotérmico. La pronta aproximacion al diagndstico y
el inicio precoz de tratamiento antibiético han modificado favorablemente la
supervivencia de pacientes con neutropenia.

La prevencion y el tratamiento adecuado de la neutropenia febril son importantes
para evitar complicaciones graves y la mortalidad. La profilaxis antimicrobiana
es una intervencion que puede disminuir el riesgo de infeccién en pacientes con
inmunosupresion, por lo que se recomienda la evaluacion sistematica de los
pacientes en riesgo de neutropenia febril.

7.1 Evaluacion del paciente en riesgo de neutropenia febril

La evaluacion de estos pacientes debe llevarse a cabo mediante la identificacion
de factores relacionados con el paciente, con la neoplasia o con el tratamiento
(cuadro 7.1), con el fin de indicar la profilaxis adecuada, seg(n las condiciones
del paciente (cuadro 7.2).

En pacientes neutropénicos, los sintomas especificos son raros, la fuente de
infeccién se encuentra tinicamente en 20% a 30% de los casos, la duracién del
tratamiento es distinta y la variedad de microorganismos involucrados puede
ser mas amplia.
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Cuadro 7.1 Factores para evaluar el riesgo de neutropenia febril

Factores relacionados con caracteristicas del paciente

Factor Efecto en el riesgo

Edad avanzada 4 Siedad > 65 afios

Situacién funcional 4+ SiECOG*>2

Estado nutricional 4 Sialbimina < 3,5g/dI

Episodio de neutropenia 4 Si episodio en ciclos previos

febril anterior

Comorbilidades 4 Con una, dos o tres enfermedades
concomitantes, 27%, 67% y 125%,
respectivamente

Factores relacionados con enfermedad tumoral de base

Diagndstico, de mayor Diagnéstico-Tasas NF (%, IC 95%)°

a menor riesgo = Leucemia aguda: 85,0-95,0
= Linfoma de alto grado: 35,0-71,0
= Sarcoma de tejidos blandos: 27,0
(IC 95%, 19,0-34,5)
m  Mieloma, linfoma no-Hodgkin: 26,0
(IC 95%, 22,0-29,0)
Carcinoma de células germinales:
23,0 (IC 95%, 16,6-29,0)
4 Si estadio avanzado (= 2)
4 Sino hay remision
¥ Si hay respuesta completa o parcial
al tratamiento, mayor riesgo en
casos de leucemia que en los de
tumores sélidos
4 Si tumor persistente, refractario o
progresion, a pesar del tratamiento
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Cuadro 7.1 Factores para evaluar el riesgo de neutropenia febril (cont.)
Factores relacionados con el tratamiento oncoldgico

Régimen citotoxico 4 Si se administran regimenes de
quimioterapia especificos por
encima de una dosis determinada®

Intensidad de la dosis 4 Si se administraron 85% de las
dosis programadas

Grado y duracion de la mucositis ~ # Si mucositis > 3 (dolor intenso

oral o gastrointestinal que impide la deglucidn, segtn
clasificacion del Instituto Nacional
del Céncer, EUA)

Grado y duracién de la citopenia  Neutropenia profunda, prolongada:
< 100/ml neutrdfilos durante > 7 dias

EUA: Estados Unidos de América, NF: neutropenia febril.

@ ECOG: Escala funcional del Eastern Cooperative Oncologic Group. Estados funcionales:
1, paciente asintomatico; 2, paciente sintomatico, pero completamente ambulatorio;
3, paciente sintomético, < 50% del tiempo en cama durante el dia; 4, paciente
sintomatico, > 50% del tiempo en cama durante el dia, pero no encamado totalmente;
5, paciente encamado, y 6, muerte.

° Figuran solo las cinco primeras causas (para mas informacion, véase la fuente del
cuadro).

¢ Antraciclinas en dosis > 90 mg/m?; cisplatino en dosis > 100 mg/m?; ifosfamida en dosis
>9 g/m? ciclofosfamida en dosis > 1 g/m?; etopdsido en dosis > 500 mg/m?; citarabina
en dosis > 1 g/m? densidad de dosis alta: antraciclina + taxano y ciclofosfamida
0 gemcitabina, para cancer de mama.

Fuente: adaptado de Taplizt et al. Antimicrobial prophylaxis for adult patients with cancer-
related immunosuppression: ASCO and IDSA Clinical Practice Guideline Update. J Clin Oncol.
2018;36(30):3043-3054. Disponible en: https://doi.org//10.1200/JC0.18.00374.
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Al detectarse un paciente con fiebre dentro de las 6 semanas de haber recibido
quimioterapia, deberd clasificarse, segln el riesgo de infeccion sistémica, en
grupos de bajo y alto riesgo de infeccién grave (cuadros 7.4 a 7.7), mientras
se procede simultdneamente a realizar los estudios diagndsticos y se inicia
tratamiento empirico. Los pacientes con bajo riesgo de infeccién grave podrian
tratarse de manera ambulatoria (diagramas 7.1 a 7.3).

7.2 Recomendaciones para el tratamiento inicial
del paciente con fiebre y neutropenia, segiin grupo de
edad y condicidn del paciente

Las pruebas diagndsticas iniciales incluyen analitica de sangre con recuento
celular completo, panel metabdlico, hemocultivos, cultivos de orina o de otras
muestras, si estd clinicamente indicado, y radiografia de térax. En presencia
de clinica respiratoria, panel viral para virus respiratorios. Todavia no hay
evidencia que respalde el uso de procalcitonina en esta poblacién. En todo
paciente con neutropenia febril y en ausencia de otra explicacion, se ha de
suponer etiologia bacteriana.

Tratamiento empirico inicial

Nota: la primera dosis de antibiético se debe administrar en la primera hora a
partir del diagndstico. Las dosis de antibidticos para el tratamiento de neutropenia
febril figuran en el cuadro 7.3.

Nifios, paciente no séptico, de bajo riesgo

Primera opcion: ceftriaxona + amikacina.

Otras opciones: ciprofloxacina o levofloxacina + amoxicilina/clavulanato.

Nifios, paciente séptico o de alto riesgo

Paciente sin foco de riesgo, ceftazidima o cefepima o piperacilina/tazobactam,
todos + amikacina; paciente con foco de riesgo' meropenem (o imipenem) +
amikacina.

Adultos, paciente no séptico, de bajo riesgo

Administrar una dosis de cefepima o imipenem o meropenem, observar durante
4 o mas horas y, si el paciente se mantiene clinicamente estable, continuar
tratamiento ambulatorio con:

Primera opcion: ciprofloxacina + amoxicilina/clavulanato. En caso de alergia a
penicilina, tratamiento hospitalario.

! Celulitis o absceso perianal, enteritis, gingivitis necrosante, celulitis facial, neumonia,
sepsis, sindrome de distrés respiratorio agudo.
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Adultos, paciente séptico o de alto riesgo

Primera opcion: cefepima o imipenem o meropenem o piperacilina/tazobactam,

todos + amikacina.

Otras opciones: ceftriaxona + amikacina. Ajustar los antimicrobianos con base en

radiografia, clinica especifica o cultivo, por ejemplo:

= agregar aminoglucésido y cambiar a carbapenemes en caso de neumonia o
bacteriemia por microorganismos gramnegativos resistentes (hospitalizacién
en las Ultimas 4 a 12 semanas, historia de infecciones con microorganismos
multirresistentes) o bacteriemia grampositiva o

= agregar metronidazol en caso de enterocolitis o infeccion perirrectal.

Considerar agregar vancomicina o daptomicina o linezolid ante factores de riesgo

especificos, por ejemplo:

m evidencia de sepsis, que incluya choque, hipotension, émbolos sépticos,
mala perfusion distal, dificultad respiratoria sin explicacién o hipoxemia;

®m neumonia documentada por radiografia de térax (la daptomicina estd
contraindicada);

= hemocultivo positivo para bacteria grampositiva, antes de que se disponga
de su identificacion;

= sospecha de infeccién grave relacionada con catéter (el linezolid estd
contraindicado);

m infeccion de piel y partes blandas;
colonizacién por cepas de neumococo resistentes a penicilina-cefalosporinas,
Staphylococcus aureus resistente a meticilina o enterococo resistente a
vancomicina;

= mucositis grave (criterios: mucositis fibrinosa confluente, ulceracién, dolor,
necrosis, hemorragia que aumenta el riesgo de infeccion estreptocdcica,
particularmente por cepas de Streptococcus grupo viridans), profilaxis con
quinolonas (por ejemplo, ciprofloxacina) antes del inicio del cuadro febril o
tratamiento empirico con ceftazidima.

Si se agregd vancomicina u otro antibiético contra bacterias grampositivas al

régimen terapéutico inicial, debe suspenderse al cabo de 2 o 3 dias, de no haber

crecimiento de esas bacterias.

Otras consideraciones

Adecuar el tratamiento seglin los resultados de hemocultivos o cultivos de sitios
especificos de infeccion: neumonia, tracto urinario, tejidos blandos y otros, de
acuerdo con las recomendaciones especificas de esta misma guia.

Tratamiento antifingico o antiviral, consultar a especialista en enfermedades
infecciosas.
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Cuadro 7.3 Dosis diarias de antimicrobianos para la profilaxis
y neutropenia febril en nifos y adultos

Antimicrobiano
intravenoso

Nifos

Adultos

Amikacina®

15-20 mg/kg c/24 h
(hasta 1,5 g/d)

15 mg/kg c/24 h

Anfotericina B
liposomal

3mg/kg c/24 h

3 mg/kg c/24 h

Anfotericina
(complejo
lipidico)

5 mg/kg ¢/24 h

5 mg/kg ¢/24 h

Anfotericina
(desoxicolato)

0,5-1 mg/kg ¢/24 h

0,5-1 mg/kg ¢/24 h

Caspofungina

< 12 anos de edad,

70 mg el primer

50 mg/m?c/24 h dia; después,
50 mg c/24 h
Cefepima 100 -150 mg/kg fraccionados 2gc/8h
en tres dosis ¢/8 h
Cefotaxima - 1gc/8h
Ceftriaxona 100 mg/kg 2gc/12h
Ceftazidima 150 mg/kg ¢/8 h 2gc/8h

Daptomicina®

1 a 6 afos de edad,
12 mg/kg ¢/24 h
7 a 11 anos de edad,
9mg/ kgc/24 h
11 a 17 anos, 7 mg/kg c/24 h

6 mg/kg ¢/24 h

Fluconazol 6-10 mg/kg c/24 h 400-800 mg c/24 h
Imipenem < 3 afos de edad, 25 mg/kgc/6h 0,5mg-1gc/6a8h
> 3 afios de edad 15 mg/kg ¢/6 h

Linezolid >28d a 12 afos de edad: 600 mgc/12 h

30 mg/kg fraccionados en

tres dosis ¢/8 h
Meropenem 60 mg/kg c/8 h 0,5-1gc/6a8h
Piperacilina/ 240 mg/kg de piperacilina con 4 g de piperacilina
tazobactam 30 mg/kg de tazobactam ¢/6 h con 500 mg de

tazobactam c/6a 8 h

Vancomicina 40 mg/kgc/12 h 1gc/12h
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Cuadro 7.3 Dosis diarias de antimicrobianos para la profilaxis
y neutropenia febril en niiios y adultos (cont.)

Antimicrobiano
intravenoso Nifios Adultos
Voriconazol® < 12 afos de edad: 6 mg/ kgc/12 hel
7mg/kgc/12 h primer dia, seguidos
de 4 mg/kgc/12 h
Teicoplanina 10 mg/kg c/24 h 600-1200 mg ¢/24 h
(administrar dos dosis (600 mgc/12 h
el primer dia de tratamiento) el primer dia de
tratamiento)
Antimicrobiano
oral Nifios Adultos
Aciclovir 20 mg/kg c/6 h 400 mgc/8h
Amoxicilina/ 0 a 2 aios de edad (peso 1¢/125mgc/8al2h
clavulanato <12 kg): 75-100 mg/kg/d
(de amoxicilina), en suspension
de 100/12,5 mg fraccionados
en tres tomas iguales ¢/8 h
>2 a 12 afios: 40 mg/kg/d en
suspension de 100/12,5 mg o
125/31,25 mg 0 250/62,5 mg,
fraccionados en tres tomas
iguales ¢/8 h; infeccion grave:
80 mg/kg/d; esta dosis solo en
suspension de 100/12,5 mg,
fraccionados en tres tomas
iguales ¢/8 h
Cefixima 8 mg/kgc/24 h 400 mgc/12 h
Ciprofloxacina 30 mg/kgc/12 h 500 mgc/12 h
Levofloxacina Edad > 28 d, 16-20 mg/kg 750 mgc/24 h

fraccionados en 2 dosis ¢/12 h
(dosis maxima 750 mg ¢/24 h)

Linezolid Edad > 28 d a 12 afios: 600 mgc/12h
30 mg/kg fraccionados
en tres dosis ¢/8 h

Moxifloxacina - 400 mgc/24 h
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Cuadro 7.3 Dosis diarias de antimicrobianos para la profilaxis
y neutropenia febril en niios y adultos (cont.)

Antimicrobiano

oral Nifios Adultos

Trimetoprima/ - 800/160 mg/voc/12 h
sulfametoxazol (dosis para profilaxis)
Valaciclovir 2 a 18 afios de edad, 60 mg/kg 500 mgc/12 h

fraccionados en 3 dosis ¢/8 h

2 Ajustar seglin niveles séricos para confirmar niveles terapéuticos y evitar toxicidad.
® Infusién en 30 minutos, no bolo.

Fuente: adaptado de Taplitz RA, Kennedy EB, Bow EJ, Crews J, Gleason C, Hawley DK,
et al. Antimicrobial prophylaxis for adult patients with cancer-related immunosuppression:
ASCO and IDSA Clinical Practice Guideline Update. J Clin Oncol. 2018;36(30):3043-
3054. doi: 10.1200/JC0.18.00374.

Cuadro 7.4 Criterios clinicos adicionales que excluyen a los pacientes
con neutropenia febril del tratamiento ambulatorio inicial

Categoria Criterio

Cardiovascular  Presincope o sincope con testigos
Hipertension acelerada
Empeoramiento o reaparicién de hipotensién
Fallo cardiaco sin controlar, arritmias o angina
Sangrado clinicamente relevante
Derrame pericardico

Hematoldgico Trombocitopenia grave (< 10 000/pl)
Anemia (Hb < 7g/dl o hematocrito < 21%)
Recuento de neutrdfilos totales < 100/ul o duracion
esperada mayor de 7 d
Trombosis venosa profunda o tromboembolia pulmonar

Gastrointestinal  Incapacidad de tragar medicamentos orales
Inicio 0 empeoramiento de diarrea clinicamente relevante
Melena, rectorragia (no relacionada con hemorroides)
0 hematemesis
Dolor abdominal
Ascitis
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Cuadro 7.4 Criterios clinicos adicionales que excluyen a los pacientes
con neutropenia febril del tratamiento ambulatorio inicial (cont.)

Categoria Criterio

Hepético Alteracion de la funcion hepatica (niveles de
aminotransferasas cinco veces lo normal) o
empeoramiento de los valores de las aminotransferasas
clinicamente relevante

Bilirrubina > 2,0 mg/dl o incremento del nivel de bilirrubina
clinicamente relevante

Infeccioso Localizacién anatdmica clara (por €j., sintomas
de neumonia, celulitis, dolor abdominal, alteracion
de la imagen o cultivos microbioldgicos positivos)
Cualquier evidencia que sugiera sepsis
Alergia a los antimicrobianos indicados para tratamiento
ambulatorio
Antibiéticos administrados en las 72 horas anteriores
Infeccion intravascular del catéter

Neurolégico Estado mental alterado, alteraciones sensoriales
0 convulsiones
Presencia o sospecha de infeccién del sistema nervioso
central o meningitis no infecciosa
Presencia o sospecha de compresion de la médula espinal
Déficit neurolégico nuevo o que empeora

Pulmonar/ Taquipnea o hipopnea
toracico Hipoxemia, hipercapnia
Neumotdrax o derrame pleural
Presencia de un nédulo pulmonar cavitado o imagenes
que sugieran un proceso activo intratoracico

Renal Deterioro de la funcidn renal (depuracion de creatinina
<30 ml/min u oliguria 0 empeoramiento de la funcién
renal clinicamente relevante)

Inicio de hematuria macroscdpica

Obstruccion urinaria o nefrolitiasis

Deshidratacién

Alteraciones hidroelectroliticas, acidosis, alcalosis
clinicamente relevantes, que requieran
intervencion médica
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Cuadro 7.4 Criterios clinicos adicionales que excluyen a los pacientes
con neutropenia febril del tratamiento ambulatorio inicial (cont.)

Categoria Criterio

Otros Presencia de una alteracion importante de disfuncion
organica, comorbilidades, signos vitales, signos o sintomas
clinicos o datos de laboratorio o de imagen.

Cualquier empeoramiento clinico de disfuncion orgénica,
comorbilidades, signos vitales, signos o sintomas clinicos
o0 datos de laboratorio 0 de imagen, seglin determine el
médico tratante

Fragilidad fisica o médica, seglin determine el médico
tratante

Embarazo o lactancia

Necesidad de controlar el dolor con farmacos intravenosos

Fracturas, lesiones o necesidad de radioterapia urgente

Fuente: adaptado Taplizt RA, Kennedy EB, Bow EJ, Crews J, Gleason C, Hawley DK, et al.
ASCO and IDSA Clinical Practice Guideline Update,2018.J Clin Oncol.2018;36(30):3043-
3054.

Cuadro 7.5 Puntaje de la Asociacion Multinacional para los Cuidados
de Apoyo en el Cancer (MASSC) para detectar a los pacientes con
neutropenia febril con bajo riesgo de complicaciones médicas

Caracteristicas Puntaje’

Carga de fiebre neutropénica sin sintomas o con sintomas leves® 5
Sin hipotensién (presion arterial sistolica > 90 mmHg)

Sin enfermedad pulmonar obstructiva crénica

Tumor sélido o cancer hematoldgico sin infeccion fingica previa®
Sin deshidratacion que requiera fluidos parenterales

Carga de fiebre neutropénica con sintomas moderados®
Paciente ambulatorio

Edad < 60 afios 2

W wWws o

2 El puntaje méximo es 26. Un puntaje > 21 indica riesgo bajo de complicaciones médicas.

b Carga de enfermedad febril neutropénica se refiere al estado clinico general del paciente
afectado por el episodio de fiebre neutropénica. Se debe evaluar segln la escala
siguiente: asintomatico o sintomas leves (5 puntos), sintomas moderados (3 puntos) y
sintomas graves o moribundo (0 puntos). Los puntos 3 y 5 no son acumulados.

¢ Enfermedad flingica previa demostrada o infeccion tratada empiricamente como fingica.
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Cuadro 7.6 Grupos de Talcott para la estratificacion del riesgo
de complicaciones médicas por fiebre neutropénica

Grupo  Caracteristicas

| Pacientes hospitalizados (en el momento de inicio de la fiebre)

I Pacientes ambulatorios con comorbilidad que requiera, por si
misma, hospitalizacion

1} Pacientes ambulatorios sin comorbilidad, pero con cancer sin
controlar

Ive Pacientes ambulatorios con céncer controlado y sin comorbilidad

2 El grupo IV se considera de bajo riesgo.

Cuadro 7.7 Indice clinico de neutropenia febril estable
(CISNE, por sus siglas en inglés)

Variable® Puntaje
Estado funcional ECOG® > 2 2
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 1
Enfermedad cardiovascular crénica 1
Mucositis grado > 2 (seglin la clasificacion del Instituto Nacional 1
del Cancer de los Estados Unidos)
Monocitos < 200/ ul 1
Hiperglicemia de estrés 2

@ Las seis variables se integran en un puntaje de 0 a 8, que clasifica a los pacientes en tres
grupos prondsticos: bajo riesgo (0 puntos), intermedio (1 a 2 puntos) y alto (> 3 puntos).
 ECOG: Escala funcional del Eastern Cooperative Oncologic Group. Estados funcionales:
1, paciente asintomatico; 2, paciente sintomatico, pero completamente ambulatorio;
3, paciente sintomético, < 50% del tiempo en cama durante el dia; 4, paciente
sintomatico, > 50% del tiempo en cama durante el dia, pero no encamado totalmente;
5, paciente encamado; y 6, muerte. 7

7.Tratamiento antibiético de nifios y adultos con céncer y neutropenia febril | 177



Diagrama 7.1 Recomendaciones para el manejo inicial del paciente
adulto con fiebre y neutropenia

Primera parte

Clasificacion de los pacientes con fiebre en servicios de urgencia (triaje) en las
6 semanas a partir de haber recibido quimioterapia

N

Suponer que se trata de infeccion bacteriana.
Tomar la temperatura y muestras de sangre antes del tratamiento.

En los primeros 15 minutos a partir del triaje, \I/

Evaluar sisteméaticamente para maximizar las probabilidades de determinar el diagndstico
clinico y microbioldgico que podrian afectar la eleccion del antimicrobiano y el prondstico.

En la primera hora a partir del triaje, \L

Administrar tratamiento antibiético empirico?

Segunda parte

Seleccionar a los pacientes candidatos a tratamiento ambulatorio.
Valorar el grado de riesgo de complicaciones médicas graves asociadas con neutropenia
febril, con base en el juicio clinico (cuadro 7.3) o herramientas de riesgo validadas
(cuadros 7.4 y 7.5, anteriores)

\2

N2 N2
Alto riesgo: presencia de criterios Bajo riesgo: ausencia de criterios clinicos
clinicos (cuadro 7.3) o puntaje (cuadro 7.3) o puntaje MASCC > 21 (cuadro 7.4)
MASCC® < 21 (cuadro 7.4) 0 grupo de Talcott 4 (cuadro 7.5). Considerar el uso
0 grupo de Talcott 1-3 del puntaje CISNE® (cuadro 7.6) para los pacientes
(cuadro 7.5) de “bajo riesgo” con tumores sélidos que hayan
recibido quimioterapia de intensidad media o
moderada y parecen estar clinicamente estables.

i 2

Puntaje CISNE® 1-2: | Puntaje CISNE® 3:
manejo ambulatorio | Hospitalizar®

| Evaluary confirmar el apoyo logistico y psicosocial del paciente.

Manejo ambulatorio

m Administrar la primera dosis del tratamiento empirico en la clinica, servicio de
urgencia u hospital.

m Se recomienda dar tratamiento empirico con una fluoroquinolona (ciprofloxacina o
levofloxacina) + amoxicilina/clavulanato (o clindamicina, si el paciente es alérgico
a penicilinas).

m Observar a los pacientes durante 4 horas antes del alta.

2 Tratamiento antibiético empirico seglin recomendacion en la pagina 170 de esta guia.
® Asociacion Multinacional para los Cuidados de Apoyo en Cancer (por su sigla en inglés).
¢ Indice clinico de neutropenia febril estable (por su sigla en inglés).
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Diagrama 7.3 Manejo con antibidticos del paciente neutropénico febril

Paciente de alto riesgo con figbre persistente (> 4 dias)

v

con sospecha de infeccion.

Examen e historia clinica diarios; hemocultivos; cultivos de cualquier sitio

v

v

v

Fiebre sin causa definida

+ Clinicamente estable.

* Recuento de neutrdfilos
en ascenso, la recuperacién
de la médula es inminente.

Fiebre sin causa definida

+ Clinicamente estable.

* Resolucién de
neutropenia no es
inminente.

Infeccién documentada

- Clinicamente inestable.

= Empeoran signos y
sintomas de infeccion.

v

Il "

Observar. No cambiar

Revaluar y hacer nuevos

antibicticos a no ser que | | Conusede | | Con uso de examenes (IC, RW)
los datos microbiolég?cos fluconazol profilaxis en busca de nuevos
o radiogrficos sugieran (profilaxis de | | contra hongos || Sitios de infeccion o
nueva infeccion levadura). filamentosos.® || empeoramiento. Cultivo/
u : biopsia/drenaje de sitios
de infeccién: evaluar
i presencia de agentes
\ patdgenos bacterianos,
Método preventivo: ) . i ic6ti
P Tratamiento Considerar virales o micoticos.
bk antifiingico cambio de Revaluar cobertura, dosis y
"aﬁr,"'e.” to (incluido tratamiento espectro para determinar
antifingico con i
base eﬁ los contra hongos a una clase si son adecuados.

I | filamentosos y distinta de Considerar afadir
resultados de la empirico* con antifiingico que | | tratamiento antimicdtico
tomografia axial. ) " L empirico. Ampliar
Realizar pruebas equinocandina o | | tenga actividad - ATPRAE
seriadas de suero voriconazol o contra hongos | | cobertura antimicrobiana

anfotericina B. filamentosos. para inestabilidad
galactomanano. hemodinamica.

RM: resonancia magnética, TC: tomografia computarizada.

2 Profilaxis con azoles de nueva generacion (voriconazol o posaconazol) o anfotericina.

® Abordaje anticipado (preventiva) consiste en una combinacion de pruebas clinicas,
seroldgicas y tomografia axial computarizada para iniciar tratamiento antimicético. Esta
practica es aceptable cuando se trata de pacientes sin signos clinicos ni toracicos ni
tomografia axial computarizada toracica y de senos paranasales que indique infeccion
flngica y cuyos resultados serolégicos fueron negativos para infeccion flingica y no
detectaron hongos en ninguna parte del cuerpo.

¢ La opcién de administrar un antimicético empiticamente depende de la posibilidad de
encontrar agentes micéticos patégenos, de la toxicidad y del costo del tratamiento.
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7.3 Manejo de la neutropenia febril en pacientes con COVID-19

Dado que los pacientes sometidos a quimioterapia estén en riesgo de neutropenia,
la Red Nacional de Centros Oncoldgicos (NCCN, por su sigla en inglés) categoriza los
regimenes de tratamiento seglin el riesgo del paciente de desarrollar neutropenia.

Se recomienda hacer pruebas diagndsticas para SARS-CoV-2 a pacientes con
cancer que presenten sintomas indicativos de COVID-19.

Las decisiones sobre el tratamiento deben considerar la biologia del cancer, las
necesidades de hospitalizacion, la frecuencia de las visitas clinicas y el grado de
inmunosupresion. Los regimenes de tratamiento deberdn cambiarse segin la
eficacia, la capacidad de administracién oral, la frecuencia de las infusiones y los
riesgos potenciales de toxicidad pulmonar.

El paciente febril neutropénico

Para la neutropenia febril, los pacientes deben someterse a pruebas de SARS-CoV-2
y recibir antibidticos empiricos. Los pacientes de bajo riesgo pueden ser tratados
en el hogar, mientras que los de alto riesgo deben ser hospitalizados.

La administracion de dexametasona ha mostrado ser beneficiosa para
los pacientes con COVID-19 en cuanto a prevenir la mortalidad. El uso de
dexametasona, tocilizumab y baricitinib debe monitorearse por infecciones
secundarias (véase también el capitulo 16, seccion 16.8). La anticoagulacion
debe manejarse de manera similar a otros pacientes hospitalizados. En caso de
regimenes de quimioterapia con un riesgo intermedio o alto de neutropenia febril,
habréa que utilizar el factor estimulante de colonias de granulocitos.

Tratamiento de COVID-19 y manejo de la quimioterapia en pacientes
con cancer concomitante

El tratamiento de COVID-19 en pacientes con céncer sigue las directrices de la
poblacion general. Los pacientes con cancer que desarrollan COVID-19 de leve a
moderada califican para terapias anti-SARS-CoV-2 ambulatorias. Los ajustes de
la quimioterapia en pacientes con COVID-19 deben involucrar a especialista en
hematologia u oncologia.

Interacciones medicamentosas

Las interacciones medicamentosas entre los tratamientos para COVID-19 y las
terapias contra el cancer requieren una consideracion cuidadosa. El nirmatrelvir
potenciado con ritonavir, comdinmente utilizado para COVID-19, tiene un potencial
significativo de interaccién con la quimioterapia y las inmunoterapias debido a
la fuerte inhibicién del CYP3A por parte del ritonavir. También se debe considerar la
interaccion de la dexametasona como inductor de CYP3A4.
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Consideraciones especiales en niilos con cancer

Los pacientes pediatricos con cancer pueden tener sintomas de COVID-19 mas
leves que los adultos, y hay directrices especificas de manejo proporcionadas
por grupos internacionales de oncologia pediatrica. También estan disponibles
consideraciones especiales para el uso de antivirales en niflos con
inmunocompromiso, entre otros, aquellos con malignidades.
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8. PROFILAXIS ANTIMICROBIANA

8.1 Profilaxis antimicrobiana en cirugia, nifios y adultos

En la elaboracién de este capitulo se consultaron las pautas de la OMS para
prevenir la infeccion de sitio quirdrgico (1).

La administracién profilactica de antibi6ticos es una de las estrategias para
prevenir infecciones de sitio quirtirgico y también una causa importante del
uso inapropiado de antibiéticos (2-7). En el recuadro 8.1, a continuacion, se
destacan algunas caracteristicas relevantes de la profilaxis antimicrobiana en
relacién con la cirugia.

Recuadro 8.1 Consideraciones importantes de la profilaxis
antimicrobiana en cirugia

La profilaxis quirdrgica es la primera causa de consumo de antimicrobianos
en hospitales a nivel mundial y solo ha demostrado ser beneficiosa en las
cirugias y localizaciones desctitas en el cuadro 8.1.

Es una medida complementaria y no sustituye el buen juicio clinico,
las medidas de asepsia y antisepsia, ni la buena técnica quirirgica.
Por ejemplo, en cirugia electiva de colon, es fundamental la limpieza
intestinal mecanica.

Para que la profilaxis antimicrobiana en cirugia sea eficaz, es necesario
administrar el antibidtico en el periodo preoperatorio, 6ptimamente en los
60 minutos antes de la incisién quirdrgica.

Algunos antibidticos, como la vancomicina o las fluoroquinolonas, requie-
ren un tiempo de infusion de 1 a 2 horas. En caso de indicarse esos
farmacos, su administracion debe iniciarse en los 120 minutos anteriores
a la incision quirdrgica.

Habitualmente, es suficiente dar una dosis preoperatoria lnica. Si la
cirugia dura mas de 4 horas o se produce pérdida importante de sangre,
debe repetirse la dosis a las 4 horas, excepto cuando se administra
vancomicina o aminoglucésidos, en cuyo caso no es necesario repetir la
dosis.

Es importante descartar la presencia de infeccién oculta en el periodo
preoperatorio, particularmente en cirugia urolégica o implante de prétesis
(por ejemplo, valvular o de cadera). Si se detecta infeccion oculta, esta
debe tratarse antes del procedimiento, excepto en cirugias de urgencia.
Es preferible conocer de antemano si el paciente tiene alergia a la
penicilina, ya que las cefalosporinas constituyen la indicacion habitual.
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Recuadro 8.1 Consideraciones importantes de la profilaxis
antimicrobiana en cirugia (cont.)

8. ldealmente, el antimicrobiano para la profilaxis quirdrgica debe ser:

m Activo contra los agentes patégenos que tengan la mayor probabilidad
de contaminar el sitio quirdrgico.

m Administrado en dosis apropiada y en un momento que garantice su
concentracion adecuada en el suero y tejido durante el periodo de
contaminacion potencial.

= Inocuo.

m Administrado por el minimo tiempo posible para reducir los efectos
adversos, la aparicion de resistencia y los costos de la atencion.

En el cuadro 8.1 figuran los farmacos recomendados para la profilaxis
quirlrgica; en el 8.2, la clasificacion de las heridas segin el grado de
contaminacién, y en el 8.3, las dosis de antibidticos para la profilaxis quirtrgica
de adultos y nifios.

Cuadro 8.1 Farmacos recomendados para profilaxis antimicrobiana
en cirugia, por localizacion

Tipo de cirugia
y agente infeccioso Adultos y ninos®

Oftélmica (Staphylococcus aureus, —Aplicacion tépica de solucion de

S. epidermidis, Streptococcus sp., neomicina polimixina B-gramicidina

bacilos gramnegativos) o fluoroquinolonas, 1 gota cada
5 a 15 min por 5 dosis en 1 hora,
antes del inicio del procedimiento.
Se puede agregar cefazolina 100 mg
subconjuntival o intracdmara en dosis
de 1 a 2,5 mg o cefuroxima 1 mg al
final del procedimiento.

Cabeza y cuello

Limpia No usar antibiéticos.
Acceso por cavidad oral Cefazolina® o cefalotina, ambas +
y nasofaringe (S. aureus, metronidazol e amoxicilina/clavulanato

Streptococcus, anaerobios orales) o ampicilina/sulbactam o clindamicina
+ gentamicina.
Amigdalectomia y adenoidectomia  No usar antibiéticos.
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Cuadro 8.1 Farmacos recomendados para profilaxis antimicrobiana
en cirugia, por localizacién (cont.)

Tipo de cirugia
y agente infeccioso

Adultos y ninos®

Neurocirugia sin protesis
(S. aureus, S. epidermidis)

Cefazolina® o cefalotina. Alergia
a betalactamicos, vancomicina,
dosis (nica.

Toré4cica

Procedimiento no cardiaco
(por ejemplo, lobectomia,
neumonectomia, reseccion
pulmonar y toracotomia)

0 videotoracoscopico

(S. aureus, S. epidermidis,
Streptococcus sp.)°

Cefazolina® o cefalotina. Alergia
a betalactdmicos, vancomicina,
dosis Unica.

Cardiaca/colocacion de
marcapaso (S. aureus,
S. epidermidis, Streptococcus sp.)

Cefazolina.” Paciente de alto riesgo,
con prétesis o previamente internado
en hospital con alta tasa de SARM,¢
vancomicina por 24 horas.

Trasplante cardiaco/
cardiopulmonar

Cefazolina.” Paciente de alto riesgo,
con prétesis o previamente internado
en hospital con alta tasa de SARM,¢
vancomicina por 24 horas.

Esofégica, gastroduodenal,
gastrostomia percutanea, cirugia
de obesidad (anastomosis)

Cefazolina® o clindamicina +
gentamicina o ampicilina/sulbactam.

Procedimientos endoscépicos
sin obstruccion

No usar antibiéticos.

Procedimientos endoscépicos
con obstruccién

Cefazolina® 0 amoxicilina/sulbactam o
ampicilina/sulbactam o amoxicilina/
clavulanato.

Tracto biliar

(colecistectomia no complicada
o laparoscopia) (S. aureus,

S. epidermidis)

Cefazolina 0 amoxicilina/clavulanato o
gentamicina + metronidazol.
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Cuadro 8.1 Farmacos recomendados para profilaxis antimicrobiana
en cirugia, por localizacién (cont.)

Tipo de cirugia
y agente infeccioso

Adultos y ninos?

Intestino delgado

Sin obstruccién intestinal

(bacilos gramnegativos, anaerobios,
enterococos, S. aureus)

Con obstruccion intestinal

(bacilos gramnegativos, anaerobios,
enterococos, S. aureus)

Cefazolina® o clindamicina.

Cefazolina® + metronidazol o
amoxicilina/sulbactam e ampicilina/
sulbactam.®

Colorrectal electiva o de
urgencia (bacilos gramnegativos,
anaerobios)

Si se trata de cirugia electiva, es
fundamental realizar un lavado
mecanico del colon con solucion
osmotica. Ademas, se recomienda
administrar neomicina 1 g/vo

+ eritromicina 1 g/vo 0 neomicina
1 g/vo + metronidazol 1 g/vo en

3 dosis, durante aproximadamente
10 h en la tarde y noche anteriores
a la intervencion). Cefazolina

+ metronidazol o amoxicilina/
clavulanato o0 ampicilina/sulbactam.

Apendicectomia (bacilos
gramnegativos, anaerobios)

Cefazolina + metronidazol. Apéndice
gangrenoso o perforado (véanse

las secciones sobre peritonitis en

el capitulo 5 para nifios e infeccion
intraabdominal en el capitulo 6 para
adultos).

Hernioplastia/herniorrafia con
colocacion de malla (S. aureus,
S. epidermidis, Streptococcus sp.)

Cefazolina o cefalotina o clindamicina.

Trasplante de higado'

Piperacilina/tazobactam o amikacina +
ampicilina 0 amoxicilina/clavulanato.
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Cuadro 8.1 Farmacos recomendados para profilaxis antimicrobiana
en cirugia, por localizacién (cont.)

Tipo de cirugia
y agente infeccioso

Adultos y ninos?

Trasplante de pancreas
y de higado-rifion’

Cefazolina. Para pacientes con alto
riesgo de infeccion flingica (p. €j.,
aquellos con drenaje entérico del
péncreas), fluconazol.

Alergia a betalactamicos, clindamicina
0 vancomicina + amikacina.

Ortopédica

Operaciones limpias de mano,
rodilla o pie sin implantes

u otro material de osteosintesis)
Con uso de material de
osteosintesis o protesis)

(S. aureus, S. epidermidis)

No usar antibiéticos.

Cefazolina, dosis Unica. Alergia a
betalactamicos, pacientes internados
en hospital con alta tasa de SARM o
colonizados por SARM, vancomicina.
Administrar el antibiético de 30 a

60 minutos antes de utilizar torniquete.

Biopsia prostética transrectal

Ciprofloxacina 2 h antes del
procedimiento + gentamicina
0 amikacina

Urolégica®

Instrumentacién del tracto urinario
inferior (bacilos gramnegativos,
anaerobios)

Cirugia limpia sin entrada en

el tracto urinario

Cirugia limpia con entrada en
el tracto urinario

Ciprofloxacina 2 h antes del
procedimiento o gentamicina

0 amikacina.

Ciprofloxacina. Puede agregarse una
dosis tinica de un aminoglucésido
en caso de colocacion de material
protésico (p. €j., prétesis peniana).
Alergia a betalactamicos, clindamicina
0 vancomicina, dosis Unica.
Cefazolina, con o sin gentamicina,
o ciprofloxacina. Alergia a
betalactamicos, clindamicina

0 vancomicina, ambas con o sin
aminoglucésido.
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Cuadro 8.1 Farmacos recomendados para profilaxis antimicrobiana
en cirugia, por localizacién (cont.)

Tipo de cirugia
y agente infeccioso

Adultos y ninos?

Cirugia limpia contaminada (p. €j.,
neovejiga, fistula colovesical)

Cefazolina + metronidazol o
ampicilina/sulbactam o amoxicilina/

clavuldnico. Alergia a betalactamicos,
ciprofloxacina + metronidazol
o clindamicina.

Cirugia de mama con colocacién
de implante (S. aureus,
S. epidermidis, Streptococcus sp.)

Cefazolina.” Alergia a betalactamicos,
vancomicina, dosis Unica.

Histerectomia vaginal o abdominal
(enterobacterias, anaerobios,
€0C0S grampositivos)

Cefazolina® o cefalotina 0 amoxicilina/
clavulanato. Alergia a betalactdmicos,
clindamicina + gentamicina.

Cesdrea electiva o de urgencia
(enterobacterias, anaerobios
0 COCOS grampositivos)

Cefazolina o cefalotina. Alergia
a betalactamicos, clindamicina +
gentamicina.

Legrado uterino por aborto Doxiciclina.

(primer trimestre)

Legrado uterino por aborto Cefazolina o cefalotina.

(segundo trimestre)

SARM: Staphylococcus aureus resistente a meticilina.

@ Las dosis de antibidticos para adultos y nifios se administran una Unica vez, a no ser
que se indique lo contrario.

Usar 2 g de cefazolina en caso de paciente con peso normal y 3 g para peso > 120 kg.
En caso de paciente hospitalizado anteriormente o con miiltiples tratamientos
antibiéticos previos, considerar colonizacién por bacilos gramnegativos y ampliar
cobertura seglin epidemiologia local.

Pacientes en que se colocard implante protésico u otro dispositivo, investigar
colonizacion nasal por SARM.

En lugares con riesgo de colonizacién por betalactamasas de espectro extendido
(BLEE) o hisopado rectal positivo, considerar uso de amikacina.

Considerar afadir un aminoglucésido segin la epidemiologia local o en caso de
colonizacién previa con microorganismos multirresistentes.

En cirugias urolégicas con instrumentacién, siempre realizar urocultivo antes del
procedimiento e iniciar antibioticoterapia 48 a 72 horas antes del procedimiento,
segun antibiograma.

a

®

=
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Cuadro 8.2 Clasificacion de las heridas segiin el grado
de contaminacion de la cirugia

Tipo de herida y definicién

Limpia

Herida quirtirgica no infectada, en la que no se observan signos de
inflamacion y la cual no penetra en tracto respiratorio, digestivo, genital

o0 urinario. Ademas, las heridas se cierran por primera intencion y, si es
necesario, drenan mediante un sistema cerrado. Las heridas quirdrgicas de
incision como consecuencia de traumatismo sin penetracién deben incluirse
en esta categoria.

Limpia contaminada

Herida quirtirgica en la que se ha penetrado en el tracto respiratorio,
digestivo, genital o urinario, en condiciones controladas y sin contaminacion
inusual. Especificamente se incluyen en esta categoria las intervenciones

de tracto biliar, apéndice, vagina y orofaringe, siempre que no haya evidencia
de infeccion ni alteracién importante de la técnica quirtrgica.

Contaminada

Incluye heridas abiertas accidentales recientes. También se incluyen en esta
categoria, las intervenciones con alteracién importante de la técnica estéril
(por ejemplo, masaje cardiaco abierto) o con vertido importante de material
desde el tracto gastrointestinal al campo quirdrgico, incisiones en la que

se encuentra inflamacién aguda no purulenta, incluido tejido necrético sin
evidencia de drenaje purulento.

Sucia o infectada

Heridas producidas por traumatismo penetrante antiguo, con tejido
desvitalizado y con hallazgo de infeccién clinica o perforacion de una
viscera. Esta definicion sugiere que los microorganismos causantes de
la infeccion de localizacién quirtirgica estaban ya presentes en el campo
quirdrgico antes de la intervencion.

Fuente: Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades. Procedure-associated
module. Surgical site infection (SSI) Event. Atlanta: CDC; 2024. Disponible en: https://
www.cdc.gov/nhsn/PDFs/pscManual/9pscSSlcurrent.pdf.
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Cuadro 8.3 Dosis de antibidticos para profilaxis en cirugia, nifos y adultos

Dosis®
Antibidtico Nifios (dosis por kgp) Adultos
Amoxicilina/ 50 mg (por amoxicilina) 2,4 g (amoxicilina 2 g/
clavulanato clavulanato 0,4g)
Amoxicilina/ 50 mg (por amoxicilina) 3 g (amoxicilina 2 g/
sulbactam sulbactam 1 g)
Ampicilina/ 50 mg (por ampicilina) 3 g (ampicilina 2 g/
sulbactam sulbactam 1 g)
Cefalotina 30 mg 2g
Cefazolina 30 mg 2 g (3 g, si peso corporal
> 120 kg)
Ciprofloxacina 10 mg 400 mg (cirugia uroldgica)
500 mg/vo (biopsia prostatica)
Clindamicina 10 mg 900 mg
Doxiciclina - 100 mg
Fluconazol 6 mg 400 mg
Gentamicina 2mg 5 mg/kgp
Metronidazol 15 mg 1g
Piperacilina/ 100 mg (por 45¢
tazobactam piperacilina)
Vancomicina 15 mg 15 mg/kgp

kgp: kilo de peso corporal.
@ Las dosis de antibiéticos para adultos y nifios se administran por via intravenosa una

linica vez, a no ser que se indique lo contrario.

8.2 Profilaxis de endocarditis (adultos y niios)

Nota: se recomienda administrar profilaxis a los pacientes con afeccion cardiaca
de mediano y alto riesgo durante todos los procedimientos con riesgo de

bacteriemia.

Afecciones cardiacas con riesgo de endocarditis infecciosa

Los pacientes que necesitan profilaxis son aquellos con:
m Valvula cardiaca protésica, incluidos homoinjerto, bioprotesis y dispositivo
de asistencia ventricular.
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m  Endocarditis infecciosa previa.
m Cardiopatia congénita.

« Cianética no reparada, incluidos conductos y derivaciones paliativas
(shunts).

« Cardiopatia congénita completamente reparada, con material o dispositivo
protésico colocado mediante intervencién quirdirgica o por cateterismo,
durante los 6 meses inmediatamente posteriores al procedimiento.

« Cardiopatia congénita cianética reparada con defectos residuales en el sitio
o0 adyacente al sitio de colocacién del dispositivo protésico (que inhibe la
recuperacion del endotelio).

= Receptores de trasplante cardiaco que desarrollan valvulopatia cardiaca.

Procedimientos para los que se recomienda profilaxis

m  Procedimientos dentales: todos los procedimientos que involucren la
manipulacién de tejido gingival o regién periapical del diente y puedan
provocar hemorragia, como extracciones dentales, procedimientos perio-
dontales (incluidos cirugia, implantes dentales, endodoncia, reimplante
subgingival, colocacion de bandas de ortodoncia) y limpieza profilactica
que podria sangrar.

= Procedimientos de vias aéreas superiores: adenoamigdalectomia,
intervencién quirlirgica que involucre mucosa respiratoria, broncoscopia
rigida.

m Procedimientos que afectan tejidos infectados que no requieren
profilaxis: inyecciones anestésicas corrientes a través de tejido no
infectado, radiografias dentales, colocacion de aparatos de ortodoncia
removibles, ajuste de aparatos de ortodoncia, colocacién de soportes
(brackets) ortoddncicos, desprendimiento de dientes de leche y sangrado
por traumatismo de los labios 0 mucosa oral.

Profilaxis de endocarditis infecciosa recomendada para procedimientos
dentales

Profilaxis estandar: debe ser administrada 30-60 minutos antes del procedimiento.
Primera opcion: amoxicilina, adultos, 2 g/vo; nifios, 50 mg/kg/vo (dosis
méxima, 2 g).

Otras opciones: alergia a penicilina 0 ampicilina, clindamicina adultos, 600 mg/vo;
nifios, clindamicina 20 mg/kg/vo (dosis méxima, 600 mg) o cefalexina, adultos
2 g/vo; nifios 50 mg/kg/vo.

Profilaxis cuando esta contraindicada la via oral

Primera opcion: 30 minutos antes del procedimiento, adultos, ampicilina 2 g/iv
0 im; nifios, 50 mg/kg/iv o im (maximo 2 g) o cefazolina,1 adultos, 1 g/iv o im;
nifios, 50 mg/kg/iv o im.
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Otras opciones: alergia a penicilina o ampicilina, 30 minutos antes del
procedimiento, clindamicina, adultos, 600 mg/iv o im; nifios, 20/mg/kg/iv 0 im
o cefazolina.!

Profilaxis de endocarditis infecciosa para procedimientos de tractos
respiratorio, genitourinario y gastrointestinal segiin riesgo del paciente
No hay evidencia convincente que relacione la bacteriemia asociada a
procedimientos no dentales y endocarditis infecciosa subsecuente, por lo cual
no se recomienda profilaxis en esas circunstancias.

8.3 Profilaxis de infeccion neonatal por
Streptococcus agalactiae (estreptococo grupo B)

1. Se recomienda estudiar a toda embarazada que se encuentre en las
semanas 36 a 37 de gestacion, para detectar colonizacion por estreptococo
del grupo B (hisopado vaginal y rectal).

2. La bacteriuria por estreptococo del grupo B > 10° UFC/ml, asintomética o
sintomética, requiere tratamiento y profilaxis antibiética intraparto.

3. La deteccion de bacteriuria asintomética por estreptococo del grupo B
< 10° UFC/ml, no requiere tratamiento antibiético materno durante el periodo
preparto, aunque constituye indicacién de profilaxis antibidtica intraparto.

4. En caso de amenaza de parto prematuro y ruptura de membranas, véanse
los diagramas 8.1y 8.2.

Indicar profilaxis en caso de:

® Resultado positivo de la prueba de deteccion realizada entre las semanas 36
y 37 de gestacion, a no ser que se vaya a realizar una cesérea programada
sin ruptura de membranas.

m Antecedente de enfermedad invasiva por estreptococo del grupo B en un
recién nacido de embarazo anterior.

m Bacteriuria por estreptococo grupo B (EGB) durante el embarazo actual.

m  En ausencia de estudios microbiol6gicos, administrar profilaxis si: el parto
se da antes de la semana 37 del embarazo o hay ruptura de membranas
de mas de 18 horas o la temperatura intraparto es > 38 °C o si se obtuvo
resultado positivo para EGB en un embarazo anterior.

La profilaxis no esta indicada:

m  En presencia de cultivo de hisopado vaginal y rectal negativo para EGB, aun
cuando haya factores de riesgo.

m Cuando haya antecedente de cultivo positivo en un embarazo anterior, si el
cultivo actual es negativo.

! No administrar cefalosporinas a pacientes con antecedentes de anafilaxia, angioedema o
urticaria en reaccion a penicilinas o ampicilina.
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m Siel parto es por cesarea, antes de iniciar el trabajo de parto y sin ruptura
de membranas, independientemente del resultado del hisopado rectal y
vaginal.

Esquema recomendado

Primera opcion: penicilina 5 millones de Ul/iv dosis inicial, seguidas de 2,5 a
3 millones de Ul/iv ¢/4 h hasta el nacimiento.

Otras opciones: ampicilina 2 g/iv dosis inicial, seguidos de 1 g/iv ¢/4 h hasta
el nacimiento.

En caso de alergia a penicilina:

m Enausencia de riesgo alto de reaccion anafilactica (definida como historia de
anafilaxia, angioedema, distrés respiratorio o urticaria por la administracion
de penicilina o cefalosporina), cefazolina 2 g/iv dosis inicial, seguida de
1 g/iv ¢/8 h hasta el nacimiento.

m Con alto riesgo de reaccion anafildctica, obtener sensibilidad a clindamicina
en cultivo rectal-vaginal. De ser sensible, clindamicina 900 mg/iv ¢c/8 h o
vancomicina 20 mg/kg/iv (maximo 2 g/dosis) cada 12 h, ambas hasta el
nacimiento.

En los diagramas 8.1 a 8.4 figuran los algoritmos para la deteccion de
colonizacién por EGB, profilaxis intraparto, atencion del recién nacido de madre
que recibid profilaxis para EGB y prevencion secundaria de sepsis precoz por
EGB en recién nacidos.
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Diagrama 8.1 Algoritmo para la deteccion de colonizacion
por estreptococo del grupo B (EGB) y uso de profilaxis intraparto
en casos de trabajo de parto prematuro

Paciente admitida con signos y sintomas de trabajo de parto prematuro®
N
Obtener hisopado rectal-vaginal para cultivo de EGB®
y empezar profilaxis para EGB
N
| ¢Paciente en trabajo de parto? |

Continuar profilaxis para EGB | Suspender profilaxis para EGB |
hasta el nacimiento® [

| Obtener resultados del cultivo para EGB |
I

N J |2
Positivo No disponible en el inicio Negativo

del trabajo de parto y todavia
no esté a término
T

U

Profilaxis de EGB al inicio No se requiere profilaxis al inicio
del trabajo de parto del trabajo de parto; repetir cultivo
rectal-vaginal, si la paciente alcanza
las 35-37 semanas de gestacion y

alin no se ha producido el parto®

EGB: estreptococos del grupo B.

2 Gestacion de < 37 semanas.

® Si la paciente tiene un hisopado rectal-vaginal de las 5 semanas més recientes, el
resultado de ese cultivo debe servir para guiar el tratamiento. Si el resultado es positivo, la
paciente colonizada con EGB debe recibir profilaxis antibidtica intraparto. Si ese resultado
es negativo, no se requiere profilaxis para EGB.

° Si el resultado del cultivo de EGB se recibe antes del nacimiento y es negativo, suspender
la profilaxis para EGB.

¢ Debe repetirse el cultivo rectal-vaginal si el anterior tiene mas de 5 semanas.
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Diagrama 8.2 Algoritmo para detectar estreptococos del grupo B (EGB)
y profilaxis intraparto en casos de gestacion antes de término? y ruptura
prematura de membrana

Obtener hisopado rectal-vaginal para cultivo de EGB® y empezar antibicticos
segln las normas de atencion para prolongar el nacimiento o profilaxis de EGB®
N
| ¢Paciente en trabajo de parto? |

I

Si

Continuar con antibiéticos Continuar con antibiéticos segin
hasta el parto las normas de atencion para
prolongar el nacimiento o mantener
antibidticos durante 48 h, si se
administra profilaxis de EGB

| Obtener resultados del cultivo EGB |
I

\ L 2
Positivo No viable en laboratorio Negativo

y la paciente atn

en parto prematuro
Profilaxis EGB al inicio y durante No se requiere profilaxis al inicio
el trabajo de parto del trabajo de parto; repetir cultivo
rectal-vaginal si pasan mas de
5 semanas y alin no se ha
producido el parto®

@ Gestacion de < 37 semanas.

® Si la paciente tiene un hisopado rectal-vaginal de las 5 semanas mas recientes, el
resultado de ese cultivo debe servir para guiar el tratamiento. Si es positivo, la paciente
colonizada con EGB debe recibir profilaxis antibiGtica intraparto. Si el resultado de un
cultivo realizado en las 5 semanas méas recientes es negativo, no se requiere profilaxis
para EGB.

¢ Si el cultivo de EGB se recibe antes del nacimiento y es negativo, suspender la profilaxis
para EGB.

d Debe repetirse el cultivo rectal-vaginal si el anterior tiene mas de 5 semanas.
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Diagrama 8.3 Algoritmo para la atencion del recién nacido
cuya madre recibié profilaxis para prevenir infeccion por
estreptococo del grupo B

¢Profilaxis de EGB indicada |5 o —
para la madre?

\

\Sl/l'

¢La madre recibié > 4 h
de penicilina, ampicilina ~ —> No —>|  Observacidn por > 48 h*®
o cefazolina iv?

\2

No

l

¢> 35 semanas de gestacion
y duracién de ruptura de —> Si —> Observacién por > 48 h?
membrana <18 h?

\2

No

2

¢< 35 semanas de gestacion
0 duracién de ruptura de
membrana > 18 h?

Atencion clinica corriente

. Evaluacion limitada®
ST Observacién por > 48 h?

EGB: estreptococo del grupo B.

2 Ante signos de sepsis, realizar evaluacion diagndstica completa e iniciar tratamiento con
antibiéticos.

Si el recién nacido tiene > 35 semanas de gestacion, la observacién puede realizarse
en la casa después de 24 horas y si se han cumplido otros criterios del alta, hay acceso
rapido a la atencién médica y se cuenta con alguien que pueda seguir fielmente las
instrucciones de observacion domiciliaria. Si no se cumple alguna de esas condiciones, el
recién nacido debe observarse en el hospital durante al menos 48 horas y hasta que se
hayan alcanzado los criterios del alta.

La evaluacién limitada incluye hemocultivo (al nacer) y recuento de glébulos blancos
(incluido el recuento diferencial) y plaquetas en sangre (al nacer o a las 6 a 12 horas de
vida 0o ambos).
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Diagrama 8.4 Prevencion secundaria de la sepsis precoz por
enterococos del grupo B (EGB) en recién nacidos

r ¢Signos de sepsis neonatal? ‘\I/

Si No
Evaluacion diagndstica completa® ¢ Corioamniotitis
Tratamiento antibiético® materna?*
Si No

J J

¢ Profilaxis EGB
indicada para
la madre?

Evaluacion limitada®
Observacion por > 48 h

Refiérase al diagrama 8.3.

La evaluacién diagndstica completa incluye hemocultivo, recuento de glébulos blancos
(incluido el recuento diferencial) y plaquetas en sangre, radiografia de térax (si hay
anomalias respiratorias) y puncién lumbar (si el paciente estd suficientemente estable
para tolerar el procedimiento y se sospecha sepsis).

El tratamiento antibiético debe dirigirse a las causas mas comunes de sepsis neonatal,
por ejemplo, ampicilina intravenosa para la enfermedad de EGB y cobertura para otros
microorganismos (entre ellos Escherichia coli y otros agentes patégenos gramnegativos);
deben tenerse en cuenta los patrones locales de resistencia a los antibiéticos (véase
también el capitulo 5, seccion 5.17.)

La consulta con un especialista en obstetricia es importante para determinar el grado de
sospecha clinica de corioamnionitis, cuyo diagndstico es clinico y algunos de sus signos
son inespecificos.

La evaluacion limitada incluye hemocultivo (al nacer) y recuento de glébulos blancos
(incluido el recuento diferencial) y plaquetas en sangre (al nacer o a las 6 a 12 horas de
vida 0 ambos).
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9. CONTRAINDICACIONES, EFECTOS ADVERSOS
E INTERACCIONES DE LOS ANTIBIOTICOS

En este capitulo se describen las contraindicaciones, efectos adversos e
interacciones de los antibiéticos (1-4).

Acido paraaminosalicilico

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, insuficiencia renal, ya que

puede exacerbar la acidosis asociada a ese trastorno; alergia a la aspirina. Anemia

hemolitica por deficiencia enzimatica, alteracién de la funcion hepatica. Precau-

cién en pacientes con Glcera géstrica.

Efectos adversos: anorexia, diarrea, reaccion alérgica, hepatitis, aumento de

tamafio de la tiroides, sindrome de malabsorcidn, fiebre, aumento del tiempo

de protrombina. Pericarditis, agranulocitosis.

Interaccion con:

m Digoxina: posiblemente disminuye la absorcion de digoxina.

m Etionamida y protionamida: aumento de los sintomas gastrointestinales y de
la toxicidad hepética. Pueden causar hipotiroidismo.

m Isoniacida: aumenta los niveles de isoniacida; anticoagulante, aumenta el
riesgo de sangrado.

m Inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina (IECA), aumento de la
presion arterial.

Aminoglucésidos

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida; insuficiencia renal;* miastenia

grave (gentamicina, kanamicina, tobramicina); lesion del nervio auditivo

(estreptomicina). Embarazo. Precaucion en ancianos con hepatopatia, choque,

leucemia, enfermedad grave o uso concomitante de otros farmacos nefrotéxicos.

Amikacina: hipersensibilidad conocida a los aminoglucésidos, embarazo; admi-

nistrar con precaucion a individuos con lesion renal, hepatica, vestibular o con

disminucién de la audicion. Ajustar la dosis para pacientes con insuficiencia
renal u obesos.

Efectos adversos: nefrotoxicidad, ototoxicidad coclear y vestibular y bloqueo

neuromuscular.2 Anemia hemolitica. Disminucién de la viabilidad y motilidad de

los espermatozoides. Amikacina y kanamicina: dolor en el sitio de la inyeccion,
proteinuria, hipokalemia e hipomagnesemia, ototoxicidad coclear y vestibular.

Neurotoxicidad con anestesia y relajantes musculares. Kanamicina: riesgo de

hipotiroidismo.

Interaccion con:

m Aciclovir, &cido etacrinico, anfotericina B, antiinflamatorios no esteroideos
(AINE), cefalosporinas, cefazolina, ciclosporina, cidofovir, cisplatino, furosemida,
polimixina, tacrolimds, vancomicina, medios de contraste, bloqueadores neuro-
musculares: aumenta el riesgo de nefrotoxicidad u ototoxicidad o ambos.
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Aminoglucésidos (cont.)

Interaccion con: (cont.)

= Aminogluclésidos de administracion oral: disminuye la absorcién de digoxina
y metotrexato.

m Clindamicina, foscarnet: aumenta el potencial nefrotéxico.

Amikacina y kanamicina con:

m Anfotericina B, cidofovir, foscarnet: aumenta riesgo de nefrotoxicidad.

m Bumetanida, torasemida, urosemida: puede aumentar la toxicidad de la ami-
kacina y kanamicina.

m Cisplatino: aumenta ototoxicidad y nefrotoxicidad.

m Penicilinas: disminuye la concentracién sérica de amikacina en pacientes con
insuficiencia renal crénica.

m Relajantes musculares (atracurio, pancuronio, tubocurarina): aumenta la activi-
dad de los relajantes musculares y puede producir depresion respiratoria.

Capreomicina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida; precaucion en individuos con in-

suficiencia renal o disminucion de la audicion. Bloqueo neuromuscular. Ajustar la

dosis en pacientes con insuficiencia renal, didlisis u obesos.

Efectos adversos: nefrotoxicidad, azotemia, proteinuria, urticaria, eritema ma-

culopapuloso, ototoxicidad, disminucion de los niveles sanguineos de calcio,

magnesio y potasio, dolor y absceso estéril en el sitio de la inyeccién. Eosinofilia

(segln la dosis).

Interaccion con:

m Farmacos nefrotoxicos u ototoxicos: aumenta la nefrotoxicidad y ototoxicidad
de la capreomicina y otros farmacos por efecto aditivo.

m Relajantes musculares (atracurio, pancuronio, tubocurarina): aumenta la acti-
vidad de los relajantes musculares.

Carbapenemes (5-10)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida; insuficiencia renal.! En pacientes
con epilepsia, evitar el uso de imipenem y usar ertapenem con cautela. Evitar
su administracién a pacientes con antecedentes de infeccion por Clostridioides
difficile. Precaucién en pacientes con alteracion de la funcién hepética.

Efectos adversos: las convulsiones, mas frecuentes con imipenem, se presentan
sobre todo en casos con alteraciones del sistema nervioso o con disminucién
de la funcion renal; hipersensibilidad inmediata, que en ocasiones se origina en
reaccion cruzada con penicilinas; nduseas y vomitos;® aumento de la aspartato
transaminasa o la alanina transaminasa; flebitis leve cuando se aplica por via
endovenosa. La frecuencia de reaccion cruzada en pruebas cuténeas fue de alre-
dedor de 1%. Aumento de la bilirrubina.

Imipenem: lengua negra reversible. Ertapenem: neurotoxicidad en pacientes en
hemodidlisis.
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Carbapenemes (cont.)

Interaccion con:

= Acido valproico: meropenem, ertapenem, imipenem y tebipenem reducen los
niveles séricos del acido valproico.

m Colistina, polimixina B, vancomicina: aumenta la nefrotoxicidad.

= Probenecid: reduce y retrasa la eliminacién urinaria de carbapenemes.

m Ganciclovir: aumenta el riesgo de convulsiones.

Doripenem con:

m Probenecid: aumenta los niveles de doripenem.

m Valproato: disminuye los niveles de valproato.

Cefalosporinas (11-16)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida; insuficiencia renal;* hiperbilirru-

binemia.

Efectos adversos: reacciones de hipersensibilidad, tales como eritema maculo-

papuloso, urticaria, prurito, anafilaxia o angioedema, enfermedad del suero* y

eosinofilia; neutropenia reversible, trombocitosis, hipoprotrombinemia, disminu-

cion de la agregacion de plaquetas; aumento de las enzimas hepéticas; diarrea

con o sin relacion con C. difficile, nefritis intersticial. Superinfeccion por Candida.

En ocasiones, tras la administracion endovenosa, anemia hemolitica, litiasis

biliar y urolitiasis por ceftriaxona en nifos.

Interaccion con:

m Aminoglucdsidos, calcio intravenoso: la ceftriaxona precipita el calcio en el
rifidn y pulmon de neonatos y ancianos, efecto que puede ser mortal.

m Ciclosporina: con ceftriaxona, aumenta nivel de ciclosporina.

m Cloranfenicol: antagonista.

m Colistina, furosemida: aumenta la nefrotoxicidad.

m Cefalexina y metformina: aumenta la concentracion plasmatica de metformina.

m Polimixina B, vancomicina, probenecid: aumenta niveles de cefalosporinas.

m Sulfato de zinc: disminuye la concentracion plasmatica de cefalexina oral.

m Warfarina: aumenta el tiempo de protrombina.

Cicloserina (17)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, epilepsia, depresion, ansiedad,
psicosis; insuficiencia renal, uso excesivo y concomitante de alcohol.

Efectos adversos: insuficiencia renal aguda.

Interaccion con:

m Alcohol: aumenta el riesgo de convulsiones.

m Etionamida e isoniacida: aumentan los efectos sobre el sistema nervioso.

m Fenitoina: puede incrementar los niveles de fenitoina.

Clindamicina (18-22)

Contraindicaciones: hipersensibilidad a clindamicina o lincomicina. Ademas, via
oral: antecedentes de colitis asociada a antibiéticos.
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Clindamicina (cont.)

Efectos adversos: insuficiencia renal aguda; hepatotoxicidad caracterizada por

aumento de transaminasas (clindamicina parenteral); hipotensién y alteraciones

electrocardiograficas (clindamicina intravenosa). Diarrea, colitis pseudomembra-

nosa; vasculitis cuténea.

Interaccion con:

m Cloranfenicol: antagonismo.

m Loperamida, caolina, pectina: aumenta el riesgo de colitis pseudomembranosa.

m Macrdlidos: antagonismo, desarrollo de resistencia cruzada.

= Relajantes musculares: aumenta la accién del relajante muscular.

m Saquinavir: aumenta la toxicidad de la clindamicina. Los pacientes con tuber-
culosis deberian recibir suplementos de piridoxina.

Cloranfenicol

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida o reaccion toxica anterior. En caso

de insuficiencia hepética o renal avanzada o porfiria, administrar con precaucion;

tercer trimestre de embarazo; lactancia; aplasia o hipoplasia medular. No admi-

nistrar con medicamentos que deprimen la médula ésea. Insuficiencia de glucosa-

6-fosfato deshidrogenasa.

Efectos adversos: leucopenia, agranulocitosis, anemia, reaccion neuroldgica o de

intolerancia.

Interaccion con:

m Ampicilina: antagonismo con el tratamiento de meningitis por cepas de estrep-
tococos del grupo B.

m Anticoagulantes orales: aumenta el tiempo de protrombina.

m Aztreonam: antagonismo.

m Barbittricos, fenitoina, rifampicina, etionamida, ciclofosfamida: disminuye el
metabolismo y aumenta la vida media de estos farmacos.

m Ciclosporina: aumenta la concentracion sérica de ambos farmacos, con mayor
probabilidad de efectos secundarios (nefrotoxicidad).

= Cimetidina: aumenta riesgo de supresion medular. Colestasis, parestesias.

= Fenitoina: aumenta la toxicidad de la fenitoina.

m Hierro, acido félico, vitamina B12: retrasa la respuesta al tratamiento de la
anemia.

m Rifampicina, fenobarbital: reduce el nivel y la vida media del cloranfenicol.

m Paracetamol, cimetidina: aumenta el riesgo de toxicidad del cloranfenicol.

m Sulfonilureas: aumenta el efecto hipoglucemiante.

Colistina
Contraindicaciones: hipersensibilidad a polimixinas.
Efectos adversos: nauseas, vomitos, trastornos del gusto, nefrotoxicidad.
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Colistina (cont.)

Interaccion con:

m Aminoglucdsidos, vancomicina, bacitracina, clindamicina y tetraciclina, con-
trastes intravenosos, cefalosporinas, rifampicina, AINE: aumenta riesgo de
nefrotoxicidad.

m Vacuna BCG: disminuye los efectos terapéuticos de la vacuna BCG.

m Bloqueadores neuromusculares: aumenta el bloqueo neuromuscular.

m Quinina y quinidina: aumenta la neurotoxicidad.

Etambutol

Contraindicaciones: neuritis dptica, insuficiencia renal (aclaramiento de creatinina
< 50 ml/min.), artritis gotosa.

Efectos adversos: disminucion de la agudeza visual debido a neuritis dptica rela-
cionada con la dosis y duracion del tratamiento.

Interaccion con:

m Hidréxido de aluminio: absorcion disminuida.

m Isoniacida: aumenta la toxicidad del etambutol.

m Voriconazol: aumenta la toxicidad del etambutol.

Etionamida y protionamida (23, 24)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, insuficiencia hepdtica, porfiria.

Evitar el consumo de bebidas alcohdlicas durante el tratamiento.

Efectos adversos: nauseas, vomitos, diarrea, dolor abdominal, salivacion excesiva,

sabor metdlico en la boca, estomatitis, anorexia y pérdida de peso; trastornos

psicéticos (como depresion mental, somnolencia, mareos, agitacion nerviosa,

dolor de cabeza e hipotension postural); incrementos transitorios de los valores de

bilirrubina sérica y transaminasas, hepatitis (con o sin ictericia); erupcion, fotosen-

sibilidad, trombocitopenia y pdrpura. Cianopsia.

Interaccion con:

m Acido paraaminosalicilico (PAS): aumenta la toxicidad hepatica y puede cau-
sar hipotiroidismo.

m Alcohol: posible reaccion psicética cuando se ingiere alcohol en exceso.

m Cicloserina: puede aumentar la neurotoxicidad y producir convulsiones.

m Isoniacida: aumenta la concentracion sérica de isoniacida. Los pacientes con
tuberculosis deberian recibir suplemento de piridoxina.

Glucopéptidos

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, gastroenteritis, sordera, insufi-
ciencia renal,! colitis. Vancomicina, administrar con precaucion a pacientes con
cirrosis, obesidad, enfermedad grave, riesgo de nefrotoxicidad.
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Glucopéptidos (cont.)

Efectos adversos: la infusion rapida de vancomicina puede generar sintomas de

anafilaxia, entre ellos, hipotension, disnea y urticaria, acompafiados de rubicundez

de la cara y cuello, asi como dolor y espasmo muscular en el pecho y la espalda.

La vancomicina también puede producir vértigo, mareo, fiebre, nduseas y escalo-

frios, ademas de dermatitis exfoliativa, sindrome de Stevens-Johnson, insuficiencia

renal aguda, vasculitis y neutropenia o agranulocitosis reversible. Nefrotoxicidad.

Administrados conjuntamente con aminoglucésidos a individuos con lesién renal

pueden producir nefritis intersticial. Al igual que otros antibiéticos, puede producir

colitis pseudomembranosa. La teicoplanina puede producir fiebre, erupcion,
eosinofilia y trombocitopenia. La daptomicina aumenta las enzimas musculares

y puede producir neumonitis eosindfila.

Interaccion con:

= Aminoglucésidos, anfotericina B, bacitracina, ciclosporina, cisplatino, colimi-
cina, colistina, furosemida, paromomicina, viomicina: aumenta el peligro de
neurotoxicidad y nefrotoxicidad con vancomicina.

m Anestésicos: con vancomicina pueden producir eritema y rubor similar al que
causa la histamina.

m Cloranfenicol: en solucién conjunta puede precipitar la vancomicina.

m Colestiramina: se une a los glucopéptidos y los inactiva cuando ambos medi-
camentos se administran por via oral.

m Digoxina: reduce la eficacia de la digoxina posiblemente por interferir con su
absorcion.

m Heparina: puede inactivar la vancomicina.

m Inhibidores selectivos de serotonina (antidepresivos, paroxetina), vacuna tifoi-
dea parenteral y BCG: aumentan el riesgo del sindrome de serotonina (fiebre,
excitacion, temblores, cambios en el estado mental): disminuye la eficacia de
las vacunas mencionadas.

m Tacrolimus, piperacilina/tazobactam: aumentan el riesgo de nefrotoxicidad.

Isoniacida

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, alcoholismo, lactancia, insuficien-
cia hepética aguda y cronica; insuficiencia renal grave, neuropatia. En lo posible,
no administrar en los primeros 6 meses de embarazo; de lo contrario, agregar
piridoxina. Historia de convulsiones.

Efectos adversos: hipersensibilidad cutdnea; neuropatia periférica, neuritis
Optica, psicosis toxica, convulsiones; hepatitis (nduseas, vomitos, pérdida de
apetito, ictericia, aumento de las transaminasas séricas) y otro dafio hepatico,
sensacion de ardor en los pies. Sindrome similar a lupus eritematoso con artralgia,
pelagra.
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Isoniacida (cont.)

Interaccion con:

= Alcohol, rifampicina: aumenta el riesgo de dafio hepético.

m Astemizol, atorvastatina, cisaprida/lovastatina, pimozida, sinvastatina, terfenadina:
aumentan los niveles plasmaéticos. Cuando la funcién renal o hepatica se encuen-
tra gravemente deteriorada, esté contraindicado administrarlos conjuntamente.

m Etionamida, PAS y propranolol: aumentan el riesgo de nefrotoxicidad.

= Fenitoina, benzodiazepinas, carbamazepina, paracetamol, teofilina: aumenta
niveles y riesgo de toxicidad de estos medicamentos.

= Hidréxido de aluminio: disminuye la absorcion.

m Ketoconazol, itraconazol, sulfonilureas: disminuye los niveles de estos medica-
mentos.

= Prednisolona, hidroxido de aluminio y laxantes: disminuyen niveles de isoniacida.

Ketdlidos
Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida a telitromicina o macrélidos; admi-
nistracién concomitante de sinvastatina, lovastatina o atorvastatina, rifampina, cisa-
prida o pimozida. Pacientes con QT prolongado, ya que podria aumentar el riesgo de
arritmia ventricular (evitar su uso en pacientes con aumento congénito del espacio
QT, bradicardia significativa, hipopotasemia e hipomagnesemia no corregidas o
pacientes a los que se administran antiarritmicos tipo quinidina o procainamida).
Efectos adversos (telitromicina): diarrea, nauseas, vomitos, glositis, estomatitis,
flatulencia, dolor abdominal, cefalea, mareo, vértigo, anorexia, fatiga, ansiedad,
insomnio, somnolencia, anomalias de la vision (diplopia), prurito, erupcion
cutanea, urticaria, eczema, bradicardia, parestesias, hepatitis con o sin ictericia,
aumento de enzimas hepdticas, bilirrubina o fosfatasa alcalina, colitis pseudo-
membranosa; puede aumentar el intervalo QT, producir lesion hepética grave y
exacerbar la miastenia.
Interaccion, telitromicina con:
m Ergotamina y dihidroergotamina: concomitancia con alcaloides derivados del
cornezuelo de centeno por riesgo de vasoconstriccion grave.

Linezolid (25, 26)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida. Precaucion en los casos que
reciben tratamiento concomitante que produce supresion de la médula 6sea o
que padecen de supresion de la médula 6sea. Sindrome carcinoide; neuropatia.

Efectos adversos: diarrea, cefalea, nduseas, moniliasis oral o vaginal, hiper-
tension, nduseas y vomitos, dispepsia, dolor abdominal localizado, prurito,
decoloracion de la lengua. Acidosis lactica. También puede producir anemia,
leucopenia, trombocitopenia y pancitopenia, generalmente asociadas a trata-
mientos de mas de dos semanas de duracion, que revierten cuando se suspende
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Linezolid (cont.)

Efectos adversos: (cont.)

el medicamento. Como ocurre con otros antibidticos, también puede producir dia-

rrea y colitis pseudomembranosa, asociada a C. difficile o no. Los tratamientos

prolongados pueden producir neuropatia dptica y periférica.

Interaccion con:

m Agentes simpaticomiméticos; con dopaminérgicos, aumenta la presion san-
guinea, ya que es inhibidor no selectivo de la monoaminoxidasa.

m Alimentos y bebidas con tiramina, pseudoefedrina y fenilpropanolamina:
puede elevar la presion arterial.

m Anticoagulantes orales: aumenta el tiempo de protrombina.

= Antidepresivos, inhibidores de la serotonina: aumenta el riesgo del sindrome
de serotonina (fiebre, excitacion, temblor).

Macrolidos

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, insuficiencia renal grave (claritro-

micina),! embarazo (claritromicina), lactancia (claritromicina), arritmia cardiaca

(eritromicina), insuficiencia hepética (eritromicina).

Efectos adversos (26, 27): los mas graves son colitis pseudomembranosa por

crecimiento de C. difficile y arritmia ventricular. Exacerbacion de los sintomas de

miastenia grave, sobre todo asociada con el uso de antihistaminicos. Los mas

comunes son calambres abdominales, vémitos, diarrea, reaccion alérgica; fiebre,

reaccion cutanea, eosinofilia; colestasis hepatica; mareo, vértigo, sordera transi-

toria, hipoacusia; superinfeccion del tracto gastrointestinal o vaginal por Candida

o bacilos gramnegativos. Con azitromicina, estenosis pildrica en nifios y riesgo de

torsion de puntas y arritmia fatal.

Interaccion con:

m Anticoagulantes orales: aumenta el tiempo de protrombina.

m Loratadina, quinidina: aumenta la concentracion de estos medicamentos y el
riesgo de arritmias.

m Carbamazepina, ciclosporina, digoxina, ergotamina, teofilina, valproato, triazo-
lam, midazolam, esteroides: aumenta el nivel y la toxicidad de estos farmacos.

m Colchicina: la claritromicina aumenta la toxicidad de la colchicina (28), sobre
todo ante insuficiencia renal.

m Fluconazol y ritonavir: aumenta el nivel sérico claritromicina.

m Lovastatina, atorvastatina, sinvastatina (estatinas metabolizadas por el cito-
cromo CYP3A4): aumentan niveles de ambos. Rabdomiolisis.

= Tacrolimds: aumenta niveles séricos de este farmaco.

m Zidovudina (AZT): disminuye el nivel de AZT.
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Metronidazol

Contraindicaciones: embarazo y lactancia. Hipersensibilidad. Falla hepatica y dis-

crasia. Precaucion en pacientes con insuficiencia renal cronica (efectos adversos

pulmonares).

Efectos adversos: convulsiones, encefalopatia, alteraciones en la funcién cerebe-

lar, ataxia; neutropenia reversible, oscurecimiento de la orina, ginecomastia, gusto

metdlico, alteraciones gastrointestinales, pancreatitis leve; ardor uretral o vaginal;

reaccion cutdnea maculopapulosa, urticaria y colitis pseudomembranosa.

Interaccion con:

m Alcohol: efecto tipo disulfirdn.

m Anticoagulantes orales: aumenta efecto.

m Disulfiran: reaccion psicética.

m Fenitoina: aumenta la toxicidad.

m Fenobarbital, rifampicina, esteroides: disminuyen la eficacia del metronidazol.

m Litio: aumenta toxicidad del litio.

m Lopinavir: aumenta efecto arritmogénico del lopinavir.

m Mebendazol: aumenta efectos adversos del metronidazol; asociado a sindro-
me de Stevens-Johnson.

m Microfenolato: disminuye la concentracién de microfenolato.

m Sulfonilureas: riesgo de hipoglucemia.

Nitrofuranos, nitrofurantoina

Contraindicaciones: embarazo y lactancia; edad menor de 1 mes; sensibilizacion
previa, neuropatia periférica (nitrofurantoina), hepatitis aguda, neumonitis, enuria,
coliburia, insuficiencia renal (nitrofurantoina); deficiencia de glucosa-6-fosfato
deshidrogenasa (nitrofurantoina) o de piruvato deshidrogenasa; hipersensibilidad
conocida.

Efectos adversos: nduseas, vomitos, diarrea y dolor abdominal; anorexia, astenia,
reaccion cutanea alérgica, reaccion pulmonar de hipersensibilidad aguda, suba-
guda y cronica; infiltrado pulmonar; alteracion de la funcién hepatica; anemia
hemolitica? neuropatia periférica.

Interaccion con:

m Espironolactona: riesgo de hiperpotasemia.

Penicilinas (penicilinas naturales, ampicilina, amoxicilina con o sin inhibidores
de betalactamasas® y penicilinas semisintéticas antiestafilococo, penicilinas anti
Pseudomonas + inhibidores de betalactamasas.®)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida.

Efectos adversos: alergia, p. €j., anticuerpos IgE, anafilaxia, urticaria temprana, anti-
cuerpos citotdxicos,® complejos antigeno anticuerpo, enfermedad del suero, hipersen-
sibilidad retardada, dermatitis de contacto, diarrea, enterocolitis, anemia hemolitica,®
alteraciones de las plaquetas; aumento de la aspartato transaminasa; sobrecar-
ga de sodio, hipokalemia, hiperkalemia aguda; convulsiones;® nefritis intersticial,
cistitis hemorragica;® con amoxicilina, hepatitis colestética (28, 29).
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Penicilinas (cont.)

Interaccion con:

m Alopurinol: aumenta riesgo de eritema con ampicilina.

m Anticonceptivos orales: disminuye su efecto.

m Cefoxitina: antagonismo en el tratamiento de infecciones por cepas de
Pseudomonas.

m Heparina y anticoagulantes orales: con piperacilina/tazobactam y cefoperazo-
na/sulbactam aumenta el riesgo de sangrado.

m Metotrexato: aumenta la toxicidad del metotrexato. Con piperacilina/tazobac-
tam, disminuye la eliminacion renal de metotrexato.

m Probenecid: aumenta los niveles de penicilinas.

m Tetraciclina: puede antagonizar el efecto bactericida de la oxacilina. Puede
disminuir la actividad antibacteriana de ticarcilina/clavulanato.

m Vancuronio: con piperacilina/tazobactam, aumenta y prolonga bloqueo neu-
romuscular.

m Vancomicina: con piperacilina/tazobactam, riesgo de nefrotoxicidad.

Pirazinamida

Contraindicaciones: embarazo, insuficiencia hepética o renal, porfiria, enfermedad
gotosa grave.

Efectos adversos: nauseas y vomitos, reaccion de hipersensibilidad, dolores arti-
culares, hiperuricemia, ictericia, aumento de las transaminasas séricas por hepa-
totoxicidad. Nefritis intersticial. Rabdomiolisis con mioglobinuria.

Interaccion con:

m Alopurinol, probenecid: disminuye la accién uricosurica.

m Ciclosporina: niveles erraticos de ambos farmacos.

= Rifampicina: disminuye el nivel plasmatico de rifampicina.

Polimixinas (29, 30)

Contraindicaciones: polimixina b, hipersensibilidad conocida. Colistina, hipersen-
sibilidad a polimixinas. El colistimetato de sodio esta contraindicado en miastenia
grave. En caso de insuficiencia renal, ajustar la dosis y administrar con precaucion.
Efectos adversos: polimixina B: nefrotoxicidad, bloqueo neuromuscular y parestesias.
Interaccion de poliximina B con:

m BCG: disminuye los efectos terapéuticos de la vacuna BCG.

m Bloqueadores neuromusculares; aumenta el bloqueo neuromuscular.

m Colistina: aumenta los efectos de bloqueo neuromuscular.

m Quinina y quinidina parenteral: aumenta la neurotoxicidad.

Quinolonas (31-41)
Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, embarazo y lactancia; insuficien-
cia renal grave.
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Quinolonas (cont.)

Efectos adversos: cefalea moderada, anorexia, nduseas, vomitos, gusto desagra-

dable, diarrea; insomnio, alteraciones del humor, mareo, convulsiones,? reaccién

cutdnea alérgica, fototoxicidad; artropatia, erosién de cartilago, ruptura de tendén;

neuropatia periférica; prolongacién del espacio QT; riesgo de insuficiencia valvular

y regurgitacion cardiaca. Aneurisma y diseccion adrtica en pacientes con factores

de riesgo. Leucopenia y eosinofilia y aumento asintomatico de transaminasas.

Hipoglucemia grave (34, 35).

Pancreatitis, insuficiencia renal aguda y exacerbacién de la miastenia grave. Con

ciprofloxacina y moxifloxacina, uveitis; con levofloxacina y moxifloxacina, lesién

hepética aguda.

Interaccion con:

= Antidcidos (calcio, magnesio, aluminio) o sucralfato, hierro, zinc, productos
lacteos: disminuyen la absorcién de las quinolonas.

m Antiarritmicos: aumentan el intervalo QT (amiodarona y procainamida).

= Antiinflamatorios no esteroideos y foscarnet: incremento de estimulacion del
sistema nervioso central; pueden provocar convulsiones.

m Ciclosporina: posible aumento de nefrotoxicidad. Con levofloxacina, aumenta
la concentracién de ciclosporina.

= Ciprofloxacina: aumenta la concentracién de ciprofloxacina.

= Clozapina: aumenta la concentracion de clozapina.

m Diazepam: aumenta los niveles de diazepam.

= Didanosina: disminuye la absorcién.

= Fenitoina: probable reduccién de la concentracion de fenitoina.

m Gliburida: con ciprofloxacina, hipoglucemia grave.

m Insulina: fluctuacion de la glucemia.

m ltraconazol: con ciprofloxacina, aumenta la concentracion de itraconazol.

m Pentoxifilina: con ciprofloxacina, cefalea.

m Probenecid: disminuye la secrecion tubular de ciprofloxacina y aumenta sus
niveles séricos.

m Sulfonilureas: con levofloxacina y ciprofloxacina, riesgo de hipoglucemia.

= Tacrolimds: con levofloxacina, aumenta la concentracién de tacrolimus.

m Teofilina: pueden aumentar los niveles de teofilina.

m Warfarina: puede aumentar el efecto anticoagulante de la warfarina.

Rifabutina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida; plaquetopenia (< 50 000/mm?)
o leucopenia (< 1000/mm3); colitis. No administrar junto con saquinavir. Ajuste
de dosis ante insuficiencia renal.

Efectos adversos: naduseas, vomitos, aumento de enzimas hepaticas, ictericia,
gastritis, anorexia, diarrea, dolor abdominal, flatulencia, dispepsia, leucopenia,
neutropenia, trombocitopenia, anemia, artralgia, mialgia, fiebre, erupcion, uveitis
mediana a grave, reversible.
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Rifabutina (cont.)

Interaccion con:

m Dapsona, metadona y otros narcéticos, anticoagulantes, corticosteroides,
ciclosporina, glucésidos cardioténicos, quinidina, sulfonilureas y otros
hipoglucemiantes, analgésicos, anticonceptivos orales: disminuye el nivel
plasmaético de estos medicamentos.

m Indinavir, nelfinavir, fluconazol, amprenavir, claritromicina: absorcion disminuida
por &cido paraaminosalicilico y antiacidos.

m Ketoconazol, barbitdricos, diazepam, verapamilo, betabloqueadores, clofibrato,
progestinas, disopiramida, mexiletina, cloranfenicol, anticonvulsivos: disminuye
la accién de estos medicamentos.

m Saquinavir, ritonavir: no asociar.

Rifampicina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida; gastritis aguda; hepatitis. En lo

posible, no administrar en los primeros 6 meses de embarazo, excepto en casos

de tuberculosis y brucelosis. Pacientes con VIH en tratamiento antirretroviral.

Precaucion ante alcoholismo, hiperbilirrubinemia, porfiria y alteracion hepatica.

Efectos adversos: mareo, dolor abdominal, diarrea, nauseas, vomitos; coloracién

de la orina (anaranjada o roja), insuficiencia renal aguda, cefalea, ictericia,

aumento de las transaminasas o de la bilirrubina; pdrpura, prurito y exantema.

La administracion prolongada puede causar reaccion cutdnea maculopapular o

dermatitis exfoliativa. Cautela en caso de pacientes con lentes de contacto.

Interaccion con:

= Barbitricos, atovacuona, betabloqueadores, digoxina, diazepam, cloranfenicol,
anticonceptivos orales, corticosteroides, ciclosporina, doxiciclina, estrégenos,
fluconazol, itraconazol, sulfonilureas, nifedipina, teofilina, cimetidina, fenitoina,
triazolam, verapamil, anticoagulantes e hipoglucemiantes orales: disminuyen la
vida media y eficacia de estos medicamentos.

m Claritromicina, trimetoprima/sulfametoxazol: aumentan los niveles de rifampicina.

= Determinacién microbiolégica de acido flico y vitamina B12: altera el resultado.

m Estatinas, bloqueadores del calcio, tacrolimus, quinidina y propafenona: disminuye
la concentracion plasmética de estos farmacos.

m Halotano, pirazinamida e isoniacida: efecto aditivo de hepatotoxicidad.

m Inhibidores de proteasas, zidovudina, raltegravir y nevirapina: disminuyen los
niveles de estos farmacos.

= Medios radioldgicos de contraste y bromosulftaleina: disminuye la excrecién
biliar de estas sustancias.
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Tetraciclinas

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, insuficiencia renal;! embarazo y

lactancia; fotosensibilidad; edad menor de 8 anos; seudotumor cerebral.

Efectos adversos: reacciones de hipersensibilidad, como anafilaxia, urticaria, ede-

ma local, eritema, sindrome similar a lupus eritematoso, cuando se administra por

tiempo prolongado; pigmentacion de ufias, piel y esclerdtica;® fotosensibilidad.

Decoloracién o coloracién de los dientes en nifios; ulceraciones esofagicas,

dolor epigéstrico, diarrea, vomitos, alteracion de la funcién hepatica (sobre todo en

embarazadas); agrava lesiones renales previas; vértigo;! moniliasis oral o vaginal y

colonizacion de especies bacterianas resistentes a tetraciclinas. Al igual que otros

antibicticos, puede producir colitis pseudomembranosa (tigeciclina). La tigeciclina

también puede producir nduseas y vémitos en hasta 10% de los pacientes e

hipofibrinogenemia (42-44).

Interaccion con:

m Alcohol, antidcidos (con calcio, magnesio y aluminio), bicarbonato de sodio,
barbitricos, carbamazepina, hierro oral, fenitoina, productos lacteos, didano-
sina, sucralfato y bismuto: disminuyen la absorcion de la tetraciclina.

m Digoxina: aumenta el efecto de la digoxina.

m Anticoagulantes orales: aumenta el tiempo de protrombina.

m Metoxiflurano: nefrotoxicidad.

m Litio: aumenta el efecto del litio.

m Metotrexato: aumenta el efecto del metotrexato.

m Teofilina: aumenta la toxicidad de la teofilina.

Trimetoprima/sulfametoxazol (45, 46)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida a uno de los farmacos, anemia

megalobldstica, embarazo (liltimas 2 semanas), lactancia, edad < 2 meses; insufi-

ciencia renal grave, insuficiencia hepatica, porfiria, deficiencia de glucosa-6-fosfato

deshidrogenasa. En caso de obstruccién intestinal, administrar por via intravenosa.

Efectos adversos: anemia hemolitica aguda; reaccion de hipersensibilidad (eritema

nodoso o multiforme, erupcion, vasculitis y anafilaxia, nduseas, vomitos, diarrea),

enfermedad del suero, reaccion cutdnea, sindrome similar a lupus eritematoso,

fiebre, cefalea, depresion, necrosis hepatica, ictericia; prurito, erupcion cuténea;

hiperpotasemia e insuficiencia renal aguda y aumento de la creatinina.

Interaccion con:

m Anticoagulantes orales: aumenta el tiempo de protrombina.

m Anticonceptivos, 6-mercaptopurina: disminuye los efectos de ambos.

m Ciclosporina: disminuye los niveles de ciclosporina.

m Digoxina: aumento del nivel de digoxina con sulfasalazina.

m Espironalactona, antagonistas de los receptores de angiotensina Il: riesgo de
hiperpotasemia.
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Trimetoprima/ sulfametoxazol (cont.)

Interaccion con: (cont.)

= Fenitoina, dapsona, ciclosporina, procainamida, rifampicina, loperamida y
warfarina: aumenta las concentraciones séricas de estos medicamentos.

m Indometacina, fenilbutazona, salicilatos, probenecid: aumentan la actividad
de las sulfonamidas.

m Hipoglucemiantes orales: aumenta riesgo de hipoglucemia.

m Metotrexato y pirimetamina: aumenta el riesgo de anemia megaloblastica.

m Oxido nitrico: metahemoglobinemia en pacientes pediatricos.

m Sulfonilureas: aumenta el riesgo de hipoglucemia.

m Tiopental: aumenta el efecto del tiopental.

! Ajustar la dosis segin el aclaramiento de creatinina.
2 Poco comuin.

3 Infusion rapida con imipenem.

* Cefaclor.

® Con clavulanato.

5 Minociclina.
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10. FUNCION RENAL Y TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES

La insuficiencia renal puede afectar todos los aspectos de la farmacocinética:
absorcidn, distribucion, metabolismo y excrecion. Por este motivo, la dosificacion
de los antimicrobianos cambia seglin el grado de disfuncion renal, con ajustes
propios para cada medicamento.

Estas recomendaciones se presentan por separado para pacientes pediatricos
(cuadro 10.1), neonatos que requieren administracion de vancomicina
(cuadro 10.2) y adultos (cuadro 10.3). Las bandas de funcion renal, expresadas
como aclaramiento de creatinina estimada, varian seglin el farmaco, siguiendo la
divisién utilizada en las fuentes consultadas.

El aclaramiento de creatinina puede estimarse a partir de la concentracion de
creatinina plasmatica, utilizando ecuaciones validadas. Tales ecuaciones pierden
precision cuando la funcién renal estd cambiando en forma rapida. Para los
pacientes pediatricos, la funcién renal se estima mediante la ecuacién de Schwartz
modificada, que no ha sido validada para nifios menores de 1 afo de edad. Se
sugiere consultar con un profesional farmacéutico el ajuste de dosis apropiado
para nifios de ese grupo de edad con insuficiencia renal.

La dosificacion de los antimicrobianos puede variar segln la enfermedad de que
se trate. En los cuadros que siguen, se consignan las dosis habituales de los
farmacos y, en algunos casos, las utilizadas para indicaciones especificas. Sin
embargo, se recomienda revisar las dosis para pacientes con funcién renal normal
en el capitulo correspondiente a la enfermedad en cuestion y luego aplicar el
ajuste sugerido en estos cuadros.
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Cuadro 10.2 Dosis inicial de vancomicina para neonatos,
segiin edad y peso corporal

Neonatos a término, hasta 1 mes de edad

Peso Edad (en dias) Dosis de vancomicina®
<1,2kg - 15 mg/kg c/24 h
la2kg <7 15 mg/kgc/12 h
la2kg >7 15 mg/kgc/8 h
>2 kg <7 15 mg/kgc/12 h
> 2 kg >7 15 mg/kg c/8 h

@ La dosis inicial de vancomicina para recién nacidos se basa en el peso corporal y la edad
postnatal (en dias) y no en el aclaramiento de creatinina.

Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Abacavir vo*

>50 600 mg c/24h M
<50 Sin cambio

30-50 Sin cambio

10-29 Sin cambio

<10 Sin cambio

* No utilizar con formulaciones (con lamivudina + dolutegravir o lamivudina/dolutegravir)
en pacientes con aclaramiento de creatinina < 50 ml/min.

Aciclovir iv Profilaxis VHS Tratamiento VHS D
> 50 2,5 mg/kgc/8h 5 mg/kg c/8h
30-50 2,5 mg/kgc/12h 5 mg/kgc/12h
10-29 2,5 mg/kg ¢/24h 5 mg/kg c/24 h
<10 1,25 mg/kge/24 h 2,5 mg/kg ¢/24h
Dosis méxima*
> 50 10 mg/kg c/8h
30-50 10 mg/kgc/12h
10-29 10 mg/kg c/24h
<10 5 mg/kg c/24h

VHS: virus herpes simple

* Para meningitis, encefalitis y varicela, pacientes inmunocomprometidos.

Aciclovir vo Profilaxis VHS Tratamiento VHS

> 50 400 mgc/12h 400 mgc/8h
u800mgc/12h

VHS: virus herpes simple
Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, didlisis leve; DM, didlisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacidn; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento
de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)
Aciclovir vo (cont.)
30-50 400 mgc/12h 400 mgc/8h
u800mgc/12h
10-29 400 mgc/12h 400 mgc/12h
<10 200 mgc/12h 200 mgc/12h
Tratamiento varicela
Z6ster
30-50 800 mg 5v/d
10-29 800 mgc/8h
<10 800 mgc/12h
Adefovir
> 50 10 mgc/24h HD
30-50 10 mgc/48a72h
10-29 10 mgc/72h
<10 10 mg/semana (después de
la didlisis el mismo dia)
Amikacina iv* D
Dosis de carga 7,5 mg/kg, después:
> 50 5,0mg/kgc/12h
30-50 5,0 mg/kg c/12h
10-29 5,0 mg/kg c/24h
<10 5,0 mg/kg c¢/48 a72h
* Dosis seglin farmacocinética. Monitorizar concentracion.
Amoxicilina vo DM
> 50 500 mgc/8hu875mgc/12 h
30-50 500 mgc/8hu875mgc/12h
10-29 500 mg ¢/12 h*
<10 500 mg c/24h

* Puede que no sea necesario ajustar la dosis, debido a la baja concentracién que alcanza
el medicamento vo.

Amoxicilina/ clavulanato vo; dosificacién basada en amoxicilina DM
> 50 500 mgc/8a12h* 875 mgc/12 ht

30-50 500 mgc/8a 12 h* 875 mgc/12 ht

10-29 500 mgc/12h 500 mg ¢/12 ht

<10 500 mgc/24 h

* Osteomielitis: 500 mg ¢/8 h para aclaramiento de creatinina (ACr) > 30 ml/min.

T Para la forma de liberacion prolongada, la dosis méxima es de 2000 mg ¢/12 h. Esta
contraindicada si ACr (aclaramiento de creatinina) < 30, debido a la falta de estudios
especificos.

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, didlisis leve; DM, diélisis moderada;

ND, paciente no en dialisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Ampicilina iv DM
> 50 l1gc/4a6h 2gc/4abh*

30-50 1gc/8h 2gc/6a8h

10-29 1gc/12h 2gc/8al2h

<10 1gc/24h 2gc/12h

* Meningitis: 2 g ¢c/4 h.

Ampicilina/sulbactam iv DM
> 50 1,5gc/6h 3gc/6h*

30-50 15¢c/8h 3gc/8h*

10-29 1,5gc¢/12h 3gc/12 h*

<10 1,5¢gc/24h 3gc/24h*

* Usar 3 g si la penetracion tisular es importante (abscesos, pie diabético, insuficiencia vascular,
osteomielitis, infeccion intraabdominal).

Anfotericina B* Convencionalt  Complejo lipidico Liposomal ND
> 50 0,5-1,5 mg/kg 5 mg/kg 3-5 mg/kg
c/24h c/24h c/24h
30-50 Sin cambio Sin cambio Sin cambio
10-29 Sin cambio Sin cambio Sin cambio
<10 0,5-1,5 mg/kg  Sin cambio Sin cambio
c/24a 48 ht

* Los diferentes productos de anfotericina B no son equivalentes y no deben usarse
indistintamente: verificar el nombre comercial, el nombre comdn y la dosis antes de la
administracion.

* La dosis méxima de anfotericina B convencional es 1,5 mg/kg ¢/24 h.

* No hay eliminacion renal, pero es necesario reducir la dosis o extender el intervalo para
reducir el riesgo de nefrotoxicidad.

Atazanavir vo ND
> 50 300 mg c/24 h*

<50 No se requiere ajuste de dosis.

* 300 mg con ritonavir 100 mg ¢/24 h.

Atovacuona vo M
> 50 750 mgc/12h

30-50 Sin cambio

10-29 Sin cambio. Contraindicada la asociacion con proguanil.
<10 Sin cambio. Contraindicada la asociacién con proguanil.
Azitromicina iv ND
> 50 500 mg ¢/24 h 500 mg ¢/24 h

30-50 Sin cambio Sin cambio

10-29 Sin cambio Sin cambio

<10 Sin cambio Sin cambio ND

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, didlisis leve; DM, didlisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Azitromicina vo

> 50 250 mg ¢/24 h 500 mg ¢/24 h

30-50 Sin cambio Sin cambio

10-29 Sin cambio Sin cambio

<10 Sin cambio Sin cambio

Aztreonam iv DM
> 50 1gc/8h 2gc/8h

30-50 1gc/12h 1gc/8h

10-29 1gc/24h 1gc/12h

<10 500 mg ¢/24 h 1gc/24h

Caspofungina iv ND
> 50 Dosis de carga 70 mg por 1 sola vez, seguidos de 50 mg ¢/24 h.
30-50 Sin cambio

10-29 Sin cambio

<10 Sin cambio

Cefalexina vo DM
> 50 500 mg c/6h

30-50 500 mg c/6h

10-29 500 mg ¢/8h*

<10 500 mg ¢/12 h*

* El ajuste de dosis podria no ser necesario, debido a la baja concentracion que alcanza
el medicamento vo.

Cefazolina iv DM
> 50 1gc/8h 2gc/8h
30-50 1gc/8h 2gc/8h
10-29 1gc/12h 2gc/12h
<10 1gc/24h(2gc/48h) 2gc/24h
Cefepima iv Meningitis D
> 50 1gc/8h 2gc/8h
30-50 1gc/12h 2gc/12h
10-29 1gc/24h 2gc/24h
<10 1g¢/24 h 2gc/24h
Neutropenia febril
> 50 2gc/8h
30-50 2gc/8h
10-29 1gc/12h
<10 1gc/24h

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, dialisis; DL, didlisis leve; DM, dialisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/1: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Cefoxitina iv D
> 50 1gc/6h 2gc/6h

30-50 1gc/8h 2gc/8h

10-29 1gc/12h 2gc/12h

<10 1gc/24h 1gc/24h

Cefpodoxima vo

> 30 200-400 mgc/12 h

10-30 200-400 mg c/24 h

<10 200-400 mg 3 veces/semana posdialisis

Ceftarolina iv

>50 600 mgc/12 h

<50 400 mgc/12 h
Ceftazidima iv DL
>50 1gc/8h 2gc/8h*

30-50 1gc¢/12h 2gc/12 h*

10-29 1-2gc/24h 2gc/12 h*

<10 1gc/24h 2gc/24 h*

* Pacientes con neutropenia febril: dosis maxima.
Ceftazidima/avibactam

>50 No requiere ajuste de dosis.

31-50 1,258 (18/0,25¢g)ivc/8h

16-30 0,94 ¢(0,758/0,19 g)ivc/12 h

6-15 0,94 ¢ (0,75 8/0,19 g) ivc/24 h

<5 0,94 g (0,75 8/0,19 g) ivc/48 h
Ceftolozano/tazobactam

30-50 750 mg (500 mg/250 mg) ivc/8 h

15-29 375 mg (250 mg/125 mg) ivc/8 h

<10 Dosis de carga, 750 mg (500 mg/250 mg) HD

seguidos de 150 mg (100 mg/50 mg c/8 h

los dias de hemodidlisis inmediatamente

después de la dialisis).
<10 No requiere ajuste de dosis. D
Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, didlisis leve; DM, didlisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/1: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Ceftriaxona iv

> 50 1gc/8h 2gc¢/12 h*

30-50 1gc/12h 2gc/12 h*

10-29 1-2gc/24h 2gc/12 h*

<10 1gc/24h 2gc/24 h*

* En todas las indicaciones la dosis es de 1 g ¢/24 h, salvo en meningitis (2 g ¢/12 h),
obesidad (dos veces el peso corporal ideal) y osteomielitis (2 g ¢/24 h).

Cefuroxima iv DM

>50 750 mgc/8 h

30-50 750 mgc/8 h

10-29 750 mgc/12 h

<10 750 mgc/24 h

Cefuroxima axetilo vo DM

>50 250-500 mgc/12 h

30-50 250-500 mgc/12 h

10-29 250-500 mg c/24 h

<10 250-500 mg c/48 h

Cidofovir

>55 Induccion: 5 mg/kg, 2 dosis separadas por 7 dias
Mantenimiento: 5 mg/kg ¢/2 semanas

<55 Contraindicado*

* También esta contraindicado en casos con proteinuria > 100 mg/dl.

Ciprofloxacina iv* DL

>50 400 mgc/12h 400 mgc/8h

30-50 400 mgc/12h 400 mgc/8h

10-29 400 mgc/24 h 400 mgc/12h

<10 400 mgc/24 h 400 mgc/24 h

* Pseudomonas aeruginosa: administrar ¢/8 h.

Claritromicina vo ND

> 50 500 mgc/12h

30-50 500 mgc/12h

10-29 500 mgc/12h

<10 500 mg ¢/24h

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, dialisis leve; DM, didlisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD

(ml/min)

Claritromicina XL vo ND

> 50 1gc/24h

30-50 1gc/24h

10-29 1gc/24h

<10 500 mg ¢/24h

Clindamicina iv ND

> 50 600 mgc/8h 900 mgc/8h

30-50 Sin cambio Sin cambio

10-29 Sin cambio Sin cambio

<10 Sin cambio Sin cambio

Clindamicina vo

> 50 300 mgc/6h 450 mgc/6h

30-50 Sin cambio Sin cambio

10-29 Sin cambio Sin cambio

<10 Sin cambio Sin cambio

Cloranfenicol iv*

> 50 50-100 mg/kg/d fraccionados 4 g/d DL
c/6a8hc/6-8h

30-50 Sin cambio

10-29 Sin cambio

<10 Sin cambio

* Si el estado gastrointestinal del paciente lo permite, darlo por via oral.

Cobicistat

> 70 Reforzador de inhibidor de proteasa o elvitegravir

<70 Contraindicado

Colistina iv*

>80 2,5-5 mg/kg/dia en 2 a 4 dosis

50-79 2,5-3,8 mg/kg/dia en 2 dosis

30-49 2,5 mg/kg/dia en 1 a 2 dosis

10-29 1,5-5 mg/kg ¢/36 h

* La dosificacion se expresa en colistina base.

Dalbavancina D

>10y<30 750 mg/iv seguidos de 375 mg

<10D No requiere ajuste de dosis.

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, dialisis; DL, didlisis leve; DM, diélisis moderada;
ND, paciente no en dialisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Qaptomicina iv* DL
(Usense solo 4 mg/kg para infecciones de piel y partes blandas.)

> 50 4 mg/kg c/24h 6 mg/kgc/24 h

30-50 4 mg/kg c/24h 6 mg/kgc/24 h

10-29 4 mg/kg c/48h 6 mg/kg c/48 h

<10 4 mg/kg c/48h 6 mg/kg c/48 h

* En casos graves, dosis maxima de 10 mg/kg ¢/24 h.

Darunavir vo S/l
> 50 800 c/24 h 0600 mgc/12 h*

<50 t

* Administrar junto con ritonavir 100 mg ¢/12 o0 24 h.
T No es necesario ajustar la dosis en caso de insuficiencia renal moderada. No hay
estudios farmacocinéticos sobre pacientes con insuficiencia renal grave.

Dolutegravir*
<50 50 mg/d

No requiere ajuste de dosis.
* No utilizar en formulacién combinada.
Doxiciclina iv/vo

> 50 200 mg la primera dosis, seguidos de 100 mg ¢/12 h.
<50 No requiere ajuste de dosis.

Efavirenz vo S/l
> 50 600 mg porla noche antes de dormir.

<50 Sin cambio

Emtricitabina vo* DM
> 50 200 mgc/24h

30-49 200 mg c/48h

15-29 200 mgc/72h

<15 200 mgc/7d

* Pacientes en HD: 200 mg ¢/96 h al finalizar la didlisis, si la dosis se administra el mismo
dia de la didlisis.

Emtricitabina/tenofovir vo* S/l

> 50 200/300 mg ¢/24 h*

* No se recomienda la dosis fija; véanse los componentes por separado.

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, didlisis leve; DM, diélisis moderada;
ND, paciente no en dialisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD

(ml/min)

Entecavir*

> 50 0,5mgc/24h

30-50 0,5mgc/48h

10-29 0,5mgc/72h

<10y HD 0,5mgc/7

* La dosis se duplica (1 mg) en caso de enfermedad refractaria a lamivudina o hepatopatia
descompensada.

Eritromicina iv/vo ND

> 50 500 mgc/6 h 1gc/6h

30-50 500 mgc/6 h 1gc/6h

10-29 500 mgc/6 h 1gc/6h

<10 500 mgc/6a8h 1gc/8h

Ertapenem DM

>30 1gc/24h

<30 500 mg ¢/24h

Etambutol vo DL

> 50 15-25 mg/kg ¢/24 h

30-50 15-25 mg/kg ¢/24-36 h

10-29 15-25 mg/kg ¢/36-48 h

<10 15-25 mg/kg ¢/48 h

HD 15-25 mg/kg ¢/48 h post HD

Etravirina vo S/l

> 50 200 mg 2 v/d después de comer.

<50 Sin cambio

Flucitosina vo D

> 50 12,5 mg/kg c/6h 37,5 mg/kg c/6 h*

30-50 12,5 mg/kgc/12h 37,5 mg/kgc/12h

10-29 12,5 mg/kg c/24h 37,5 mg/kg c/24h

<10 12,5 mg/kg c/48h 37,5 mg/kg c/48h

* Meningitis criptococécica en pacientes con VIH: dosis de 25 mg/kg ¢/6 h. La dosis se
puede ajustar con base en la concentracion sérica.

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, dialisis leve; DM, didlisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Fluconazol iv DM
(Solo para infeccion sistémica y no funguria.)

> 50 200 mgc/24h 400 mg ¢/24 h*

30-50 200 mgc/24h 400 mg c/24h

10-29 100 mg c/24 h 200 mgc/24h

<10 100 mg c/48 h 200 mgc/48h

* Puede requerir dosis de hasta 800 mg/d, seglin la sensibilidad de la especie de Candida.

Fosamprenavir S/l

> 50 1,4gc/12 h*

<10 Sin cambio

* Reducir la dosis a 1,4 g c¢/24 h cuando se administra junto con ritonavir 100 a
200 mg c/24 h. Reducir la dosis a 700 mg ¢/12 h cuando se administra con ritonavir
100 mg ¢/12 h.

Foscarnet Induccion Mantenimiento

De acuerdo al aclaramiento de creatinina/peso (ml/min/kg)*

>1,4 60 mg/kg c/8 h 120 mg/kg c/24 h
>1,0-1,4 45 mg/kg c/8 h 90 mg/kg c/24 h
>0,8-1,0 50 mg/kg ¢/12 h 65 mg/kg c/24 h
>0,6-0,8 40 mg/kg c/12 h 105 mg/kg c/48 h
>0,5-0,6 60 mg/kg c/24 h 80 mg/kg c/48 h
>0,4-0,5 50 mg/kg ¢/24 h 65 mg/kg c/48 h
<0,4 No usar No usar

* Pacientes con aclaramiento de creatinina < 70 ml/min: consultar la dosis a farmacéutico.
El tipo de infeccion y el grado de funcién renal deben evaluarse para ajustar la dosis
correctamente.

Ganciclovir iv  Induccién Mantenimiento D
> 50 5mg/kgc/12h 2,5-5* mg/kgc/24 h
30-50 2,5 mg/kg c/24h 1,25 mg/kg ¢/24h
10-29 1,25 mg/kg c/24h 0,625 mg/kg c/24h
<10 1,25 mg/kg c/48h 0,625 mg/kg c/48h

*5 mg/kg para un aclaramiento de creatinina de > 70 ml/min; 2,5 mg/kg para un
aclaramiento de creatinina de 50-69 ml/min.

Paciente en: HD, hemodialisis; D, dialisis; DL, didlisis leve; DM, diélisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento
de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)
Ganciclovir vo D
> 50 1-1,5 g 3 veces/d
30-50 1-1,5 g 1 vez/d
10-29 500 mg 1vez/d
<10 500 mg ¢/48h
Gentamicina iv* Dosificacién convencional Dosificacién extendida D
Dosisdecarga  2-3 mg/kg -
> 80 1,7-2 mg/kg/ ¢/8 h 5,1 mg/kg c/24 h
60-80 TFG: 50-80 4 mg/kgc/24 h
40-59 1,7mg/kg c/12 h TFG 40-60:
TFG 30-49: 3,5 mg/kg c/24 h
30-39 1,7 mg/kg c/12-24 h 2,5 mg/kg c/24 h
20-29 TFG 10-29: 4 mg/kg c/48 h
10-19 1,7 mg/kg c/24 h 3 mg/kg c/48 h
<10 1,7 mg/kg c/48-72 h 2mg/kgc/72 h
TFG: tasa de filtracion glomerular
* Dosis de acuerdo con la farmacocinética. Monitorizar los niveles.
Imipenem/cilastina DM
> 50 500 mg c/6h 1gc/6h
30-50 500 mg ¢/8h 500 mg c/6h
10-29 500 mgc/12h 500 mgc/8h
<10 250 mgc/12h 500 mgc/12h
Isoniacida vo* D
> 50 300 mgc/24h
<50 Sin cambio
Itraconazol iv/vo ND

> 50 200 mg ¢/24 h 200 mg ¢/12 h
30-50 200 mg ¢/24 h 200 mgc/12 h

10-29 200 mg /24 h* 200 mg ¢/12 h*
<10 100 mg c/24 h* 100 mg ¢/12 h*

TFG: tasa de filtracion glomerular
* La via intravenosa estd contraindicada con TFG < 30 ml/min, por acumulacion del
vehiculo ciclodextrina, pero se puede administrar por via oral.

Ketoconazol vo
> 50
<50

200-400 mg c/24h
Sin cambio

ND

Paciente en: HD, hemodialisis; D, didlisis; DL, dialisis leve; DM, didlisis moderada; ND, paciente
no en didlisis. S/I: sin informacicn; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Lamivudina vo* S/l
> 50 150 mg c¢/12 h 0 300 mgc/24 h

30-49 150 mg c/24h

15-29 150 mg primera dosis, luego 100 mgc/24 h

5-14 150 mg primera dosis, luego 50 mgc/24 h

<5 50 mg primera dosis, luego 25 mgc/24 h

* Lamivudina/zidovudina vo: no se recomienda dar dosis fijas. Véanse las dosis de cada
componente por separado.

Levofloxacina iv/vo* ND

> 50 500 mg ¢/24 h 750 mgc/24h

30-50 500 mg ¢/24 h 500 mg ¢/24 h

10-29 250 mg c/24h 500 mg ¢/48h

<10 250 mg c/48h 500 mg ¢/48h

* Con buen funcionamiento del tracto gastrointestinal, administrar vo.

Linezolid iv/vo* DM

> 50 600 mg c/24 h

30-50 Sin cambio

10-29 Sin cambio

<10 Sin cambio

Lopinavir/ritonavir S/l

> 50-30 400/100 mgc/12 h

<50 Sin cambio

Maraviroc vo

> 50-30 No parece necesario el ajuste de dosis para pacientes con
insuficiencia renal leve 0 moderada.

<30 No usar en caso de insuficiencia renal grave.

Meropenem iv* Neutropenia febril DM

> 50 500 mgc/6h 1gc/8h

30-50 500 mg ¢/8h 1gc/12h

10-29 500 mgc/12h 500 mg c/12 h

<10 500 mg ¢/24 h 500 mg ¢/24 h

* Consultar con especialista en infectologia las dosis para casos de meningitis

y osteomielitis.
Paciente en: HD, hemodidlisis; D, dialisis; DL, didlisis leve; DM, dialisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/1: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Metronidazol iv/vo

> 50 500 mg c/8h* 500 mg c/6 ht

30-50 500 mg c/8h* 500 mg c/6ht

10-29 500 mg c/8h* 500 mg ¢/6 ht

<10 500 mg ¢/12 h* 500 mg ¢/8 ht

* Infecciones por Clostridium difficile: administrar ¢/8 h.

1 Infecciones del sistema nervioso central: administrar ¢/6 h.

Micafungina iv

>50 100 mg ¢/24 h*

<50 Sin cambio

* Profilaxis de candidiasis esofagica: 50 mg c/24. Infecciones por hongos filamentosos:
150 mg ¢/24 h.

Moxifloxacina iv/vo S/l
>50 400 mg ¢/24h

30-50 Sin cambio

10-29 Sin cambio

<10 Sin cambio

Nafcilina/oxacilina ND
>50 2gc/4h

<50 Sin cambio

Nevirapina vo S/l
>50 200 mg ¢/12 h*

<50 Sin cambio

* Dosis de introduccién: 200 mg ¢/24 h para los primeros 14 d de tratamiento para
disminuir la frecuencia de la erupcién.

Nitrofurantoina

>50 100 mgc/6h

30-50 Por debajo de este nivel de aclaramiento de creatinina, el
10-29 medicamento no es eficaz debido a una concentracion urinaria
<10 inadecuada.

Norfloxacina DL
> 50 400 mgc/12h

30-50 400 mgc/12h

10-29 400 mgc/24h

<10 400 mg c/24h

Paciente en: HD, hemodialisis; D, dialisis; DL, didlisis leve; DM, dialisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Oseltamivir vo  Profilaxis Tratamiento S/l
> 50 75mgc/24h 75mgc/12h

30-50 75mgc/24h 75mgc/12h

10-29 75 mgc/48h 75 mgc/24h

Penicilina iv MUI = 1 millén de unidades internacionales DM
> 50 0,5MUl c/4 h 4MUlc/4h

30-50 0,5MUl c/6 h 2 MUl c/6h

10-29 0,5MUl c/8 h 2 MUl c/8h

<10 0,5MUlc/12 h 2MUlc/12 h

Penicilina vo DM
> 50 500 mg c/6h

30-50 500 mgc/6h

10-29 500 mg c/8h*

<10 500 mg ¢/12 h*

* Puede que no sea necesario ajustar la dosis, dada la baja concentracion que alcanza
cuando se administra vo.

Pentamidina ND
> 50 4 mg/kg c/24h
30-50 4 mg/kg c/24h
10-29 4 mg/kg c/24h
< 10* 4 mg/kg c/48h

* En casos de neumonia por Pneumocystis jirovecii con riesgo vital, 4 mg/kg una vez al
dia por 7 a 10 dias, seguidos de 4 mg/kg, dias alternativos, hasta completar al menos
14 dosis. En casos menos graves: 4 mg/ kg, dias alternativos, hasta completar como minimo
14 dosis. No se requiere reducir la dosis en casos de leishmaniasis y tripanosomiasis.

Piperacilina iv DM
> 50 3gc/4h 3gc/4h
30-50 3gc/6h 4gc/6h
10-29 3gc/8h 4gc/6h
<10 3gc/12h 4gc/8h

Paciente en: HD, hemodialisis; D, dialisis; DL, dilisis leve; DM, dialisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Piperacilina/ DM
tazobactam iv

> 50 3,3758¢/6h 3,375g¢c/4h

30-50 3,3758¢/6h 3,375g¢/6h

10-29 3,3758¢/8h 3,375g¢/6h

<10 3,3758¢/12h 3,375g¢/8h
Pirazinamida vo* DM
> 50 20-30 mg/kg c/24 h

30-50 20-30 mg/kg ¢/24 h

10-29 20-30 mg/kg ¢/24 h

<10y HD 25-35 mg/kg 3 veces/semana, posdidlisis

* Méx. 2 g/d en tratamiento diario 0 3 g/dosis en trisemanal.
Raltegravir vo

> 50 400 mgc/12h
<50 Sin cambio
Ribavirina S/l
> 50 Sin ajuste de dosis
30-50 Usar con precaucion
10-29 Usar con precaucion
<10 Usar con precaucion
Rifabutina
> 50 300 mg ¢/24 h*
30-50 Sin cambio
10-29 Sin cambio
<10 Sin cambio
* Con ritonavir, 100 mg/d; no exceder de 150 mg/d.
Rifampicina vo/iv S/l
> 50 Tuberculosis Sinergia en S. aureus
600 mg ¢/24 h 300 mgc/8al2h
30-50 Sin cambio Sin cambio
10-29 Sin cambio Sin cambio
<10 Sin cambio Sin cambio

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, didlisis leve; DM, didlisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento
de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)
Ritonavir vo Como reforzador de inhibidores de la proteasa. S/l
> 50 100 mgc/12 024 h
<50 Sin cambio
Saquinavir vo S/l
> 50 1gc/12 h*
<50 Sin cambio
* Administrar junto con ritonavir 100 mg ¢/12 h.
Sofosbuvir
> 50 400 mgc/24 h
30-50 Usar con precaucion si
el ACr < 50 ml/min
10-29
<10
Sofosbuvir/ledipasvir S/l
> 50 1 comprimido ¢/24 h
30-50 Usar con precaucion si
el ACr < 50 ml/min.
10-29 M
<10 S/I
Sofosbuvir/velpatasvir S/l
> 50 1 comprimido ¢/24 h
30-50 Usar con precaucion si
el ACr < 50 ml/min.
10-29 M
<10 S/l
Telbivudina
> 50 600 mgc/14 h
30-50 600 mg c/48 h
10-29 600 mgc/72 h
<10 600 mg c/96 h
HD 600 mg ¢/96 h (dosis después de

la dialisis el mismo dia)

Paciente en: ACr, aclaramiento de creatinina; HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, dialisis leve;
DM, didlisis moderada; ND, paciente no en dialisis. S/I: sin informacién; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento

de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)

Tenofovir disoproxil fumarato vo

> 50 300 mgc/24h

30-49 300 mgc/48h

10-29 300 mg dos veces por semana

<10 300 mg por semana con la hemodialisis

Tigeciclina iv

> 50 100 mg (dosis de carga), luego 50 mgc/12 h ND
<50 Sin cambio

Tobramicina Dosis seglin farmacocinética.
Trimetoprima/sulfametoxazol iv*

No NPJ NPJ DM
> 50 2,5 mg/kg ¢/12 h 5 mg/kg ¢/6h
30-50 2,5 mg/kg ¢/12 h 5 mg/kg ¢/6h
10-29 2,5 mg/kg ¢/12h 5 mg/kg ¢/12h
<10 2,5 mg/kg ¢/24 h* 5 mg/kg ¢/24 h*

NPJ: Neumonia por Pneumocystis jirovecii.
* Dosificacion en base al componente trimetoprima.

Trimetoprima/ sulfametoxazol vo* DM
> 50 160/ 800 mg c/12 h 5 mg/kgc/6 h

30-50 160/ 800 mgc/12 h 5 mg/kg c/6 h*

10-29 160 /800 mgc/12 h 5 mg/kgc/12 h

<10 160 / 800 mg c/24 hf 5 mg/kg ¢/24 h*

* Dosificacion basada en el componente trimetoprima. Redondear al mdiltiplo de 160
mas cercano.

* Dosis de acuerdo con la farmacocinética. Monitorizar los niveles.

* No recomendado por el fabricante debido a la litiasis renal para un aclaramiento de
creatinina de < 15 ml/min.

Paciente en: HD, hemodidlisis; D, didlisis; DL, dialisis leve; DM, didlisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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Cuadro 10.3 Tratamiento antimicrobiano segtin el aclaramiento
de creatinina y el farmaco, pacientes adultos (cont.)

Aclaramiento
de creatinina  Dosis ordinaria Dosis maxima HD
(ml/min)
Valganciclovir vo Profilaxis/dosis
Mantenimiento Tratamiento D
> 50 900 mg c/24h 900 mgc/12h
30-50 450 mg c/24h 450 mgc/12h
10-29 450 mg ¢/48h 450 mg ¢/24h
<10 450 mg 2 v/semana 450 mg c/48 h
(poshemodidlisis) (poshemodidlisis)
Vancomicina iv Véase una guia de farmacocinética. ND
Vancomicina vo* ND
> 50 125 mgc/6h
<50
* Solo para el tratamiento de enfermedad grave por C. difficile.
Voriconazol iv DL
> 50 6 mg/kg ¢/12 h por 2 dosis;
después 4 mg/kg c/12 h
<50 Contraindicada la administracion iv
por acumulacion del excipiente; se
puede usar vo sin ajuste de dosis.
Zidovudina iv ND
> 50 1 mg/kg c/4h
30-50 1 mg/kg c/4h
10-29 1 mg/kg c/4h
<10 1 mg/kgc/6a8h
Zidovudina vo
> 50 300mgc/12 h
30-50 300mgc/12 h
10-29 300mgc/12 h
<10 100 mg ¢/8 h 0 300 mg/d

Paciente en: HD, hemodialisis; D, dialisis; DL, dilisis leve; DM, dialisis moderada;
ND, paciente no en didlisis. S/I: sin informacion; d: dia; v: veces.
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11.TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES
PRODUCIDAS POR HONGOS

11.1 Micosis endémicas

Coccidioidomicosis
Coccidioides immitis

Infeccion primaria pulmonar: tratar solo en casos de fiebre, pérdida de
peso (> 10%), sudoracién nocturna por > 3 semanas, infiltrados pulmonares
bilaterales, anticuerpos fijadores de complemento con titulos > 1:16, diabetes,
enfermedad cardiopulmonar preexistente, intradermorreaccion negativa o fatiga
que no desaparece en un periodo de 2 meses o si se trata de embarazada
0 huésped con inmunocompromiso (VIH [véase la seccion 15.2, capitulo 15
de esta guia], trasplante de érganos, altas dosis de corticoides, pacientes que
reciben medicamentos biol6gicos).

Primera opcion: fluconazol 400 mg/vo/d por 3 a 6 meses.

Otras opciones: itraconazol 200 mg/vo dos veces/d por 3 a 12 meses.
Embarazo o lactancia: anfotericina B desoxicolato 0,6-1 mg/kg/iv/d. No usar
azoles en el primer trimestre de embarazo; se puede considerar fluconazol en el
segundo y tercer trimestres.

Meningitis

Adultos: las recaidas son comunes. La meningitis por coccidioides no se cura,
solo se controla con medicamentos.

Primera opcidn: fluconazol 400-1200 mg/vo ¢/24 h, inicialmente; luego dismi-
nuir a 400 mg/d por tiempo indefinido.

Otras opciones: anfotericina B liposomal o en asociaciones lipidicas, 3-5 mg/kg/iv/d
o0 voriconazol 6 mg/kg/vo o iv fraccionados ¢/12 h en las primeras 24 h, luego
4 mg/kg/vo ¢/12 h. Controlar para detectar presencia de hidrocefalia (frecuente).
Nifos: fluconazol 6-12 mg/kg/vo una vez/d por tiempo indefinido o voriconazol
7,5 mg/kg/vo/d fraccionados en 2 tomas o voriconazol asociado a caspofungina,
dosis de carga 1 mg/kg/vo/d, seguido de dosis de mantenimiento de
0,7 mg/kg/vo/d.

Infeccion pulmonar, casos leves

Primera opcion: fluconazol 400 mg/vo/d por 6 meses.

Otras opciones: itraconazol 200 mg/vo dos veces/d por 9 meses.

Infeccion pulmonar, casos graves: pacientes que al momento del diagndstico
presentan compromiso pulmonar extenso, con afecciones concomitantes, como
diabetes o infeccion por VIH, o que tienen mayor riesgo por su edad.

Primera opcion: anfotericina B liposomal 3-5 mg/kg/iv 1 vez/d o fluconazol
800-1200 mg/vo 1 vez/d.
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Coccidioidomicosis (cont.)

Otras opciones: anfotericina B desoxicolato 0,6-1 mg/kg/iv/d, hasta una dosis
total acumulada de 2,5 g; continuar con fluconazol 6-12 mg/kg/vo/d (por un
minimo de 1 afio) o itraconazol 200 mg/vo 2 veces/d por 9 meses, minimo. En
caso de bullas rotas o hemoptisis, podria requerirse reseccion quirdrgica.

Enfermedad diseminada no meningea

Primera opcion: fluconazol hasta un méaximo de 400 mg/vo/d fraccionados en
dos dosis por 9 meses.

Otras opciones: itraconazol hasta 600 mg/vo/d por2 a 3 d,seguidos de 400 mg/vo/d
por 9 meses a 3 afos después de la resolucion de los signos y sintomas o anfo-
tericina B liposomal 5 mg/kg/iv/d, hasta que los sintomas desaparezcan. Desbrida-
miento o drenaje cuando la localizacion lo requiera (p. ej., casos osteoarticulares).
Formas refractarias: voriconazol 4 mg/kg/vo dos veces/d o posaconazol 400 mg/vo
¢/12 h, por aproximadamente 12 meses, segln respuesta clinica.

Criptococosis
Cryptococcus neoformans y C. gatti

Cryptococcus neoformans

Enfermedad no meningea, paciente inmunocompetente (enfermedad pulmonar
o raramente diseminada, sin enfermedad del sistema nervioso central)
Enfermedad leve a moderada: fluconazol 400 mg/iv o vo/d por 6 a 12 meses.
Enfermedad pulmonar grave o diseminada (no meningea)

Primera opcion: fase de induccidn, anfotericina B liposomal 3-4 mg/kg/iv/d o
anfotericina B complejo lipidico 5 mg/kg/iv/d + flucitosina 25 mg/kg/vo ¢/ 6 horas
por 2 semanas para pacientes postransplante; hasta 4 semanas para pacientes
con inmunocompromiso, excepto por VIH (véase la seccion 15.2, capitulo 15) o
anfotericina B desoxicolato 0,7-1 mg/kg/iv/d + flucitosina 25 mg/kg/vo ¢/6 h por
4 semanas. Fase de consolidacion, fluconazol 400-800 mg/vo/d por 8 semanas.
Fase de mantenimiento, fluconazol 200 mg/vo/d por 6 a 12 meses.

Otras opciones: enfermedad leve a moderada, itraconazol 200 mg/vo/d por 6 a
12 meses o voriconazol 200 mg/vo/d de 6 a 12 meses o posaconazol 300 mg/iv/d
por 90 minutos ¢/12 horas por 1 d, seguidos de 300 mg/iv/d o isavuconazol
372 mg/vo o iv ¢/8 h por 6 dosis, seguidas de 372 mg/vo o iv/d. La duracién
del tratamiento depende de la evolucion clinica. Se recomienda consultar con
especialista en infecciones flingicas. Descartar compromiso meningeo.

Histoplasmosis
Histoplasma capsulatum

Primaria, con enfermedad leve, paciente inmunocompetente: no se recomienda
tratamiento.

Enfermedad pulmonar aguda leve a moderada: tratar a los pacientes con
> 1 mes de sintomas.
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Histoplasmosis (cont.)

Primera opcion: itraconazol 200 mg/vo ¢/8 h los primeros 3 d, seguidos de
200-400 mg/vo/d por 6 meses. En caso de histoplasmosis crénica, itraconazol
200 mg/vo/d por 6 a 12 semanas.

Otras opciones: anfotericina B liposomal 3-5 mg/kg/iv/d, en caso de falla
renal, o anfotericina B desoxicolato 0,7-1 mg/kg/iv/d, hasta mejoria (1 a
2 semanas), seguidos de itraconazol 200-400 mg/vo/d por 6 a 12 semanas.
Enfermedad pulmonar aguda moderada a grave, sin meningitis

Primera opcion: anfotericina B liposomal 3-5 mg/kg/iv/d. En casos con bajo riesgo
de nefrotoxicidad, puede usarse anfotericina B desoxicolato 0,7-1 mg/kg/iv/d.
Al mejorar el paciente (1 a 2 semanas), continuar con itraconazol 200 mg/vo
¢/8 h por 3 d, seguidos de 200 mg/vo ¢/12 h por 6 a 12 semanas. En casos
muy graves, con hipoxemia y distrés respiratorio significativo, considerar la admi-
nistracion de metilprednisolona 0,5-1 mg/kg/iv/d por 1 a 2 semanas.

Otras opciones: posaconazol (tabletas de liberacion retardada) 300 mg/vo
2 veces/d por dos dosis, seguidos de 300 mg/vo/d e voriconazol 6 mg/kg/vo
dos veces/d por 2 dosis, seguidos de 4 mg/kg/vo dos veces/d o isavuconazol
372 mg/vo o iv ¢/8 h por 6 dosis, seguidos de 372 mg/vo o iv/d. Para el trata-
miento de pacientes con infeccion por VIH, véase la seccion 15.2, capitulo 15.

Paracoccidioidomicosis
Paracoccidiodes brasiliensis, tipo adulto

Formas leves y moderadas: la administracion de itraconazol ha mostrado ser
eficaz y segura para el tratamiento de las formas leves y moderadas de la
micosis pulmonar crénica.

Primera opcion: itraconazol 200 mg/vo/d por 9 a 18 meses (promedio
12 meses). Siempre se habra de evaluar al paciente por criterios clinicos,
inmunolégicos y radioldgicos. En general, las lesiones tegumentarias cicatrizan
30 dias después del inicio del tratamiento y las linfadenopatias remiten entre 45
y 90 dias. La estabilizacion de las imagenes radioldgicas suele observarse tras
6 meses de uso de itraconazol.

Otras opciones: cotrimoxazol (trimetoprima/sulfametoxazol) 160/800 mg/vo
¢/12 h por 24 meses o voriconazol 6 mg/kg/vo ¢/12 h por dos dosis, seguidos
de 4 mg/kg/vo ¢/12 h por 12 a 18 meses. De (ltimo recurso, ketoconazol
400 mg/vo/d por 12 meses.

Formas graves y diseminadas de paracoccidioidomicosis

Primera opcian: anfotericina B liposomal o complejo lipidico 3 a 5 mg/kg/iv/d
o0 anfotericina B desoxicolato 0,5-0,7 mg/kg/iv/d, maximo, 50 mg/d. La duracion
del tratamiento depende de la estabilidad clinica del paciente. La anfotericina B
debe administrarse durante el menor tiempo posible (en promedio, de 2 a
4 semanas).

La transicidn al tratamiento oral durante la fase de consolidacién debe producirse
tras la estabilizacion clinica, una vez confirmada la absorcion oral del farmaco.
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Paracoccidioidomicosis (cont.)

Otras opciones: cotrimoxazol (trimetoprima/sulfametoxazol) 160/800 mg/vo ¢/8 h

o fluconazol 600-800 mg/iv/d.

Observaciones

1. La administracion de corticosteroides ha mostrado ser beneficiosa en casos de
inflamacién intensa, ya sea de los ganglios o del sistema nervioso central, asi
como en casos de lesiones graves de la laringe o la traquea y lesiones pulmo-
nares que causan insuficiencia respiratoria. El uso de prednisona durante 1 0 2
semanas puede reducir la inflamacion durante el tratamiento con antiflngicos.

2. Para los pacientes con paracoccidioidomicosis y sida cuyos sintomas siguen
empeorando a pesar de recibir tratamiento antifingico y antirretroviral, habra
que considerar la posibilidad de que tengan sindrome inflamatorio de recons-
titucién inmunitaria, debido a otras infecciones asociadas a la infeccion por
VIH o al sida.

11.2 Micosis sistémicas

Aspergilosis
Aspergillus fumigatus, A. flavus, A. nidulans, A. niger, A. terreus y otros

Aspergilosis pulmonar invasiva

Primera opcion: isavuconazol 372 mg/vo o iv ¢/8 h por 6 dosis, seguidos de
372 mg/vo o iv/d o voriconazol' 6 mg/kg/iv ¢/12 horas el primer dia, seguidos
de 4 mg/kg/iv ¢/12 h por un minimo de 7 d, seguidos de 200 mg/vo dos veces/d
hasta la resolucién de los sintomas y mejoria radiografica, en 6 a 12 semanas.
Los pacientes que se recuperan con el tratamiento y reciben quimioterapia
inmunosupresora deben recibir tratamiento antifingico durante el periodo de
inmunosupresion para prevenir recurrencias.

Otras opciones: anfotericina B liposomal 3-5 mg/kg/iv/d o caspofungina
70 mg/iv el primer dia, seguidos de 50 mg/iv ¢/24 h por un minimo de 14 d o
anidulafungina 200 mg/iv por 1 d, seguidos de 100 mg/iv/d por un minimo de 14 d.
Las especies A. terreus y A. nidulans son resistentes a la anfotericina B. Para
determinados casos con aspergilosis pulmonar invasiva, puede considerarse la
combinacion de tratamiento con voriconazol y una equinocandina.
Tratamiento de rescate por falla o intolerancia: formulaciones lipidicas de
anfotericina B o voriconazol, cuando no se hayan administrado como primera
opcion o caspofungina e posaconazol e micafungina? e anidulafungina. En todos
los casos, se recomienda el inicio precoz del tratamiento antifiingico y el control de
las condiciones predisponentes (neutropenia, uso de corticoides, otras).

! Hay problemas de resistencia cruzada de voriconazol, fluconazol e itraconazol, por lo que, en la
actualidad, se recomiendan las formas lipidicas de anfotericina B para el tratamiento inicial.

2 Puede ser hepatotoxica. Determinar enzimas hepdticas antes de iniciar el tratamiento y
periédicamente después.
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Aspergilosis (cont.)
La duracion del tratamiento de rescate con antifiingico es de 6 a 12 semanas.
Para determinar la duracién, es necesario evaluar el grado de inmunosupresion,
la localizacién de la infeccién y los exdmenes clinicos y radiograficos de
resolucion de la enfermedad. Puede ser necesario prolongar la duracion del
tratamiento en pacientes sin resolucion de los hallazgos clinicos y radiograficos
0 en aquellos con inmunosupresion continua.

Profilaxis

Habréa de administrarse profilaxis en los siguientes casos: durante la neutropenia
prolongada en pacientes con alto riesgo de aspergilosis; pacientes con trasplante
alogénico de células madre con enfermedad injerto contra el huésped; pacientes
con trasplante pulmonar, y algunos pacientes con trasplante de 6rganos sélidos.

Apergilosis cavitaria crénica

Primera opcion: voriconazol 6 mg/kg/vo o iv ¢/12 h por 1 d, seguidos de
4 mg/kg/vo o ivc/12 h.

Otras opciones: isavuconazol® 372 mg/vo o iv ¢/8 h por 6 dosis, seguidos de
372 mg/vo o iv/d o posaconazol (tabletas de liberacion retardada de 300 mg/vo
dos veces/d por dos dosis, seguidos de 300 mg/vo/d o posaconazol 400 mg/vo
dos veces/d o itraconazol 200 mg/vo dos veces/d por 6 0 mas meses.

Aspergiloma

Primera opcion: evaluar la posibilidad de extirpacién quirdrgica.

Otras opciones: si la extirpacion quirtirgica no fuese posible, voriconazol® 6 mg/kg/vo
0 iv ¢/12 h el primer dia, seguidos de 4 mg/kg/vo o iv ¢/12 h o isavuconazol
372 mg/iv ¢/8 h por 6 dosis, seguidos de 372 mg/vo o iv/d o posaconazol,
tabletas de liberacion retardada, 300 mg/vo dos veces/d, seguidos de 300 mg/vo
o itraconazol 400 mg/vo dos veces/d. La duracién del tratamiento depende de la
evolucion clinica. Se recomienda consultar con especialista en infecciones flngicas.

Aspergilosis broncopulmonar alérgica
Primera opcion: corticosteroides en dosis variable, segln el paciente.
Otras opciones: voriconazol® o itraconazol 200 mg/vo dos veces/d por 4 meses.

Sinusitis alérgica

Primera opcion: si fuese posible, limpieza quirirgica del seno + voriconazol
6 mg/kg/iv ¢/12 horas el primer dia, seguidos de 4 mg/kg/iv ¢/12 h por un
minimo de 7 d, seguidos de 200 mg/vo dos veces/d hasta resolucion de los
sintomas y mejoria radiografica, 30 d minimo. Para sinusitis alérgica no invasiva,
itraconazol 200 mg/vo dos veces/d hasta resolucion de los sintomas.

De ser posible, controlar la concentracion plasmatica de voriconazol, itraconazol
y posaconazol.

3 Hay problemas de resistencia cruzada entre voriconazol, fluconazol e itraconazol.
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Candidiasis
Candida albicans, C. auris, C. glabrata, C. parasilosis y C. tropicalis

Prevencion de infecciones

m Cumplimiento de la higiene de las manos.

m Precauciones de contacto:

« limpieza y desinfeccion del entorno de atencion al paciente y de los equipos
reutilizables con productos recomendados; prestar atencion especial a los
equipos moviles compartidos (p. ej., glucdmetros, tensidmetros).

« deteccion de la colonizacién por C. auris en los contactos de los pacientes
recién identificados. Vigilancia de laboratorio de las muestras clinicas para
detectar otros casos.

En todos los ensayos aleatorizados realizados con agentes antifiingicos en la

(iltima década, la duracién del tratamiento antifingico fue de al menos 14 dias

tras la negativizacion de los cultivos y la desaparicion de los signos y sintomas

de la candidiasis hematdgena. En consecuencia, deben hacerse hemocultivos
seriados hasta que el foco de la infeccién sea negativo; también se recomienda
repetir la toma de muestras al tercer y quinto dia tras el inicio del tratamiento

(como minimo) para evaluar sus resultados.

Aspectos terapéuticos para considerar con respecto a la candidemia

. Presencia de complicaciones infecciosas en drganos distantes: la endoftalmitis,

osteomielitis, endocarditis y candidiasis diseminada cronica son ejemplos
de afecciones que requieren tratamiento antiflingico prolongado, por
cuatro semanas a seis meses. En estos casos, deben elegirse formacos de
administracion oral.

2. Gravedad del caso: este es un tema controvertido, pero los pacientes con
insuficiencia orgdnica suelen tratarse inicialmente con antifingicos de
accion rapida.

3. Identificacion de la especie de Candida: con excepcion de C. albicans, las
especies de Candida pueden ser menos sensibles al fluconazol, lo que
requiere un ajuste de la dosis o un cambio de medicamento.

4. Toxicidad: considerar el riesgo de toxicidad renal durante el uso de anfotericina B
convencional, en relacion con la aparicién de insuficiencia renal aguda en
pacientes ingresados en UCI con disfuncion renal, los de edad avanzada y los
que reciben otros farmacos nefrotoxicos.

5. Exposicion previa a regimenes de profilaxis antiflingica o tratamiento empirico

con antiflngicos (p. €j., fluconazol): considerar el cambio de familia terapéutica

y realizar prueba de sensibilidad.

Retirar catéteres centrales y drenar focos.

Necesidad de remover quirtirgicamente el foco infeccioso: casos de osteomielitis

y endocarditis son ejemplos de situaciones clinicas en las cuales la limpieza

quirdrgica (o el reemplazo valvular) deben ser considerados en la atencién de

los pacientes.

—-

~No
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Candidiasis (cont.)

Fungemia sin compromiso inmunitario en paciente clinicamente estable no
neutropénico (Candida albicans, C. tropicalis, C. parasilosis)

Primera opcion: caspofungina 70 mg/iv el primer dia, seguidos de 50 mg/iv/d,
minimo 14 d, o anidulafungina 200 mg/iv por 1 d, seguidos de 100 mg/iv/d,
minimo 14 d, o micafungina* 100 mg/iv/d por 14 d.

Desescalada: en caso de paciente estable y aislamiento sensible al medicamento,
fluconazol 400 mg/vo o iv/d por un minimo de 14 d después del dltimo
hemocultivo negativo. Como alternativa, fluconazol® 800 mg/iv o vo, dosis de
carga, seguidos de 400 mg/iv o vo/d hasta obtener cultivos negativos. En
paciente estable, que no haya recibido fluconazol anteriormente, basarse en la
sensibilidad conocida o datos epidemioldgicos.

Otras opciones: anfotericina B liposomal o formulaciones lipidicas 3-5 mg/kg/iv/d
o voriconazol 6 mg/kg/iv ¢/12 h el primer dia, seguidos de 3 mg/kg/iv
¢/12 h o fluconazol 800 mg/iv/d seguidos de 400 mg/iv/d, minimo 14 d, en
todos los casos después de cultivo negativo.®

Candida krusei, Candida glabrata’ o paciente con creatinina anormal o con
exposicion reciente a azoles

Caspofungina 70 mg/iv el primer dia, seguidos de 50 mg/iv/d, 14 d minimo,
o anidulafungina 200 mg/iv por 1 d, seguidos de 100 mg/iv/d o micafungina*
100/mg/iv/d por un minimo de 14 d. En todos los casos luego de cultivo negativo.
En casos por Candida krusei, puede pasarse a voriconazol,® seglin evolucién clinica.

Candida auris

El tratamiento antiflingico combinado puede considerarse para las cepas de
C. auris panresistentes.

La mayoria de los casos son susceptibles a las equinocandinas, aunque estan
aumentando los informes de casos resistentes o panresistentes a esos farmacos
y, al parecer, este microorganismo desarrolla resistencia rapidamente.

Los pacientes en tratamiento antiftingico deben ser monitoreados cuidadosamente
para comprobar la mejoria clinica. Deben realizarse cultivos de seguimiento y
repetir las pruebas de sensibilidad.

Podria considerarse el cambio a una anfotericina B liposomal (5 mg/kg/iv/d)
si el paciente no responde clinicamente al tratamiento con equinocandinas o
presenta fungemia persistente por mas de 5 d.

* Puede ser hepatotoxica. Determinar enzimas hepaticas antes de iniciar el tratamiento y
periddicamente después.

5 Hay problemas de resistencia cruzada de voriconazol, fluconazol e itraconazol.

5 Es necesario obtener hemocultivos al tercer dia de tratamiento para corroborar la
negativizacion. Considerar el retiro de catéteres, lo cual se asocia a una disminucion de
la mortalidad del paciente. Si al quinto dia los cultivos siguen siendo positivos, descartar
focos secundarios (ecocardiograma).

 No administrar fluconazol ni voriconazol en casos de infeccion por C. kruzei o C. glabrata.
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Candidiasis (cont.)

Paciente neutropénico

Primera opcidn: caspofungina 70 mg/iv el primer dia, seguidos de 50 mg/iv/d,
hasta 7 d después de resuelta la neutropenia o anidulafungina 200 mg/iv por
1d, seguidos de 100 mg/iv/d o micafungina® 100 mg/iv/d por un minimo de 14 d.
Otras opciones: anfotericina lipidica 3-5 mg/kg/iv/d por 7 d, una vez resuelta
la neutropenia.

Fungemia en paciente inestable o neutropénico en deterioro: Candida
albicans, C. tropicalis, C. parasilosis.

Primera opcion: caspofungina 70 mg/iv el primer dia, seguidos de 50 mg/iv/d
o0 anidafulgina 200 mg/iv por 1 d, seguidos de 100 mg/iv/d o micafungina®
100 mg/iv/d e anfotericina B lipidica 5 mg/iv/d o anfotericina B desoxicolato
0,7 mg/kg/d.

Duracion: el tratamiento de la candidemia sin fungemia persistente ni
complicaciones metastasicas es de 2 semanas tras la eliminacién documentada
de las cepas de Candida del torrente sanguineo, la resolucion de los sintomas
atribuibles a la candidemia y la resolucién de la neutropenia. Debe considerarse
la retirada del catéter intravenoso.

Otras opciones: voriconazol® 6 mg/kg/iv ¢/12 h el primer dia, seguidos de
3 mg/kg/iv ¢/12 h por un minimo de 3 semanas.

Meningitis

El tratamiento debe continuar hasta que el resultado del anélisis del liquido
cefalorraquideo (LCR) sea normal y se hayan resuelto las anomalias radioldgicas.
Retirar catéteres de drenajes, derivaciones (shunts) y cuerpos extrafios.
Primera opcion: anfotericina B liposomal 3-4 mg/kg/iv/d + flucitosina
25 mg/kg/vo ¢/6 h.

Otras opciones: fluconazol® 400-800 mg/iv o vo o voriconazol 400 mg/vo ¢/12 h
por dos dosis, seguidos de 200 mg/vo ¢/12 h.

Endoftalmitis

La duracién del tratamiento debe ser de 4 a 6 semanas, seglin la evolucion clinica
y resolucion de las lesiones, determinadas por estudios oftalmolégicos repetidos.
Los farmacos que mejor penetran en el globo ocular son fluconazol y voriconazol.
Primera opcion: fluconazol 800 mg/iv o vo/d dosis de carga, seguidos de 400-
800 mg/iv o vo/d. Considerar anfotericina B intravitrea. Consulta oftalmoldgica.
Otras opciones: anfotericina B complejo lipidico 3-5 mg/kg/iv/d + flucitosina
25 mg/kg/vo ¢/6 h.

La intervencion precoz con vitrectomia parcial o administracion de antiflingico
intravitreo, 0 ambas, puede ser necesaria en los casos graves.

8Puede ser hepatotdxica. Determinar enzimas hepaticas antes de iniciar el tratamiento y,
periédicamente, después.
Hay problemas de resistencia cruzada entre voriconazol, fluconazol e itraconazol.
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Candidiasis (cont.)

Peritonitis asociada a dialisis peritoneal

Primera opcidn: fluconazol 200 mg/vo o iv o caspofungina 70 mg/iv el primer
dia, seguidos de 50 mg/iv/d por 7 d e anidafulgina 200 mg/iv por 1 d, seguidos
de 100 mg/iv/d o micafungina'® 100 mg/iv/d. Retirar inmediatamente el catéter;
el tratamiento debe durar por lo menos 10 dias después de retirar el catéter.
(Véase también la seccion 6.18, capitulo 6).

Otras opciones: anfotericina B desoxicolato 0,7 a 1 mg/kg/d.

Si implantar un nuevo catéter peritoneal es una opcion, ese procedimiento debe
realizarse con un intervalo minimo de cuatro a seis semanas tras el inicio del
tratamiento. Segln estudios recientes, al menos 40% de los pacientes con
peritonitis flingica no pueden continuar con didlisis peritoneal.

Candidiasis urinaria

Primera opcion: fluconazol 200 mg/vo o iv/d por 7 a 14 d.

Otras opciones: anfotericina B, dosis sistémica de 0,3-1 mg/kg/iv/d por1a 7 d
o anfotericina B, irrigacion vesical, 50 mg/d durante 48 a 72 h con infusién
continua en tubo de dos vias. Estos esquemas se reservan para los casos de
infecciones refractarias o intolerantes al fluconazol o por levaduras resistentes
a ese farmaco.

En la atencién clinica de los pacientes con candidiasis urinaria, es importante
considerar la retirada del sistema de cateterismo, teniendo en cuenta que esa
medida puede resolver aproximadamente el 40% de los casos, ademas de
reducir la recurrencia de la infeccion. Si no es posible retirar el sistema, se
recomienda cambiarlo.

Endocarditis

Ningln tratamiento por si solo es eficaz. Es necesario el reemplazo quirtirgico
de la vélvula.

Primera opcion: para endocarditis de vdlvula nativa, se recomienda la formu-
lacion lipidica anfotericina B, 3-5 mg/kg/d, con o sin flucitosina, 25 mg/kg
4 veces/d o equinocandina en dosis altas (caspofungina 150/mg/d, mica-
fungina’® 150 mg/d o anidulafungina 200 mg/d) como tratamiento inicial.
(véase también Endocarditis infecciosa, seccion 6.16, capitulo 6.)

Se recomienda la desescalada del tratamiento con fluconazol 400-800 mg
(6-12 mg/kg)/d, en pacientes con cepas de Candida susceptibles, que
presenten estabilidad clinica y hayan eliminado el microorganismo del torrente
sanguineo, después de lo cual el tratamiento serd de 2 semanas.

Otras opciones: para supresion cronica o en caso de paciente que no acepte o
no tolere la cirugia, fluconazol 400-800 mg/iv/d por tiempo indefinido.

1°pyede ser hepatotdxica. Determinar enzimas hepaticas antes de iniciar el tratamiento y
periédicamente después.
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Candidiasis (cont.)

Candidiasis orofaringea

Primera opcidn: enfermedad leve, nistatina'* en suspension, 500 000 unidades
en enjuagues ¢/6 h por 7 a 14 d. Enfermedad moderada a grave, fluconazol
100-200 mg/vo/d por 7 a 14 d.

Otras opciones: itraconazol 200 mg/vo/d por 7 a 14 d o voriconazol 200 mg/vo
¢/12 h por 7 a 14 d o caspofungina 70 mg/iv el primer dia, seguidos de
50 mg/iv/d, minimo 14 d, o anidulafungina 200 mg/iv por 1 d, seguidos de
100 mg/iv/d o micafungina'? 100/mg/iv/d, ambos por 7 a 14 d.

Cromoblastomicosis
Cladophialophora, Fonsecaea pedrosi,
Pseudallescheria boydii y Scedosporium apiospermum

Predominantemente de pies y piernas (Cladophialophora o Fonsecae pedrosi).

Primera opcidon: lesiones pequefias, escision quirlirgica o criocirugia con
nitrégeno liquido. Si se opta por el tratamiento quirdrgico, itraconazol 300 mg/vo/d
o terbinafina 250 mg/vo/d por 3 meses antes del procedimiento y por
6 a 9 meses més, después de la cirugia. Lesiones extensas, terbinafina
250-500 mg/vo/d, hasta que las lesiones se resuelvan o itraconazol
400 mg/vo/d por 12 a 18 meses + flucitosina 25 mg/vo/d ¢/6 h por
2 semanas, si se dispone de ese farmaco.

Otras opciones: posaconazol 200 mg/vo 4 veces/d hasta la cura del paciente,
que depende del hospedador y de la magnitud de las lesiones. Este farmaco es
muy eficaz en casos refractarios al tratamiento.

Piel y tejido subcutaneo, absceso cerebral, meningitis recurrente (Pseudallescheria
boydii, Scedosporium apiospermum).

Primera opcion: voriconazol 6 mg/kg/iv el primer dia, seguidos de 4 mg/kg/iv
¢/12h o200 mg/voc/12 h (pacientes > 40 kg) 0 100 mg/vo ¢/ 12 h (pacientes
< 40 kg) por 6 a 12 meses o hasta que las lesiones se resuelvan.

Otras opciones: posaconazol, tabletas de liberacion retardada, 300 mg/vo
dos veces/d, seguidos de 300 mg/vo o itraconazol 400 mg/vo dos veces/d o
suspension de posaconazol 200 mg/vo ¢/6 h, seguidos de 400 mg/vo ¢/12 h
luego de la estabilizacion de la enfermedad o posaconazol 300 mg/vo ¢/ 12 h por
1 d, seguidos de 300 mg/vo/d, hasta que las lesiones se resuelvan.

'El uso masivo de tabletas de nistatina tiene las mismas contraindicaciones, interaccion
con otros farmacos y efectos adversos que la administracion de otros antiflingicos
poliénicos (anfotericina). Véase también el capitulo 12 de esta guia.

2pyede ser hepatotdxica. Determinar enzimas hepaticas antes de iniciar el tratamiento y
periédicamente después.
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Esporotricosis
Sporothrix schenckii y S. brasiliensis

Cutanea o linfonodular

Primera opcidn: itraconazol 200 mg/vo por 2 a 4 semanas después de la
resolucion de las lesiones.

Otras opciones: solucion saturada de yoduro de potasio (1 g disuelto en 1 ml
de agua). Iniciar 5 a 10 gotas tres veces/d y aumentar gradualmente a 40 a
50 gotas 3 veces/d por 3 a 6 meses. Tomar después de las comidas disuelto
en liquido azucarado o terbinafina 500 mg/vo 2 veces/d.

Extracutanea osteoarticular

Primera opcion: itraconazol 200 mg/vo 2 veces/d por 12 meses.

Otras opciones: anfotericina B liposomal 3-5 mg/kg/iv/d o anfotericina B
desoxicolato 0,7-1 mg/kg/iv/d; ante respuesta clinica favorable, cambiar a
itraconazol 200 mg/vo 2 veces/d por 12 meses.

Extracutanea pulmonar

Primera opcion: enfermedad grave, anfotericina B, formulaciones lipidicas,
3-5 mg/kg/iv/d hasta mejoria clinica, seguidos de itraconazol 200 mg/vo
2 veces/d, por 12 meses.

Extracutanea diseminada

Anfotericina B liposomal 3-5 mg/kg/iv/d por 4 a 6 semanas, seguidos de
itraconazol 200 mg/vo 2 veces/d por 12 meses.

Nota. En pacientes con inmunosupresion irreversible o con infeccion por VIH, es
posible que se requiera tratamiento con itraconazol de por vida: 200 mg/vo/d.

Meningea

Primera opcion: anfotericina B liposomal 5 mg/kg/iv/d o anfotericina B
desoxicolato 0,7-1 mg/kg/iv/d, seguidos de itraconazol 200 mg/vo ¢/12 h por
12 meses 0 mas, seglin evolucion clinica. Considerar tratamiento de por vida.

Fusariosis
Fusarium solari, F. oxysporum y F. moniliforme

0Ojos, senos paranasales, piel, diseminada: la Ginica medida segura de mejoria es
la recuperacion del recuento de neutrdfilos. El tratamiento debe continuar hasta
que el recuento absoluto de neutrdfilos sea > 500/mmq.

Primera opcion: voriconazol 6 mg/kg/iv ¢/12 h el primer dia, seguidos de
4 mg/kg/iv ¢/12 h @ 200 mg/vo ¢/12 h (pacientes = 40 kgp) o 100 mg/vo
¢/12 h (pacientes < 40 kgp) + anfotericina B en asociaciones lipidicas
5-10 mg/kg/iv, ambos por 3 a 6 semanas. Continuar el tratamiento hasta que
el recuento de neutrdfilos se recupere.

Otras opciones: otros farmacos activos son las formulaciones lipidicas de
anfotericina B y posaconazol.
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Mucormicosis
Zigomicosis, Rhizopus, Rhizomucor, Absidia rinocerebral y pulmonar

El tratamiento requiere desbridamiento quirrgico, tratamiento antifingico y, en
lo posible, la estabilizacién de los factores de riesgo.

Primera opcion, fase de induccion, aproximadamente 3 semanas: anfotericina B
en formulaciones lipidicas 5 mg/kg/iv/d o, ante intolerancia a la anfotericina B,
isavuconazol, dosis de carga 372 mg/iv 0 vo/por 6 dosis, seguidos de 372 mg/iv
ovo/d.

Fase de consolidacion: isavuconazol, dosis de carga, 372 mg/iv 0 vo ¢/8 h
por 6 dosis, seguidos de 372 mg/iv o vo/d o posaconazol en tabletas,
300 mg/d,ambos hasta mejoria clinica. Debe lograrse una concentracion sérica de
> 1 pg/ml.

11.3 Micosis cutaneas, subcutaneas y mucosas

Candidiasis

Orofaringea

Primera opcion: enfermedad leve, nistatina'® suspension 500 000 unidades
en enjuagues ¢/6 h por 7 a 14 d. Enfermedad moderada a grave, fluconazol
100-200 mg/vo/d por 7 a 14 d.

Otras opciones: itraconazol 200 mg/vo/d o voriconazol 200 mg/vo ¢/12 h,
ambos por 7 a 14 d, o caspofungina 70 mg/iv el primer dia, seguidos de
50 mg/iv/d, 14 d minimo, o anidulafungina 200 mg/iv por 1 d, seguidos
de 100 mg/iv/d o micafungina'* 100/mg/iv/d.

Esofagica

Primera opcion: fluconazol 200-400 mg/vo o iv/d por 14 a 21 d.

Otras opciones: caspofungina 70 mg/iv el primer dia, seguidos de 50 mg/iv/d,
14 d minimo, o anidulafungina 200 mg/iv/por 1 d, seguidos de 100 mg/iv/d
o micafungina* 100/mg/iv/d por 14 a 21 d o anfotericina B liposomal
3-5 mg/kg/iv/d por 14 a 21 d o itraconazol 200 mg/vo/d por 14 a 21 d
o voriconazol 200 mg/vo/cada 12 horas por 14 a 21 d o posaconazol,
tabletas de liberacién prolongada, 300 mg c¢/12 h por 2 dosis, seguidos
de 300 mg/vo/d o isavuconazol 372 mg/vo/iv ¢/8 h por 6 dosis, seguidos de
372 mg/vo o iv/d.

3E| uso masivo de tabletas de nistatina tiene las mismas contraindicaciones, interaccion
con otros farmacos y efectos adversos que la administracién de otros antifingicos
poliénicos (anfotericina) (véase también el capitulo 12 de esta guia.)

“Puede ser hepatotoxica. Determinar enzimas hepdticas antes de iniciar el tratamiento y
periédicamente después.
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Candidiasis (cont.)

Cutanea

Primera opcion: miconazol solucion al 2% de aplicacion tépica ¢/12 h o clotrimazol
solucién al 1% de aplicacion topica ¢/12 h o nistatina’® 100 000 unidades
solucién tépica ¢/ 12 h. Duracién segin evolucién clinica.

Otras opciones: fluconazol 100 mg/vo/d. Duracién segln evolucién clinica.

Micetomas, maduromicosis

Primera opcion: itraconazol 400 mg/vo/d por 12 a 18 meses.
Otras opciones: posaconazol 400 mg/vo dos veces/d por 12 a 18 meses.

Onicomicosis
Dermatofitos u hongos miceliales no dermatofitos

Dedos de la mano

Primera opcion: terbinafina'®'” adultos, 250 mg/vo/d; nifos < 20 kgp,
67,5 mg/vo/d; 20-40 kgp, 125 mg/vo/d; > 40 kgp, 250 mg/vo/d o terbinafina
500 mg/vo/d por una semana cada mes. Administrar por 6 a 8 semanas.
Otras opciones: itraconazol 200 mg/vo/d por 3 meses o itraconazol 200 mg/vo
2 veces/d, una semana cada mes por 2 meses o fluconazol 300-450 mg/vo una
vez por semana por 3 a 6 meses (hasta que crezca la uia sana).

Dedos de los pies

Primera opcion: terbinafina'®!’ adultos, 250 mg/vo/d; nifios, < 20 kgp,
67,5 mg/vo/d; 20 a 40 kgp, 125 mg/vo/d; > 40 kgp, 250 mg/vo/d, todos por
3 a 4 meses.

Otras opciones: itraconazol 200 mg/vo/d por 3 meses o itraconazol 200 mg/vo
2 veces/d, una semana cada mes por 3 a 4 meses o fluconazol 300-450 mg
c/semana por 6 a 12 meses (las ufias de los pies crecen mas lentamente).

Pitiriasis versicolor
Malassezia furfury M. globosa

Primera opcion: ketoconazol crema al 2% una vez/d por 2 semanas o
ketoconazol 200 mg/vo/d por 10 a 20 d o sulfuro de selenio, champd al 2,5%,
aplicacion diaria por 1 a 2 semanas.

Otras opciones: itraconazol 400 mg/vo dosis tnica 0 200 mg/vo/d por 7 d.

5El uso masivo de tabletas de nistatina tiene las mismas contraindicaciones, interaccion
con otros farmacos y efectos adversos que la administracion de otros antifiingicos
poliénicos (anfotericina). Véase también el capitulo 12 de esta guia.

5puede ser hepatdtoxica. Determinar enzimas hepdticas antes de iniciar el tratamiento y
periédicamente después.

7Se acumula en el tejido subungueal.
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12. CONTRAINDICACIONES, EFECTOS ADVERSO0S
E INTERACCIONES DE LOS ANTIMICOTICOS

Anfotericina B, desoxicolato

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida.

Efectos adversos: relativos a la infusion, cefalea, fiebre, escalofrios, reacciones

locales en el sitio de la infusion, taquipnea. La infusion rapida puede causar

fibrilacion ventricular, hipotensién e hipokalemia, especialmente en pacientes

con falla renal. Relativos al medicamento: lesion renal o hepética, hipokalemia e

hipomagnesemia (frecuentes); anorexia y vomitos; erupcion cutdnea y anafilaxia

(ocasionalmente); tromboflebitis; anemia normocitica normocromica. La nefroto-

xicidad de la anfotericina B en formulaciones lipidicas es mucho menor que la

del desoxicolato de la anfotericina B y los efectos adversos relativos a la infusion

son menos frecuentes.

Interaccion con:

m Antineopldsicos: aumenta el riesgo de nefrotoxicidad, broncoespasmo e
hipotensién de la anfotericina B.

m Corticosteroides, corticotropina (ACTH), digitalicos: pueden potenciar la
hipokalemia y generar trastornos cardiacos.

m Ciclosporina: aumenta el riesgo de nefrotoxicidad.

m Farmacos nefrotéxicos, como aminoglucésidos, cidofovir, ciclosporina,
foscarnet, pentamidina: aumenta la nefrotoxicidad de la anfotericina B.

m Flucitosina: puede aumentar la toxicidad de la flucitosina.

m Pentamidina: insuficiencia renal aguda transitoria.

m Zidovudina: aumenta riesgo de mielotoxicidad y nefrotoxicidad.

Anidulafungina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida e intolerancia hereditaria a la
fructosa. Embarazo.

Efectos adversos: aumenta los niveles de alanino aminotranferasa, fosfatasa
alcalina en sangre, aspartato aminotranferasa, bilirrubinemia, creatinina en
sangre y gammaglutamil transferasa, necrosis hepatica, erupcion, prurito,
diarrea, vomitos, nduseas, rubor, convulsiones, hipokalemia.

Interaccion: hasta la fecha, no se han descrito interacciones. Tiene un meta-
bolismo rapido.

Caspofungina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida. No se recomienda la adminis-
tracién concomitante de ciclosporina. Insuficiencia hepatica.

Efectos adversos: diarrea, nduseas, vomitos, cefalea. Trastornos hepaticos
y renales, hipocalcemia y elevacion de la creatinina, erupcién cutdnea
ocasional, inflamacion localizada en el sitio de la infusion; se ha informado de
trombocitopenia reversible, anemia y leucocitosis.
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Caspofungina (cont.)

Interaccion con:

= Carbamazepina, dexametasona, efavirenz, fenitoina, rifampicina, neviparina,
nelfinavir: disminuyen los niveles sanguineos de la caspofungina.

m Ciclosporina: aumenta los niveles sanguineos de la caspofungina.

m TacrolimUs: reduce los niveles de tacrolimds.

m Otros inductores del citocromo P3A4 (CYP3A4): posiblemente disminuyen los
niveles de la caspofungina.

5-Flucitosina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, deficiencia de la enzima dihi-

dropirimidina deshidrogenasa (DPD), insuficiencia renal y hepética, pancitope-

nia; embarazo y lactancia; insuficiencia hepética. No debe administrarse como

monoterapia.

Efectos adversos: diarrea, erupcion cutanea, prurito, urticaria, anorexia, fotosen-

sibilidad, nduseas, dolor abdominal. La toxicidad se exacerba con la azotemia,

incluida la causada por la anfotericina B. La toxicidad de la médula dsea se

relaciona con niveles elevados (100 a 125 pg/ml); se recomienda monitorizar

niveles séricos. Paro cardiaco, alteracion ventricular, toxicidad miocardica, dolor

torécico, paro respiratorio, lcera duodenal, hemorragia gastrointestinal, lesion

hepética, ictericia, duodenitis, hemorragia gastrointestinal, lesion hepatica, icte-

ricia, colitis ulcerosa, aumento de la bilirrubina, cristaluria, insuficiencia renal,

anemia, anemia aplasica, agranulocitosis, leucopenia, trombocitopenia, mielo-

supresion, ataxia, sordera, cefalea, neuropatia periférica, vértigo, convulsiones,

confusién, alucinaciones, fatiga, fiebre, hipoglicemia e hipokalemia.

Interaccion con:

= No se han informado efectos graves de la interaccion con otros farmacos.

= Bloqueadores del canal del calcio: aumenta los niveles séricos de este
medicamento.

m Cisaprida: aumenta los niveles séricos de cisaprida y el intervalo QT.

m Zidovudina: genera toxicidad hematoldgica.

Fluconazol (1)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, administracion concomitante de
terfenadina (pacientes que reciben dosis miiltiples de 400 mg), cisaprida, blo-
queadores del canal de calcio y otros farmacos que aumentan el intervalo QT y
son metabolizados por el CYP3A4. Embarazo y lactancia. Insuficiencia hepatica.
Efectos adversos: diarrea, nduseas, vomitos, cefalea y alopecia. Ocasional-
mente, erupcion cuténea grave (sindrome de Stevens-Johnson), agranulocitosis,
leucopenia e hipokalemia, alopecia y, mas raramente, lesiones hepéticas que
pueden ser graves. Fotosensibilidad y angioedema.
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Fluconazol (cont.)

Interaccion con:

m Amiodarona, voriconazol, amitriptilina, haloperidol: prolonga el intervalo QT.

m Amitripitilina, atorvastatina, bloqueadores del canal del calcio, carba-
mazepina, celecoxib, ciclosporina, citalopram, eritromicina, escitalopram,
fluvastatina, halofantrina, losartan, lovastatina, metadona, midazolam, nor-
triptilina, omeprazol, hipoglucemiantes, fenitoina, pitavastatina, prednisona,
rosuvastatina, simvastatina, sirolimus, tofacitinib, triazolam, warfarina, teofi-
lina, zidovudina: aumenta los niveles de estos farmacos.

m Rifampicina/rifabutina: aumenta los niveles sanguineos de rifampicina/
rifabutina y disminuye los de fluconazol.

m Tacrolimds: aumenta los niveles sanguineos de tracolimis y su toxicidad.

Griseofulvina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, porfiria, insuficiencia hepatica

y lupus eritematoso. Embarazo.

Efectos adversos: cefalea (habitualmente transitoria), nduseas, vomitos, dia-

rrea, estomatitis, glosalgia, erupcion cutanea (fotosensibilidad), intolerancia al

alcohol, lesion hepética. Puede producir crisis de porfiria en pacientes con esa

afeccion. Rara vez, urticaria, fatiga o leucopenia.

Interaccion con:

m Barbittricos, etinilestradiol, salicilatos; disminuye los niveles de estos
farmacos

m Ciclosporina, warfarina: disminuye los efectos de estos farmacos.

Itraconazol

Contraindicaciones: insuficiencia cardiaca, renal o hepética grave, uso conco-

mitante de cisaprida, quinidina, estatinas, midazolam, pimozida, terfenadina,

astemizol, dofetilida, inhibidores de la HMG-CoA reductasa (estatinas) y otros

farmacos metabolizados a través de CYP3A4. Embarazo. No utilizar itraconazol

intravenoso en pacientes con aclaramiento de creatinina < 30 ml/minuto, por-

que el vehiculo ciclodextrina puede ser nefrotéxico y es eliminado por el rifién.

Hipersensibilidad.

Efectos adversos: diarrea, nduseas, vomitos, fatiga, edema y alopecia. Mal gus-

to en la boca con la solucién oral. Ocasionalmente cefalea, erupcion cutanea,

prurito y lesién hepatica. Segin la dosis, sindrome de hipokalemia, hiperten-

sién, edema pulmonar, pancreatitis, enfermedad de nervios periféricos y pér-

dida de audicion.

Interaccion con:

m Amitriptilina, aumenta los niveles sanguineos de amitriptilina.

m Antidcidos (sucralfato, bloqueadores H2, anticolinérgicos): disminuyen la
absorcién de itraconazol.

m Amiodarona: prolonga el intervalo QT.

m Anticoagulantes orales: aumenta el efecto de los anticoagulantes orales.
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Itraconazol (cont.)

Interaccion con: (cont.)

= Anticonceptivos orales: podria disminuir su eficacia.

m Bloqueadores del canal del calcio: aumenta los niveles sanguineos de los
bloqueadores del canal del calcio.

= Carbamazepina: disminuye los niveles sanguineos de carbamazepina.

m Cisaprida: aumenta los niveles sanguineos de cisaprida y prolonga el
intervalo QT.

m Celecoxib, ciclosporina, fluvastatina, halofantrina: aumenta niveles de estos
farmacos.

m Hipoglucemiantes orales: aumenta los niveles sanguineos de hipogluce-
miantes orales.

= Inhibidores de la bomba de protones (IBP): disminuye la absorcién de
itraconazol y aumenta los niveles sanguineos IBP.

= Inhibidores de la proteasa e inhibidores no nucleésidos de la transcriptasa
inversa del VIH: aumenta los niveles sanguineos de los antirretrovirales y
del itraconazol.

= Isoniacida: disminuye los niveles sanguineos de itraconazol.

m Lovastatina/simvastatina: aumenta los niveles sanguineos de lovastatina/
simvastatina (puede causar rabdomiolisis).

= Losartan, metadona, midazolam/triazolam, nortriptilina, pitavastatina, pred-
nisona, rosuvastatina, rifabutina, simvastatina, sirolimus, teofilina, tofaciti-
nib, triazolam, zidovudina: aumenta los niveles de estos farmacos.

m Rifampicina: disminuye los niveles de itraconazol.

= Tacrolimds: puede aumentar los niveles de tacrolimds.

m Warfarina: aumenta el efecto de la warfarina.

Ketoconazol

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, administracion concomitante

de terfenadina, astemisol, triazolam, cisaprida, sertindol, beperidil, halofantrina,

disipiramida, dofetilida, levometadilo, mizolastina, pimozida, quinidina, dom-

peridona, midazolam, triazolam, alprazolam, estatinas, alcaloides de la ergo-

tamina, nisoldipina, eplerenona e irinotecan. Evitar durante la lactancia y en el

primer trimestre de embarazo. Insuficiencia hepatica aguda o cronica.

Efectos adversos: diarrea, nduseas, vomitos, cefalea y alopecia. Mal gusto en

la boca. Alteraciones hepéticas frecuentes que pueden ser graves (necrosis).

Eritema multiforme. Hipertrigliceridemia e hipocolesterolemia. Supresion de la

sintesis de testosterona y cortisol en dosis > 400 mg/d. Arritmias, intervalo QT

prolongado.

Interaccion con:

= Antidcidos (sucralfato, bloqueadores H2, anticolinérgicos): disminuyen la
absorcion de ketoconazol.

m Anticoagulantes orales: aumenta el efecto de los anticoagulantes orales.

262 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicidn



Ketoconazol (cont.)

Interaccion con: (cont.)

m Bloqueadores del canal del calcio: aumenta los niveles sanguineos de los
bloqueadores del canal del calcio.

m Cisaprida: aumenta los niveles sanguineos de cisaprida y prolonga el
intervalo QT.

m Ciclosporina: aumenta los niveles sanguineos de ciclosporina y su nefro-
toxicidad.

= Didanosina: disminuye la absorcién del ketoconazol.

m Efavirenz: aumenta los niveles de efavirenz y disminuye los de ketoconazol.

= Fenitoina: IBP, rifabutina/rifampicina: aumenta los niveles sanguineos del
farmaco y disminuye los de ketoconazol.

= Hidantoinas (fenitoina, dilantina): aumentan los niveles de ketoconazol.

= Isoniacida: disminuye los niveles sanguineos de ketoconazol.

m Midazolam/triazolam: aumenta los niveles sanguineos de midazolam/
triazolam.

m Inhibidores de la proteasa: aumenta los niveles de los inhibidores de la
proteasa.

m Tacrolimds: aumenta los niveles sanguineos de tacrolimds y su toxicidad.

= Teofilina: aumenta los niveles sanguineos de la teofilina.

m Trazodona: aumenta los niveles de trazodona.

Micafungina

Contraindicaciones: hipersensibilidad.

Efectos adversos: los mas comunes incluyen nauseas, vomitos, cefalea, diarrea,
flebitis y anemia; aumento transitorio de pruebas hepéticas, BUN y creatinina.
Casos raros de hepatitis significativa e insuficiencia renal.

Interaccion con: sirolimUs, itraconazol, nifedipina y metotrexato: aumenta los
niveles séricos de estos medicamentos.

Posaconazol

Contraindicaciones: insuficiencia cardiaca o hepética grave, administracion
concomitante de cisaprida, quinidina, pimozida, alcaloides del cornezuelo de
centeno, alcaloides de la ergotamina, sirolimds, terfenadina, inhibidores de la
HMG-CoA reductasa y astemizol. Embarazo. Cautela en paciente tratado con
ciclosporina. Hipersensibilidad.!

La FDA advierte sobre la posibilidad de errores en la dosis cuando se cambia de
presentacion farmacoldgica, por ejemplo, de suspension oral a tabletas de liberacion
prolongada, ya que las dosis no son intercambiables.
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Posaconazol (cont.)

Efectos adversos: nduseas, vémitos, diarrea, dolor abdominal. Ocasionalmen-

te, cefalea, erupcion cuténea, elevacién de la bilirrubina y enzimas hepéticas.

Tratamientos por més de 6 meses, insuficiencia adrenal, nefrotoxicidad y pro-

longacion del intervalo QT.

Interaccion con:

m Bloqueadores H2, antidcidos, sucralfato: disminuyen la absorcion del
posaconazol.

m Ciclosporina, digoxina, midazolam, lovastatina, pimozida, simvastatina, siro-
limds, tacrolimds, triazolam: aumenta los niveles de estos farmacos.

m Fenitoina: aumenta los niveles de posaconazol y de fenitoina.

m Inhibidores de la bomba de protones: disminuye los niveles de posaconazol
y aumenta los de la IBP.

= Metoclopramida: disminuye los niveles de posaconazol (suspension).

m Rifampina/rifabutina: aumenta niveles de rifamicina y disminuye los de
posaconazol.

Terbinafina

Contraindicaciones: lactancia, enfermedad hepética cronica o activa. Interac-

ciona con los farmacos que se metabolizan por el citocromo P450 2D6: antide-

presivos, neurolépticos, beta bloqueadores, antiarritmicos, opidceos.

Efectos adversos: toxicidad hepatica, a veces grave, dolor epigdstrico, nduseas,

vomitos, cefalea, alteraciones del cristalino y la retina, erupcion cutanea v,

raramente, sindrome de Stevens-Johnson. Ageusia. Irritacion local en aplicacién

topica. Elevacion de transaminasas, hepatotoxicidad, fallo hepético y neutropenia.

Interaccion con:

m Cimetidina: aumenta los niveles sanguineos de terbinafina.

= Fenobarbital, rifampicina: disminuyen los niveles sanguineos de terbinafina.

m Tramadol, fenfluramina, beta bloqueadores, antipsicéticos, metotrexato,
metoclopramida: aumenta los niveles sanguineos de estos formacos.

Voriconazol (2, 3)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, uso concomitante de aste-
mizol, cisaprida, efavirenz, sirolimis (contraindicacién absoluta), ivabradina,
terfenadina, pimozida, quinidina (contraindicacién absoluta), rifabutina, rifam-
pina, carbamazepina, barbitdricos de accién prolongada, ritonavir, rifampicina,
hierba de San Juan y alcaloides de la ergotamina. No administrar voriconazol
intravenoso a pacientes con depuracion de creatinina < 50 ml/min, porque el
vehiculo ciclodextrina puede ser neuro y nefrotdxico y es eliminado por el rifién.
Embarazo.
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Voriconazol (2) (cont.)
Efectos adversos: diarrea, nduseas y vomitos. Es comdn la fotopsia después
del inicio del tratamiento, que mejora aun cuando contintie administrandose el
medicamento. Frecuente erupcion cuténea (Stevens-Johnson poco frecuente),
elevacion de la bilirrubina y fosfatasa alcalina. Ocasionalmente, cefalea. Tras-
tornos visuales reversibles. Alucinaciones. Fotosensibilidad y potencialmente,
cancer de piel. Toxicidad similar a otros azoles/triazoles, incluidas toxicidad
hepética grave, que no es comdn (hepatitis, colestasis y fallo hepatico fulmi-
nante). Monitorizar funcién hepética durante el tratamiento.

Interaccion con:

m Alcaloides de la ergotamina: aumenta los niveles sanguineos de alcaloides
de la ergotamina.

m Alcaloides de la vinca: posiblemente aumenta los niveles sanguineos de
alcaloides de la vinca.

m Barbittiricos de accién prolongada: disminuyen los niveles sanguineos de
voriconazol.

m Bloqueadores de los canales del calcio, ciclosporina, cisaprida, desiprami-
na, doxepina, lovastatina, metadonam, midazolam, hipoglucemiantes ora-
les, omeprazol, pimozida, inhibidores de la proteasa, quinidina, sirolimas,
simvastatina, sulfonilureas, tacrolimds, triazolam, warfarina, corticosteroi-
des: aumenta los niveles de estos farmacos.

m Efavirenz: aumenta los niveles de voriconazol y de efavirenz.

= Fenitoina: aumenta los niveles de fenitoina y disminuye los de voriconazol.

m Inhibidores de la bomba de protones (IBP): aumenta los niveles de vori-
conazol y de IBP.

m Rifabutina: aumenta los niveles de rifabutina, disminuye los de voriconazol.

m Rifampicina: aumenta los niveles de rifampicina, disminuye los de voriconazol.

Referencias - Capitulo 12
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13. TRATAMIENTO DE LAS ENFERMEDADES PARASITARIAS

13.1 Protozoosis intestinales

Amebiasis
Entamoeba histolytica

Intestinal, asintomatica (portadores) y erradicacion después de amebiasis invasiva
Primera opcion: iodoquinol, nifos, 30-40 mg/kg/vo/d fraccionados en 3 dosis
(c/8 h) por 20 d. No mas de 2 g/d. Adultos, 40 mg/kg/vo/d fraccionados en
3 tomas diarias (¢/8 h) por 20 d.

Otras opciones: furoato de diloxanida, nifios, 20 mg/kg/vo/d fraccionados en
3 dosis (c/8 h) por 10 d; adultos, 500 mg/vo 3 veces/d por 10 d.

Intestinal leve o moderada, incluida la disenteria amebiana y otras formas
invasivas

Primera opcian: tinidazol, nifios, 50-60 mg/kg/vo/d, 1 dosis por 3 d; no méas
de 2 g/d; adultos, 2 g/vo/d, 1 dosis por 3 a 5 d. En casos més graves, hasta
800 mg/vo 3 veces/d por 5 d.

Otras opciones: metronidazol, nifos, 35-50 mg/kg/vo/d fraccionados en
3 dosis (c/8 h) por 7 a 10 d después de las comidas o nitazoxanida, nifios,
7,5 mg/kg/vo ¢/12 h por 3 d; adultos, 500 mg/vo ¢/12 h por 3 d o secnidazol,
nifios, 30 mg/kg/vo (maximo 2 g/d), dosis linica; adultos, 2 g/vo/d, dosis tnica.
Absceso hepatico y otras formas extraintestinales

Primera opcion: metronidazol, nifios, 35-50 mg/kg/vo/d fraccionados en
3 dosis (¢/8 h) después de las comidas por 10 d; adultos, 750 mg/vo/d por
10 d, seguidos de paromomicina nifos y adultos, 25-35 mg/kg/vo/d
fraccionados en 3 dosis/d por 7 d.

Otras opciones: tinidazol, nifos, 50-60 mg/kg/vo/d en 1 dosis (c/24) por 3 d;
no més de 2 g/d. Adultos, 2 g/vo/d en 1 dosis por 3 a 5 d o nitazoxanida, nifios,
7,5 mg/kg/vo ¢/12 h por 10 d; adultos, 500 mg/vo ¢/12 h por 10 d.

Balantidiasis*
Balantidium coli

Primera opcion: tetraciclina,? nifios, 40 mg/kg/vo/d fraccionados en 4 dosis
(c/6 h) por 10 d. No més de 2 g/d; adultos, 500 mg/vo 4 veces/d por 10 d.
Otras opciones: metronidazol, nios, 35-50 mg/kg/vo/d fraccionados en
3 dosis (c/8 h) por 5 d; adultos, 500-750 mg/vo 3 veces/d por 5 d o iodoquinol,
nifios, 30-40 mg/kg/vo/d fraccionados en 3 dosis (¢c/8 h) por 20 d, no més de
2 g/d; adultos, 500-750 mg/vo 3 veces/d por 20 d.

! En la mayoria de los casos, la enfermedad es autolimitada en personas sin compromiso
inmunitario. El tratamiento se indica para pacientes con inmunocompromiso, particularmente
en casos de sida.

2 No administrar a menores de 8 afios de edad.
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Blastocistosis
Blastocystis hominis

Primera opcion: nitazoxanida, nifios, 7,5 mg/kg/vo ¢/12 h por 3 d; adultos,
500 mg/vo ¢/12 h por 3 d.

Otras opciones: metronidazol, nifos, 35-50 mg/kg/vo/d fraccionados en
3 dosis (¢/8 h) por 5 a 10 d; adultos, 250-750 mg/vo 3 veces/d por5a 10 d o
trimetoprima/sulfametoxazol, nifios, 5/25 mg/kg/vo 2 veces/d por 7 d; adultos,
160/800 mg/vo 2 veces/d por 7 d.

Ciclosporiasis
Cyclospora cayetanensis

Primera opcion: trimetoprima/sulfametoxazol, nifios, 5/25 mg/kg/vo 2 veces/d
por 7 a 10 d; adultos, 160/800 mg/vo 2 veces/d por 7 a 10 d.

Otras opciones: ciprofloxacina, 500 mg/vo 2 veces/d por 7 d o nitazoxanida,
500 mg/vo ¢/12 h por 7 d.

Citoisosporiasis
Citoisospora belli

Primera opcion: pacientes inmunocompetentes, trimetoprima/sulfametoxazol,
nifios, 5/25 mg/kg/d fraccionados en 2 dosis (¢/12 h) por 7 a 10 d; adultos
160/800 mg/vo 2 veces/d por 7 a 10 d; adultos con inmunocompromiso,
160/800 mg/vo 4 veces/d por 3 a 4 semanas.

Otras opciones: ciprofloxacina 500 mg/vo 2 veces/d por 7 d.

Criptosporidiosis
Cryptosporidium parvum y C. hominis

Adultos inmunocompetentes. La enfermedad es autolimitada,® por lo que
no requiere tratamiento con farmacos. Adultos con inmunocompromiso y
> 50 CD4/mm?, nitazoxanida 1 g/vo ¢/12 h por 14 d; con < 50 CD4/mm?3,
nitazoxanida 1,5 a 2 g/vo ¢/12 h por 8 semanas o azitromicina 1 g/vo ¢/12 h
por 14 d o hasta mejoria del cuadro clinico + tratamiento antiviral eficaz.

Giardiasis
Giardia intestinalis y G. lamblia

Primera opcion: nitazoxanida, nifios, 7,5 mg/kg/vo ¢/12 h por 3 d; adultos,
500 mg/vo ¢/12 h por 3 d o tinidazol, nifios, 50 mg/kg/vo, dosis tnica, maximo
2 g; adultos, 2 g/vo, dosis Unica o secnidazol, nifios, 30 mg/kg/vo, dosis tnica,
méximo 2 g; adultos, 2 g/vo, dosis Unica.

3 En la mayoria de los casos la enfermedad es autolimitada en personas sin compromiso
inmunitario. El tratamiento se indica para pacientes con inmunocompromiso, particularmente
en casos de sida.
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Giardiasis (cont.)

Otras opciones: albendazol, nifos < 2 afos de edad, 200 mg/vo ¢/24 h por
5 d; adultos, 400 mg/vo ¢/24 h por 5 d.

Microsporidiosis intestinal
Encephalitozoon spp. y otros

Primera opcion: albendazol, nifios, 7,5 mg/kg/vo 2 veces/d por 14 a 28 d;
adultos, 400 mg/vo ¢/12 h por 14 a 28 d, segln cuadro clinico + tratamiento
antirretroviral eficaz.

Otras opciones: nitazoxanida, adultos, 500 mg/vo 2 veces/d por 60 d +
tratamiento antirretroviral eficaz.

13.2 Protozoosis de sangre y tejidos

Babesiosis
Babesia microti'y otras

Primera opcion: atovacuona, adultos, 750 mg/vo 2 veces/d por 7 a 10 d +
azitromicina, adultos, 500 mg/vo/d, seguidos de 250 mg/vo/d por 7 a 10 d.
Otras opciones: quinina, nifos, 25 mg/kg/vo/d fraccionados en 3 dosis
por 7 a 10 d; adultos, 650 mg/vo ¢/8 h por 7 d + clindamicina, nifios,
20-40 mg/kg/vo/d fraccionados en 3 dosis (c/8 h) por 7 a 10 d; adultos,
600 mg/vo 3 veces/d por 7 d.

Leishmaniasis*
Todas las especies

Cutanea

Primera opcion: antimonial pentavalente® (antimoniato de meglumina o
estibogluconato de sodio), 10-20 mg Sb®'/kg/d/iv o im en una dosis ¢/24 h
por 20 d continuos. Administracion iv, aplicacién directa muy lenta (5 a 6 min.).
Si se diluye, hacerlo en 100 ml de suero glucosado infundido en 30 min. La
indicacion de las dosis (10, 15 0 20 mg Sb%*/kg/d), segln documentacion
local o respuesta terapéutica y especie de Leishmania circulante. Si no hay
informacion local, dosis de 20 mg Sb®‘/kg/iv/d; dosis maxima, 1215 mg
(3 ampollas de antimoniato de meglumina)/d para reducir efectos adversos.

* En la mayoria de los casos, la enfermedad es autolimitada en personas sin compromiso
inmunitario. El tratamiento se indica para pacientes con inmunocompromiso, particularmente
en casos de sida.

5 Formas de antimonio pentavalente disponibles: antimoniato de meglumina o estibogluconato
de sodio. Actualmente, la formulacién mas utilizada por los programas de salud publica en
las Américas es el antimoniato de meglumina.
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Leishmaniasis (cont.)

Otras opciones: isetionato de pentamidina 3 a 4 mg/kg/im/d en 3 a 4 dosis
en dias alternos (mejores resultados con L. guyanensis) o miltefosina, 1,5
a 2,5 mg/kg/vo/d en 2 a 3 dosis después de las comidas; dosis méxima
150 mg/d por 28 d o ketoconazol 600 mg/d/vo por 28 d (indicado para
L. panamensis y L. mexicana) o anfotericina B liposomal 2 a 3 mg/kg/iv/d,
méaximo 20 a 40 mg/kg, dosis total.®

Embarazadas: se recomienda el uso de termoterapia. Los casos que requieran
tratamiento sistémico deberan remitirse a un centro de referencia. El medicamento
indicado es anfotericina B liposomal.®

Mucosa o mucocutanea

Primera opcion: antimonial pentavalente’ (antimoniato de meglumina o
estibogluconato de sodio) 20 mg Sb®*/kg/d/iv o im una dosis ¢/24 h por
30 d continuos, solo o asociado con pentoxifilina 400 mg/vo ¢/8 h por 30 d.
Tratamiento iv, aplicacion directa muy lenta (5 a 6 min). Si se diluye, hacerlo en
100 ml de suero glucosado infundido en 30 min.

Otras opciones: anfotericina B liposomal 2-3 mg/kg/iv/d, hasta una dosis
acumulada de 3,5 g o isetionato de pentamidina 3-4 mg/kg/im/d hasta una
dosis acumulada maxima de 20 a 40 mg/kg por 7 a 10 dosis administradas
en dias alternos.

Embarazadas: se sugiere remitir a centro de referencia para tratamiento. El
medicamento indicado es anfotericina B liposomal.®

Leishmaniasis visceral (Leishmania infantum chagasi)

Primera opcion: anfotericina B liposomal® 3 mg/kg/iv/d por 3 a 6 d hasta
completar 20 mg dosis total o antimonial pentavalente (antimoniato de
meglumina o estibogluconato de sodio)” 20 mg Sb®*/kg/d/iv 0 im en una dosis
¢/24 h por 28 d continuos. Tratamiento iv, aplicacién directa muy lenta (5 a
6 min). Si se diluye, hacerlo en 100 ml de suero glucosado, infundido en 30 min.
Otras opciones: anfotericina B desoxicolato 1 mg/kg/d hasta dosis total
acumulada de 800 mg. Dosis maxima diaria de 50 mg.

Embarazadas: se sugiere remitir a centro de referencia para tratamiento. El
medicamento indicado es la anfotericina B liposomal.®

5 La administracion de 100 mg de hidrocortisona antes de la anfotericina B puede disminuir
las reacciones adversas.

7 Formas de antimonio pentavalente disponibles: antimoniato de meglumina o estiboglu-
conato de sodio. Actualmente, la formulacién mas utilizada por los programas de salud
publica en las Américas es el antimoniato de meglumina.

13. Tratamiento de las enfermedades parasitarias | 269



Malaria o paludismo
Plasmodium vivax, P, falciparum, R malariae

La administracion de medicamentos para prevenir y tratar la malaria requiere
que se consulte con las autoridades sanitarias locales, ya que la sensibilidad de
los parésitos a los formacos puede variar seglin la zona geogréafica.

Tratamiento normalizado para malaria por P. vivax donde los parasitos son
sensibles a la cloroquina®

Primera opcion: cloroquina 25 mg/kg/vo farmaco base en 3 d, como sigue:
10 mg/kg el dia 1, 10 mg/kg/d el dia 2 y 5 mg/kg/d el dia 3. Para adulto
con peso promedio de 60 kg, 1500 mg farmaco base total en los 3 d (600 mg
inicialmente, 600 mg el dia 2 y 300 mg el dia 3), siempre después de las
comidas, o combinaciones terapéuticas con derivados de artemisinina (ACT) en
las mismas dosis descritas mas adelante para el tratamiento de la malaria por
P, falciparum resistente a la cloroquina.

Para prevenir recaidas de malaria por P vivax y P ovale, conjuntamente con el
tratamiento estandar con cloroquina o ACT, deberd administrarse fosfato de
primaquina 0,25 mg farmaco base/kg/vo en 1 dosis diaria por 14 d (dosis total
de 3,5 mg/kg). Adultos con peso promedio de 60 kg, 15 mg farmaco base/vo
en 1 dosis diaria por 14 d, excepto mujeres embarazadas, nifios < 6 meses de
edad, mujeres que amamantan o personas con deficiencia de glucosa-6-fosfato
deshidrogenasa (G6PD). Si se sospecha deficiencia de G6PD, la primaquina
puede usarse en dosis de 0,75 mg/kg/vo farmaco base una vez a la semana
por 8 semanas, con supervision médica cercana, dado el riesgo potencial de
efectos adversos hematoldgicos inducidos por la primaquina.

Otras opciones: en caso de resistencia de P vivax a cloroquina, administrar
tratamiento combinado con derivados de artemisinina (ACT que contenga
piperaquina, mefloquina o lumefantrina), en las mismas dosis descritas para
el tratamiento de la malaria no complicada por P falciparum resistente a la
cloroquina + primaquina en las mismas dosis y con las mismas contraindicaciones
descritas anteriormente.

Embarazadas con malaria por P. vivax

Primera opcian: cloroquina 25 mg/kg/vo farmaco base en 3 d en las mismas
dosis ya descritas o tratamiento combinado con derivados de artemisinina (ACT
que contenga piperaquina, mefloquina o lumefantrina) en las mismas dosis
descritas mas adelante para el tratamiento de la malaria por P falciparum
resistente a la cloroquina.

Otras opciones: en caso de resistencia de P vivax a cloroquina, administrar
tratamiento combinado con derivados de artemisina, seglin se describe en
parrafos anteriores.

8 No hay estudios que concluyan que la resistencia de P vivax a la cloroquina en las
Américas sea de una magnitud tal que justifique que no se use ese medicamento como
primera linea de tratamiento.
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Malaria (cont.)

El uso de primaquina (para la prevencién de recaidas) esta contraindicado durante
el embarazo y para las mujeres que estdn amamantando. En esos casos, puede
considerarse la profilaxis semanal con cloroquina para evitar las recaidas. Después
del parto y la lactancia, puede darse primaquina para lograr la cura radical.

Casos procedentes de lugares donde P. falciparum es resistente a cloroquina
Primera opcion: combinaciones terapéuticas con derivados de artemisinina
recomendadas por la OMS. En las Américas, las combinaciones evaluadas por
los paises y en uso actualmente son arteméter + lumefantrina y artesunato +
mefloquina. Combinacién de arteméter 20 mg + lumefantrina 120 mg/vo a
las 0, 8, 24, 36, 48 y 60 horas. Nifios, 5 a 14 kgp, 1 tableta; 15 a 24 kgp,
2 tabletas; 25 a 34 kgp, 3 tabletas; > 34 kgp, 4 tabletas; adultos, 4 tabletas a
las 0 h, 8,24,36,48y 60 horas o artesunato, nifios y adultos, 4 mg/kg/vo/d por
3 d + mefloquina® 8,3 mg/kg/vo/d por 3 d o dihidroartemisinina + piperaquina,
disponibles en combinacion fija en tabletas de 40 mg de dihidroartemisinina y
320 mg de piperaquina. Dosis terapéutica de dihidroartemisinina 4 mg/kg/d
y piperaquina 18 mg/kg/d una vez/d por 3 d. Nifios con peso < 25 kg,
2,5 mg/kg/d de dihidroartemisinina y 20 mg/kg/d de piperaquina por 3 d. Por
su efecto gametocida, una dosis tnica de primaquina de 0,25 mg/kg/vo debe
ser parte de cualquiera de los tratamientos descritos anteriormente (excepto
para mujeres embarazadas, nifos < 6 meses de edad y mujeres que amamantan
a nifios < 6 meses de edad).'°

Otras opciones: sulfato de quinina 10 mg (sal)/kg ¢/8 h por 7 d + doxiciclina
(solo adultos y nifios mayores de 8 afios de edad) 3,5 mg/kg una vez al dia por
7 d o tetraciclina (solo adultos y nifios > 8 afios de edad), nifios, 6,25 mg/kg/vo
¢/6 h por 7 d; adultos, 250 mg/vo ¢/6 h por 7 d e sulfato de quinina (mismas
dosis) + clindamicina, nifios y adultos, 10 mg/kg/vo ¢/12 h por 7 d.

Embarazadas con malaria por P. falciparum

Tratamiento combinado basado en la artemisina usado en el pais. Por
ejemplo, arteméter 20 mg + lumefantrina 120 mg o artesunato + mefloquina o
dihidroartemisinina + piperaquina, todas las combinaciones en dosis y duracion
iguales al tratamiento para caso de adulto no complicado de eficacia reconocida
en el pais o region; o quinina + clindamicina por 7 d. Las mujeres que estan
amamantando deben recibir tratamiento estandarizado (incluido ACT), con la
excepcion de primaquina (lactante < 6 meses de edad).!!

° Para reducir los vomitos agudos y optimizar la absorcion, la OMS recomienda que la dosis
total de mefloquina se fraccione, preferiblemente, en tres dosis.

1En territorios endémicos de las Américas, donde la prevalencia de G6PD es baja, se usa
una dosis tinica de 0,75 mg/kg/vo.

'Es ideal contar con el perfil de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa del lactante antes de
prescribir primaquina a la madre.
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Malaria (cont.)

Tratamiento de urgencia de niios y adultos con malaria grave o complicada
o incapaces de recibir tratamiento oral

Primera opcion: artesunato 2,4 mg/kg/iv o im al ingresar (t = 0) (3 mg/kg para
niflos con peso < 20 kg) y repetir 12 y 24 h después, seguido de 1 vez/d. Tras
el tratamiento parenteral inicial, una vez que el paciente tolera el tratamiento
oral, es esencial continuar y completar el tratamiento con tres dias de ACT o con
la primera linea indicada en el pais, seglin la especie o especies detectadas.
Otras opciones: si no se dispone de artesunato parenteral, administrar
arteméter 3,2 mg/kg/im al ingresar, seguidos de 1,6 mg/kg/im d o quinina,
adultos, 20 mg dihidroclorhidrato de quinina (sal) kg/iv, diluida en 500 cc de
solucion salina, glucosa o plasma y administrada en 3 a 4 h (no més de 5 mg
sal/kg/h). Repetir 10 mg/kg ¢/8 h o gluconato de quinidina, nifios y adultos,
10 mg (sal)/kg/iv durante 1 a 2 h, seguidos de 0,02 mg (sal)/kg/min en infusion
continua por al menos 24 h + uno de los siguientes: clindamicina o doxiciclina
en las dosis sefialadas en la seccion siguiente. Una vez que el paciente pueda
tolerar la via oral, debe continuarse el tratamiento antipaltidico completo (ante
riesgo de resistencia, preferir ACT por 3 d o quinina + doxiciclina 0 quinina +
clindamicina, como se indica en la seccion siguiente).

Profilaxis de malaria

Seguir las recomendaciones internacionales para la profilaxis de viajeros
segln la situacion especifica de cada pais publicadas por la OMS.*2 El tipo de
prevencion recomendado para cada pais se decide en funcion del riesgo
de contraer malaria, las especies de parasitos prevalentes en la zona y el grado de
resistencia a los medicamentos notificado por el pais y su extension.

Clasificacion del riesgo de contraer malaria

= Tipo A — Riesgo de transmisién muy limitado; solo prevencion de las picaduras
de mosquito.

= Tipo B — Solo riesgo de malaria por P. vivax: prevencién de las picaduras
de mosquito y quimioprofilaxis con cloroquina o doxiciclina o atovacuona/
proguanil o mefloquina.

m Tipo C — Riesgo de malaria por P. falciparum con resistencia notificada a
cloroquina y sulfadoxina/ pirimetamina: prevencion de las picaduras de mosquito y
quimioprofilaxis con atovacuona/proguanil e doxiciclina @ mefloquina (seleccionar
en funcion de las contraindicaciones y los efectos secundarios notificados).

2Qrganizacion Mundial de la Salud. Vaccination requirements and recommendations for
international travellers; and malaria situation per country - 2021 edition. Ginebra: OMS; 2021.
Disponible en: https://www.who.int/publications/m/item/vaccination-requirements-and-
recommendations-for-international-travellers-and-malaria-situation-per-country-202 1-edition.
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Malaria (cont.)

m Tipo D — Riesgo de malaria por P falciparum con multirresistencia notificada:
prevencion de las picaduras de mosquito y quimioprofilaxis con atovacuona/
proguanil, doxiciclina o mefloquina (seleccionar en funcién de la pauta
de farmacorresistencia, las contraindicaciones y los efectos secundarios
notificados). (En determinadas zonas con paludismo multirresistente, ya no
se recomienda la quimioprofilaxis con mefloquina. Actualmente este es el
caso de Camboya, la parte sudoriental de Myanmar y Tailandia.)

Medicamentos y dosis

m Cloroquina 5 mg base/kg/vo una vez por semana (300 mg farmaco base o
500 mg fosfato de cloroquina para el adulto promedio) 0 10 mg base/kg/vo
por semana divididos en 6 dosis diarias (100 mg base/d para un adulto
promedio, con un dia libre por semana). Administrar después de comer. Iniciar
1 semana antes de llegar a la zona de riesgo y continuar el tratamiento por
4 semanas después de salir de la zona endémica (si se usa la dosis diaria,
comenzar un dia antes del viaje).

m Mefloquina 5 mg/kg/vo por semana (para un adulto promedio, una tableta
de 250 mg/semana); iniciar 2 semanas antes de llegar a la zona de riesgo
(por lo menos 1 semana antes) y continuar por 4 semanas tras salir de ella.
No se recomienda para nifios con peso < 5 kg.

m Atovacuona/proguanil: adultos, 250/100 mg/vo/d; nifios, peso de 11 a
20 kg, 62,5/25 mg/vo/d (1 tableta pediétrica/d); peso de 21 a 30 kg,
125/50 mg/vo/d (2 tabletas pediatricas/d); peso de 31 a 40 kg,
187,5/75 mg/d (3 tabletas pediatricas/d); peso > 40 kg, 250/100 mg/d
(1 tableta de adulto/d). Iniciar 1 o 2 dias antes de viajar a la zona y continuar
por 7 dias después de salir de la zona endémica. No se recomienda para nifios
con peso < 11 kg ni para mujeres embarazadas o que estén amamantando a
nifios con peso corporal < 5 kg.

m Doxicilina, 1,5 mg sal/kg/d, adultos, 100 mg/vo en 1 dosis diaria 2 d antes
de viajar y hasta cuatro semanas luego de finalizado el viaje. Contraindicado
para < 8 afios de edad.

Toxoplasmosis
Toxoplasma gondii

Toxoplasmosis aguda en embarazadas

Espiramicina 1 g/vo (equivalente a 3 millones de unidades) c¢/8 h, hasta
el parto. Con confirmacién por PCR en liquido amnidtico (después de la
16.2 semana de embarazo) o en presencia de lesiones ecograficas, pirimetamina
1 tableta de 50 mg una vez/d + sulfadiazina®® tres tabletas de 500 mg dos
veces/d + acido folinico 15 mg/d. Si no se dispone de sulfadiazina, tabletas

¥a sulfadiazina en preparacién magistral no tiene estabilidad en solucién; debe disolverse
al momento de administrarla.
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Toxoplasmosis (cont.)

de pirimetamina + sulfadoxina en combinacion fija de 500 mg de sulfadoxina
y 25 mg de pirimetamina: tres tabletas ¢/8 d + acido folinico 15 mg/d. Ambos
esquemas deben darse sin interrupcion hasta el final del embarazo.

Infeccion congénita, neonatos sintomaticos o sin sintomas, con infeccion
confirmada o confirmada por PCR positiva en liquido amniético.

Formas graves (hidrocefalia o mas de tres calcificaciones cerebrales
o coriorretinitis macular), pirimetamina 1 mg/kg/d por 6 meses, seguidos de
0,5 mg/kg/d por 6 meses + sulfadiazina’* 100 mg/kg/d divididos en 2 dosis
diarias por 1 afio + &cido folinico 10 mg 3 veces por semana por 1 afo.
Formas asintomaéticas o leves

Primera opcidn: pirimetamina 2 mg/kg/vo el primer dia, seguidos de 1 mg/kg/vo/d
(no més de 15 mg/d) + sulfadiazina 100 mg/kg/vo/d fraccionados en dos dosis,
ambos hasta completar 1 afio de tratamiento + &cido folinico 7,5 mg/d.

Otras opciones: si no se dispone de sulfadiazina,'* pirimetamina/sulfadoxina
25/500 mg. Dosis de carga de 50 mg/kg seglin sulfadoxina el primer dia, seguidos
de 25 mg/kg en dosis (nica semanal, hasta 1 afio de edad + &cido folinico 7,5 mg/d.
En caso de anemia o neutropenia, suspender medicamentos y reanudar cuando
se normalicen los niveles. En caso de alergia (erupcion cuténea), suspender el
tratamiento. Durante la suspension, se puede administrar azitromicina, 10 mg/kg/d.

Coriorretinitis

Primera opcidn: adultos (> 50 kgp), tratamiento inicial casos no complicados,
pirimetamina 100 mg el primer dia, seguidos de pirimetamina 50 mg/d
+ sulfadiazina* 1 g (tabletas de 500 mg) dos veces/d, por seis semanas +
4cido folinico 25 mg/d durante todo el tratamiento (folinato de calcio o factor
citrovorum). Al tercer dia de iniciado el tratamiento, agregar prednisolona oral
1 mg/kg/d; disminuir gradualmente por 2 semanas.

Otras opciones: trimetoprima/sulfametoxazol 160/800 mg c/12 h por
6 semanas + prednisolona 1 mg/kg/vo/d a partir del tercer dia; disminuir
gradualmente por 2 semanas o esquema cuddruple (el de la primera opcién) +
clindamicina 300 mg cuatro veces/d); en caso de uveitis anterior activa, agregar
tropicamida y prednisona tépicas.

En caso de alergia a sulfas, azitromicina 500 mg/d por 5 semanas + prednisolona
1 mg/kg/vo/d; disminuir cada semana a la mitad de la dosis, por 4 a 5 semanas.
Si no hay respuesta al tratamiento, remitir a especialista en retina. El uso de
esteroides subconjuntivales o de esteroides sistémicos sin antibidtico esta
contraindicado en casos de retinocoroiditis por Toxoplasma.

Pacientes con inmunosupresién — véase también el capitulo 15, seccién 15.2.

%L a sulfadiazina en preparacién magistral no tiene estabilidad en solucién; debe disolverse
al momento de administrarla.
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Tripanosomiasis americana (enfermedad de Chagas)
Trypanosoma cruzi

Casos agudos

Primera opcion: benznidazol, pacientes < 40 kgp: 7,5-10 mg/kg/vo/d; pacientes
> 40 kgp, 5-7 mg/kg/vo/d. En ambos casos fraccionados en 2 a 3 dosis diarias
por 60 d.

Otras opciones: nifurtimox, pacientes < 40 kgp, 10-15 mg/kg/vo/d; pacientes
de > 40 kgp, 8-10 mg/kg/vo/d. En ambos casos fraccionados en 2 a 3 dosis
diarias por 60 d.

Casos congénitos

Primera opcion: benznidazol 10 mg/kg/vo/d fraccionados en 2 a 3 dosis
diarias (¢/12 u 8 h) por 60 d.

Otras opciones: nifurtimox 10-15 mg/kg/vo/d; pacientes de > 4 kgp, 8-10 mg/
kg/vo/d. En ambos casos, fraccionados en 2 a 3 dosis diarias (c/12 u 8 h)
por 60 d.

Infeccion crénica reciente, infeccién en nifios con diagnéstico confirmado
e infeccion en mujeres en edad reproductiva no embarazadas (como profilaxis
de futuras transmisiones transplacentarias)

Primera opcion: benznidazol, pacientes < 40 kgp, 7,5 mg/kg/vo/d. Pacientes
> 40 kgp, 5 mg/kg/vo/d. En ambos casos fraccionados en 2 a 3 dosis diarias
por 60 d. Toda infeccion crdnica reciente (nifios < 12 afos de edad) y toda
infeccién crénica de diagndstico tardio requiere una evaluacién general completa
del paciente e indicacién formal del médico tratante.

Otras opciones: nifurtimox, pacientes < 40 kgp, 10-15 mg/kg/vo/d; pacientes
de > 40 kg, 8-10 mg/kg/vo/d. En ambos casos fraccionados en 2 a 3 dosis
diarias por 60 d.

13.3 Helmintiasis

Ascariasis
Ascaris lumbricoides e infecciones mixtas con uncinarias

Primera opcion: albendazol, nifios de 12 a 23 meses de edad, 200 mg/vo,
dosis (nica; nifios > 24 meses de edad y adultos, 400 mg/vo, dosis (nica o
mebendazol, nifios y adultos, 500 mg/vo, dosis lnica.

Otras opciones: ivermectina, nifios de > 15 kgp y adultos, 200 pg/kg/vo, dosis
linica 0 pamoato de pirantel, nifios > 2 afios de edad y adultos, 10 mg/kg/vo,
dosis tinica (maximo 1 g) o levamisol, nifios, 80 mg/vo, dosis Unica; adultos,
150 mg/vo, dosis Unica o nitazoxanida, 500 mg/vo ¢/12 h por 3 d o 7,5mg/kg/vo
¢/12 horas por 3 d.
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Enterobiasis
Enterobius vermicularis

Primera opcion: pamoato de pirantel, nifios y adultos, 10 mg/kg/vo (no mas
de 1 g); repetir en 2 semanas o mebendazol, nifios < 10 afos de edad:
100 mg/vo, dosis Unica; nifios > 2 afios de edad y adultos: 200 mg/vo, dosis
linica. Repetir en 2 semanas.

Otras opciones: albendazol, nifios de 1 a 2 afos de edad, 200 mg/vo, dosis
Unica; nifios > 2 afios de edad y adultos, 400 mg/vo, dosis Unica; repetir en
2 semanas. Tratar simultdneamente a todos los convivientes.

Equinococosis (quiste hidatidico)
Equinococcus granulosus, E. oligarthrus y E. vogeli

Primera opcion: extirpacion quirtirgica de los quistes. El tratamiento medicamentoso
solo se justifica cuando los quistes son inoperables, mdiltiples, de dificil acceso o
hialinos pequefios.

Otras opciones: albendazol 10-15 mg/kg/d fraccionados en dos dosis; ingerir
con alimentos ricos en grasas. Mebendazol, nifios y adultos, 40-50 mg/kg/vo/d
fraccionados en 3 tomas d (c/8 h) después de las comidas (ricas en grasa).
Administrar de una a seis series del tratamiento, cada una por 30 d, con
2 semanas de descanso entre cada serie.

El tratamiento con albendazol 0 mebendazol no es eficaz en casos de quistes de
més de 10 cm de didmetro, porque se diluye en el volumen liquido del quiste.
Véanse las contraindicaciones de estos medicamentos en el capitulo 14.

Esquistosomiasis
Schistosoma mansoni

Primera opcion: nifios > 4 afos de edad y adultos, praziquantel 40 mg/kg/vo/d,
dosis Unica o fraccionada en 2 dosis (¢/12 h) el mismo dia.

Estrongiloidiasis
Strongyloides stercoralis

Enfermedad intestinal diseminada

Primera opcion: ivermectina, nifios de > 15 kgp y adultos, 200 pg/kg/vo ¢/24 h
por 2 d; repetir a los 15 dias 1 dosis. En caso de sindrome de hiperinfestacion
0 pacientes con sida, prolongar hasta 7 a 12 d tras la desaparicion del parasito.
Otras opciones: albendazol 400 mg/vo ¢/12 h por 7 d o tiabendazol, nifios y
adultos, 50 mg/kg/vo/d, fraccionados en dos dosis (¢/ 12 h), maximo 3 g/d, por 2 d.

Fascioliasis
Fasciola hepatica

Primera opcion: nifios > 6 afios de edad y adultos, triclabendazol 10 mg/kg/vo,
dosis Unica. Ante fracaso del tratamiento, se puede aumentar la dosis a 20 mg/kg
fraccionados en 2 dosis administradas con un intervalo de 12 a 24 h.
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Filariasis linfatica
Wuchereria bancrofti

Dietilcarbamacina (DEC) 6 mg/kg, dosis Unica.

Himenolepiasis
Hymenolepis nana

Primera opcion: praziquantel, nifios > 4 afos de edad y adultos, 10-25 mg/kg/vo,
dosis (nica.

Otras opciones: niclosamida, nifios > 6 afnos de edad y adultos, 2 g/vo, dosis
Uinica el primer d y luego 1 g/vo/d. Nifios de 2 a 6 afios de edad, 1 g/vo/d el
primer dia seguido de 500 mg/vo/d. Nifios < 2 afios de edad, 500 mg/vo/d
el primer dia seguidos de 250 mg/vo/d por 6 d.

Larva migrans cutanea
Ancylostoma caninum y A. braziliense

Primera opcion: ivermectina, nifios y adultos, 200 pg/kg/vo c/24 hpor 1 a2 d.
Otras opciones: albendazol, nifos y adultos, 400 mg/kg/vo/d por 3 a 5 d.

Larva migrans visceral
Toxocara cati y T. canis

El tratamiento antiparasitario esté reservado para las formas graves. Considerar
tratamiento sintomatico para las formas leves o moderadas.

Primera opcion: ninos, albendazol 400 mg/vo ¢/12 h por 5 a 20 d; adultos,
albendazol 800 mg/vo ¢/12 h por 5 a 20 d.

Otras opciones: dietilcarbamazina, nifios y adultos: iniciar con 1 mg/kg/vo/d
fraccionado en 2 dosis (c/12 h) y aumentar hasta 6 mg/kg/d fraccionados en
3 dosis (¢/8 h) por 21 d.

Cuando la larva invade el ojo, causa un tumor eosindfilo intraocular que puede
llevar a ceguera. Si el paciente sufre lesiones oculares, se recomienda combinar
el tratamiento indicado con prednisolona topica o sistémica.

Oncocercosis (ceguera de los rios)
Onchocerca volvulus

Primera opcion: ivermectina 150 pg/kg, dosis Gnica administrada ¢/6 meses
durante 10 a 12 afos o mientras haya infeccién cutanea u ocular.
Otras opciones: doxiciclina 200 mg/vo/d por 6 semanas.

Teniasis
Taenia solium, T. saginata

Teniasis intestinales
Primera opcion: niclosamida, nifios < 10 kgp, 0,5 g/kg/vo, dosis Unica; nifios
de 10 a 35 kg, 1 g/vo, dosis lnica; adultos, 2 g/vo, dosis Unica.
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Teniasis (cont.)
Otras opciones: praziquantel nifios y adultos, 5-10 mg/kg/vo, dosis Unica o
nitazoxanida 500 mg/vo ¢/12 h por 3 d o albendazol 400 mg por 3 d.
Embarazadas: praziquantel 5-10 mg/kg/vo, dosis Unica, o niclosamida, 2 g/vo,
dosis Unica.
Se aconseja la administracion de un laxante salino suave 1 o 2 h después
de haber ingerido el farmaco correspondiente, para evitar que el pardsito
se desintegre y facilitar la identificacion especifica, a la vez que se previene
la cisticercosis.

Neurocisticercosis (larva de Taenia solium)

La neurocisticercosis asintomatica no requiere tratamiento.

Cuando se requiere tratamiento, este se ha de administrar en régimen
hospitalario y puede requerir aspiracion o intervencién quiriirgica. Antes de
iniciar el tratamiento, debe realizarse un estudio de imagen cerebral (tomografia
computarizada o resonancia magnética 0 ambas)*® para evaluar la localizacion,
el nimero y el estadio degenerativo de los parésitos, asi como la intensidad
de la reaccion inflamatoria. Administrar antihelminticos en caso de quistes
vesiculares (viables) y coloidales (degenerativos), excepto en presencia de
parasitos calcificados (muertos).

Primera opcidn: albendazol, nifios, 15 mg/kg/vo/d fraccionados en dos
dosis (c/12 h) por 10 a 14 d; adultos, 15 mg/kg/vo/d fraccionados en
dos dosis (c/12 h) por 30 d; dosis diaria maxima, 400 mg/vo ¢/12 h. Puede
repetirse el tratamiento.

Otras opciones: praziquantel, ninos y adultos, 50 mg/kg/vo/d fraccionados en
2 03 dosis/d (c/ 12 u 8 h) por 2 semanas. Asociar a tratamiento con corticoides
(dexametasona o prednisolona) 2 a 3 dias antes de iniciar el tratamiento
antihelmintico y continuarlo durante el tratamiento; debe reducirse mas o menos
rapidamente en funcién de la intensidad de la reaccion inflamatoria.

Tricuriasis
Trichuris trichiura

Primera opcion: nifios > 2 afos de edad y adultos, mebendazol 100 mg/vo
¢/12 h por 3 d 0 500 mg, dosis Unica, o albendazol 400 mg/vo, dosis Unica
por 3 d.

Otras opciones: ivermectina 12 mg, dosis Unica.

Debe evitarse la administracion de albendazol y mebendazol a mujeres embarazadas.

5Tiene por objeto evaluar la localizacion, el nimero y el estadio degenerativo de los
parasitos, asi como la intensidad de la reaccion inflamatoria.
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Triquinosis
Trichinella spiralis

Primera opcion: nifos y adultos, albendazol 400 mg/vo 2 veces/d por 8 a 10 d
0 mebendazol, 200-400 mg/vo por 3 d, seguidos de 400-500 mg 3 veces/d
por 10 d.

Uncinariasis
Necator americanus, Ancylostoma duodenale

Primera opcion: nifios > 4 afios de edad y adultos, mebendazol 100 mg/voc/12 h
por 3 d 0 500 mg en dosis Unica o albendazol 400 mg/vo en dosis Unica o
pamoato de pirantel; nifios > 2 afios de edad y adultos, 10 mg/kg/vo, dosis tnica
(méximo 1 g) por 3 d.

13.4 Otras parasitosis

Escabiosis

Primera opcion: permetrina tépica al 5%, nifios de > 2 meses de edad y
adultos, aplicar desde el cuello hasta los pies y dejar actuar de 8 a 14 h. Si las
manos se lavan dentro de las 8 horas de la aplicacion, volver a aplicar. Luego,
bafio para retirar todo el excedente. Puede repetirse 1 semana después.

Otras opciones: ivermectina 200 pg/kg/vo, dosis Unica. Puede repetirse en una
semana o en 14 d.

Pediculosis y ftiriasis
Pediculus capitis, P humanus, Pthirus pubis

Primera opcion: nifos y adultos, permetrina topica 1%; aplicar en el pelo seco
y dejar actuar por 10 min. Luego, bafio para retirar todo el excedente; puede
repetirse al dia siguiente y 1 semana después o malation 0,5% aplicado al pelo
seco por 8 a 14 h seguido de un bafo. Repetir a los 7 d.

Otras opciones: ivermectina 200 pg/kg/vo, dosis Gnica. Puede repetirse a la
semana o en 14 d.

Bibliografia

Consliltese al final del capitulo 14.
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14. CONTRAINDICACIONES, EFECTOS ADVERSO0S
E INTERACCIONES DE LOS MEDICAMENTOS
ANTIPARASITARIOS

Albendazol

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, embarazo. No usar en el primer

trimestre de embarazo para tratar infecciones por nematodos ni durante todo el

embarazo en casos de cisticercosis 0 equinococosis.

Efectos adversos: cefalea, vértigo, trastornos gastrointestinales transitorios, eri-

tema cutdneo, aumento transitorio y reversible de las enzimas hepaticas, leu-

copenia y alopecia. Las reacciones adversas son minimas y transitorias y los

eventos adversos graves son extremadamente raros. Las reacciones minimas

después del tratamiento pueden ocurrir principalmente en personas con inten-

sidad de infestacion grave, que generalmente resulta de la respuesta del cuerpo

a la destruccién de las lombrices.

Interaccion con:*

m Dietilcarbamacina e ivermectina: se pueden usar de forma segura para el
tratamiento de filariasis linfatica.

m Praziquantel: se puede administrar de forma segura para esquistosomia-
sis y geohelmintiasis; aumenta la concentracion del metabolito activo de
albendazol.

Anfotericina B, desoxicolato

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, lesion renal, lesion hepatica.
Efectos adversos: inmediatamente después de la administracién o en los dias
siguientes, escalofrios, fiebre, vomitos, anafilaxia, dolor muscular o articular,
cefalea, anorexia, bradicardia, mareos e hipotension. Lesion renal, que se mani-
fiesta por aumento de creatinina en el suero y puede ser parcialmente reversi-
ble; anemia normocromica, trombocitopenia y leucopenia.

Anfotericina B liposomal

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida.

Efectos adversos: similar a la anfotericina B desoxicolato, pero de menor

intensidad.

Interaccion con:

®  Aminoglucésidos, capreomicina, cisplatino: aumenta la nefrotoxicidad de
los aminoglucésidos, la capreomicina y el cisplatino.

m Corticoides: aumenta la hipopotasemia.

! Diversos estudios han mostrado que es seguro combinar medicamentos para el
tratamiento de infecciones por helmintos.

280 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicién



Antimoniato de meglumina

Contraindicaciones: embarazo. Hipersensibilidad conocida, lesion hepatica,

cardiaca o renal. Cautela en caso de pacientes con enfermedades cardiacas, en

especial aquellos con defectos de la conduccion, ya que puede causar arritmia.

Efectos adversos: alteraciones, a menudo reversibles y dependientes de la dosis,

del ECG (inversién de la onda Ty prolongacion del intervalo QT) y de la funcion

hepatica (aumenta las enzimas hepaticas) o renal. Puede producir cefalea,

malestar general, disnea, exantema, edema facial, dolores musculares y dolor

abdominal.

Interaccion con:

m Otros medicamentos que puedan producir toxicidad cardiaca, hepética,
pancreética y renal. Evitar el uso concomitante.

Arteméter
Efectos adversos: fiebre; en dosis altas, toxicidad cardiaca. Prolongacion del
intervalo QT. Nduseas y vomitos.

Artesunato
Efectos adversos: fiebre. Puede ser cardiotdxico en dosis altas.

Atovacuona

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida. Cautela en caso de paciente

mayor de 65 afios de edad.

Efectos adversos: eritema, cefalea, nduseas, vomitos y diarrea.

Interaccion con:

m  AZT: aumenta los niveles de AZT.

= Alimentos: aumentan la absorcién de atovacuona.

m  Metroclopramida, rifampina, rifabutina y tetraciclina: disminuyen los niveles
de atovacuona.

m  Trimetoprima/sulfametoxazol: disminuyen los niveles de trimetoprima/
sulfametoxazol.

Benznidazol

Contraindicaciones: embarazo, insuficiencia renal o hepatica.

Efectos adversos: reaccion penfigoide y neuropatia periférica. Nduseas, vomitos
y desorientacion.

Interaccion con:

m  Alcohol: puede aumentar los efectos del alcohol.

= Anticoagulantes: puede interferir con la accion de los anticoagulantes.

Bitionol

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, lesién hepatica.

Efectos adversos: trastornos gastrointestinales, fotosensibilidad, reaccion cuté-
neay urticaria.
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Clindamicina — Véase el capitulo 9.

Cloroquina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, antecedentes de epilepsia.

Efectos adversos: vomitos, otros trastornos gastrointestinales, prurito y cefalea

transitoria. En individuos susceptibles, puede causar porfiria aguda y psoriasis.

Cuando se usa por periodos largos y en dosis altas, causa disminucion visual

por depositarse en la retina. Puede empeorar la psoriasis.

Interaccidn con:

m Vacunacion antirrabica: puede afectar la respuesta a la vacuna antirrabica.

m  Cimetidina: disminuye el metabolismo de la cloroquina.

= Proguanil: puede aumentar la frecuencia de dlceras bucales.

m Fenotiazina y digoxina: aumenta los niveles de la fenotiazina y los efectos
de la digoxina.

= Dapsona: aumenta el riesgo de anemia hemolitica.

m Tamoxifeno: disminuye el metabolismo de tamoxifeno.

Dietilcarbamacina, citrato

Contraindicaciones: insuficiencia renal, enfermedades cardiacas y otras enfer-
medades agudas graves; debe retrasarse el tratamiento hasta que el paciente
se recupere. En caso de insuficiencia renal moderada o grave, reducir la dosis,
pues la vida media plasmética del medicamento se prolonga y su excrecion
urinaria se reduce.

Efectos adversos: dolor de cabeza, mareos, somnolencia, nduseas y vomitos;
reacciones inmunitarias (por ejemplo, fiebre, cefalea, dolor articular, mareo,
anorexia y otras) a las pocas horas de la primera dosis, que remiten al quinto
dia de tratamiento. No se han descrito reacciones adversas graves.

Dihidroartemisina
Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida.

Dehidroemetina

Efectos adversos: dolor en el sitio de la inyeccién intramuscular. Debilidad o

dolor muscular y disnea. Hipotensién, dolor precordial, taquicardia y arritmias

detectables en el ECG.

Interaccion con:

m Farmacos que favorecen las arritmias: se potencian los efectos de toxi-
cidad cardiaca.

Diloxanida, furoato
Contraindicaciones: primer trimestre de embarazo.
Efectos adversos: flatulencia, prurito, urticaria.
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Doxiciclina

Contraindicaciones: en casos de oncocercosis, contraindicado para nifios
<12 afios de edad y mujeres embarazadas.

Efectos adversos: diarrea, vaginitis por Candida, fotosensibilidad.

Espiramicina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida a macrélidos.

Efectos adversos: lesion hepética o del epitelio intestinal, eritema, prolongacion
del intervalo QT.

Estibogluconato de sodio

Contraindicaciones: embarazo, hipersensibilidad conocida, lesion hepética,
cardiaca o renal. Administrar con cautela a pacientes con enfermedades cardia-
cas, en especial aquellos con defectos de la conduccion, ya que puede causar
arritmias.

Efectos adversos: similar al antimoniato de meglumina.

Halofantrina

Efectos adversos: puede prolongar el intervalo QT y producir arritmias ventri-
culares, dolor abdominal, prurito, diarrea, exantema en la piel y un aumento
reversible de las enzimas hepaticas.

Interaccion con:

m  Farmacos que prolongan el intervalo QT: posible interaccion.

lodoquinol
Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida al yodo y a 8-hidroxiquinolinas.

Ivermectina

Contraindicaciones: edad < 5 afios 0 peso corporal < 15 kg o0 estatura <90 cm.
Personas gravemente enfermas.

Efectos adversos: fiebre, prurito, cefalea, mareo, nduseas, vomitos, diarrea,
dolor articular y 6seo, erupcion cutanea, hipotension, linfadenopatia.

Ketoconazol

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, insuficiencia hepatica.
Efectos adversos: incremento de alanina aminotransferasa, alcalino transferasa
y aspartato aminotransferasa.

Interaccion con:

m  Medicamentos que reducen la secrecion géstrica: evitar uso concomitante.
m Rifampicina: reduce los niveles sanguineos: evitar uso concomitante.

Levamizol
Contraindicaciones: edad < 1 afio.

Lumefantrina
Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida.
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Mebendazol

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, embarazo, edad < 2 afos.

Efectos adversos: trastornos abdominales transitorios y cefalea. Las reacciones

adversas son minimas y transitorias y los eventos adversos graves, muy raros.

Puede haber reacciones minimas después del tratamiento, principalmente en

personas con infestacién grave; estas suelen ser la respuesta a la destruccion

de las lombrices.

Interaccion con:

m Carbamazepina, fenobarbital y fenitoina:? disminuyen la concentracion
plasmaética del mebendazol.

Mefloquina

Contraindicaciones: embarazo. Hipersensibilidad a la mefloquina o compues-

tos relacionados (quinina y quinidina). No debe usarse como tratamiento de

seguimiento después de malaria cerebral ni para profilaxis en personas con
depresion activa o historia reciente de depresion, trastornos de ansiedad gene-
ralizada, psicosis, esquizofrenia u otros trastornos psiquiatricos mayores, epilep-

sia 0 historia de convulsiones. Uso de farmacos que bloguean los receptores y

bloqueadores del canal del calcio (la mefloquina de por si puede causar bradi-

cardia sinusal asintomdtica). Actividades que requieren coordinacién espacial
fina (por ejemplo, pilotaje de avion) o manejo de equipo pesado.

Efectos adversos: nauseas, vomitos, mareos, vértigo, pérdida del equilibrio,

dolor abdominal, pérdida del apetito, epilepsia. Puede exacerbar trastornos

psiquidtricos previos: alucinaciones, convulsiones y psicosis, asi como arritmias.

Reacciones de hipersensibilidad. Teratogénico.

Interaccidn con:

m Bloqueadores del canal del calcio: la mefloquina potencia la accion de
los bloqueadores del canal del calcio, betabloqueadores y digitélicos
(riesgo de bradicardia y paro cardiaco).

m  Primaquina: puede aumentar los niveles de mefloquina.

Cloroquina: aumenta el riesgo de convulsiones.

m Vacunas antirrabica y antitifica oral: puede disminuir la respuesta a esas
vacunas.

m  Quinina y quinidina: potencian el riesgo de cardiotoxicidad (riesgo de
paro cardiaco); no administrar mefloquina hasta 12 h después de la dlti-
ma dosis de quinina y quinidina. Prolonga el intervalo QT.

2 Diversos estudios han mostrado que es seguro combinar algunos medicamentos para el
tratamiento de infecciones por helmintos; por ejemplo, mebendazol y praziquantel han
sido ampliamente administrados en muchos paises de forma inocua.
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Metronidazol — Véase el capitulo 9.

Miltefosina

Efectos adversos: teratogénico; su administracion a mujeres en edad fértil
debe acompanarse de contracepcion apropiada durante el tratamiento y hasta
3 meses después de haberlo terminado. Los efectos adversos mas frecuentes
son nauseas, vomitos, diarrea y pérdida de apetito. También puede causar aler-
gias dérmicas y elevacion de las concentraciones de transaminasas hepaticas.

Niclosamida
Efectos adversos: trastornos gastrointestinales transitorios y leves. Menos
comn, eritema.

Nifurtimox

Contraindicaciones: embarazo, insuficiencia renal o hepética.

Efectos adversos: inapetencia, nduseas, vomitos, pérdida de peso, trastornos
del suefio y del comportamiento. Neuropatia periférica. Hemolisis en individuos
con deficiencia de glugosa-6-fosfato deshidrogenasa.

Nitazoxanida

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, embarazo e insuficiencia

hepética o renal.

Efectos adversos: cefalea y malestar general. Dolor abdominal, diarrea, vémitos,

nauseas y flatulencia.

Interaccion con:

= Anticoagulantes orales (warfarina): podria aumentar el efecto anticoa-
gulante.

Oxamniquina

Contraindicaciones: embarazo, epilepsia, actividades que requieran manejar
vehiculos u operar equipo pesado.

Efectos adversos: cefalea, diarrea y vémitos. En ocasiones, mareo, somnolencia
y cambios en el electrocardiograma. La orina se puede volver anaranjada. Con
menos frecuencia, alucinaciones, urticaria, excitacion y convulsiones epilepti-
formes, elevacion de las enzimas hepaticas y eosinofilia.

Paromomicina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, insuficiencia renal, miastenia
grave, oclusion intestinal, lcera gastrica o intestinal.

Efectos adversos: si es absorbida debido a un problema intestinal concomitante,
puede ser oto y nefrotdxica. Puede producir nduseas, vémitos, dolor abdominal
y diarrea.
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Pentamidina, isetionato

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, lesién hepatica o renal grave.

Efectos adversos: problemas intestinales, confusion, alucinaciones, induracion

local y abscesos asépticos. Puede también producir arritmias, asi como

hipotensién aguda y sincope por inyeccion endovenosa rapida. Es nefrotoxica

(reversible) y puede producir lesién pancreética productora de hipocalcemia y,

posteriormente, insuficiencia insulinica, que puede producir diabetes insulino-

dependiente. Eritema, incluido sindrome de Stevens-Johnson. Mas raramente,

trombocitopenia, leucopenia y alteraciones de la funcion hepatica.

Interaccion con:

m Acido valproico, alcohol: aumenta el riesgo de pancreatitis.

= Aminoglucésidos, anfotericina B, capreomicina, cisplatino, colistina, metoxi-
fluorano, polimixina B y vancomicina, asi como de otros medicamentos
nefrotéxicos: aumenta la nefrotoxicidad.

m  Foscarnet: puede generar hipocalcemia grave.

Piperaquina

Contraindicaciones: pacientes con prolongacion congénita del intervalo QTc o
con afecciones clinicas 0 en medicacion que resulte en prolongacion del inter-
valo QTc.

Piperazina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, lesién hepética o renal grave,
epilepsia.

Interaccion con:

m Pirantel: antagonista

m  Clorpromazina: se potencia el riesgo de convulsiones.

Pirantel

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida.

Efectos adversos: trastornos abdominales transitorios, anorexia, mareos, letar-
g0, insomnio, reacciones cutaneas y cefalea.

Interaccion con:

Piperazina: antagonista.

Pirimetamina/sulfadoxina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida a uno o ambos medicamentos,
primer trimestre de embarazo, lesién renal o hepatica grave; administrar solo
cuando no haya otra opcién de tratamiento.

Efectos adversos: anorexia, calambres abdominales, vomitos, ataxia, temblor,
convulsiones, anemia megalobldstica, neumonia eosinofilica, hepatitis téxica,
anemia apldsica, granulocitopenia, agranulocitosis y plrpura trombocitopénica.
Las reacciones de hipersensibilidad, el sindrome de Stevens-Johnson y la necro-
sis epidérmica téxica pueden ser graves.
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Pirimetamina/sulfadoxina (cont.)

Interaccion con:

= Antidcidos y caolin: reducen la absorcién de la pirimetamina.

= Anticoagulantes orales, fenitoina, metotrexato y sulfanil urea: aumentan
la toxicidad de la sulfadoxina.

Clorpromazina: aumenta toxicidad de la clorpromazina.

Dapsona: aumenta el riesgo de agranulocitosis.

Lorazepam: aumenta el riesgo de hepatitis.

Sulfonamidas, trimetoprima y metotrexato: actdan sinérgicamente para
inhibir el metabolismo del acido fdlico.

Praziquantel

Contraindicaciones: precaucion en casos de cisticercosis ocular y neuro-

cisticercosis en zonas de cisticercosis endémica, porque el farmaco atraviesa

la barrera hematoencefélica y con la muerte de los cisticercos situados en el

cerebro o médula espinal puede inducir edema perilesional alrededor de los

cisticercos y generar sintomas neuroldgicos.

Efectos adversos: cefalea, dolor abdominal, mareos, somnolencia, nduseas y

vomitos. Raramente, fiebre, urticaria, convulsiones y rectorragia.

Interaccion con:

m Albendazol: aumenta la concentracion plasmatica del metabolito activo
del albendazol.

m Carbamazepina, cloroquina, dexametasona, fenitoina: reducen los niveles
de praziquantel en el suero.

m Cimetidina, ketoconazol y miconazol: aumentan los niveles de praziquan-
tel en el suero.

Primaquina

Contraindicaciones: edad < 6 meses, embarazo, toda enfermedad concomi-
tante que predisponga a granulocitopenia, incluidos lupus eritematoso y artritis
reumatoidea; en casos de deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, la
dosis semanal seré de 0,75 mg/kg por 8 semanas.

Efectos adversos: dolor abdominal o epigdstrico y vomitos. En tratamientos
de larga duracién (hasta 50 semanas) puede causar metahemoglobinemia.
Hemolisis en individuos con deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa.
Interaccion con:

m  Mepracina: aumenta la toxicidad de primaquina.

Quinidina (gluconato)

Efectos adversos: exacerbacion de la psoriasis. La administracion endovenosa
puede producir hipotension e hipoglicema por hiperinsulinemia (sobre todo en
el embarazo). Prolonga el intervalo QT.
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Quinina

Efectos adversos: cefalea, nduseas, vértigo, vision borrosa, menor capacidad

auditiva y diarrea. En ocasiones, después de tres dias de tratamiento, tam-

bién se pueden producir reacciones idiosincraticas tales como prurito, urticaria,

exantema eritematoso, hemorragia subcutdnea o mucosa y edema palpebral o

de membranas mucosas o pulmaén.

Interaccion con:

m Hidréxido de aluminio: disminuye la absorcién de quinina.

m Astemizol, cisaprida y terfenidina: aumentan los niveles de estos
medicamentos.

m  Cimetidina y ritonavir: reducen la excrecién de quinina.

Digoxina: prolonga la vida media de la digoxina.

m  Mefloquina: puede aumentar el mareo, prolongar el intervalo QT y dis-
minuir la eficacia de la mefloquina.

m  Warfarina: aumenta el efecto anticoagulante de la warfarina.

Quinina (gluconato)

Efectos adversos: arritmia, sindrome de angina de pecho.

Interaccion con:

m Anticoagulantes, digoxina, bloqueadores del canal de calcio, otros medi-
camentos antiarritmicos, bloqueadores neuromusculares, antidepresivos
triciclicos, aspirina y polimixina: aumenta la toxicidad de estos farmacos.

Quinina (sulfato)

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida. Intervalo QT prolongado. Mias-
tenia grave, neuritis Gptica.

Efectos adversos: quinismo (cefalea, mareo, sordera temporaria). Sensacion de
sonido sin estimulo. Arritmia, nduseas y vomitos.

Secnidazol

Contraindicaciones: embarazo, hipersensibilidad conocida.

Efectos adversos: gusto metdlico o amargo, nauseas, anorexia, dolor abdomi-
nal, mareo.

Interaccién con: véase metronidazol, capitulo 9.

Sulfadiazina

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida, discrasia sanguinea, insufi-
ciencia hepética o renal.

Interaccion con: digoxina, potencia el efecto de la digoxina.

Tiabendazol

Efectos adversos: trastornos gastrointestinales transitorios, mareos, cefalea,
edema angioneurdtico, mas raramente, sindrome de Stevens-Johnson. Dafio
hepatico.

Interaccion con: teofilina: aumenta la toxicidad de la teofilina.
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Tinidazol
Contraindicaciones: embarazo, hipersensibilidad conocida, discrasia sanguinea.
Interaccién con: véase metronidazol, capitulo 9.

Triclabendazol

Contraindicaciones: personas muy enfermas, edad < 4 afos; mujeres embara-
zadas y lactantes pueden recibir tratamiento con supervision médica.

Efectos adversos: habitualmente, son moderados. Los mas comunes son dolor
abdominal o epigéstrico, dolor y sudoracién. Con menor frecuencia se presentan
nauseas, vomitos, mareo, tos, fiebre, urticaria y prurito. El salpullido en la piel
es poco comun.

Trimetoprima/ sulfametoxazol — Véase el capitulo 9.
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15. TRATAMIENTO DE LAS ENFERMEDADES
RELACIONADAS CON EL VIH

15.1 Infeccion por VIH y sida

El tratamiento antirretroviral (TAR) administrado a personas con infeccién por
VIH reduce la carga viral, restaura el sistema inmune y reduce el riesgo de
infecciones oportunistas y la mortalidad. Si se inicia de manera temprana y se
mantiene continuamente, la esperanza de vida de estas personas es similar a
la de la poblacién general. Cuanto mas temprano se inicie el tratamiento, mayor
serd la posibilidad de normalizar el recuento de linfocitos CD4 y de mejorar la
respuesta inmunitaria. Ademas, el tratamiento disminuye la inmunoactivacion
relacionada con el dafio endotelial que facilita la manifestacion de problemas
cardiovasculares y otras enfermedades concomitantes. También reduce la
transmision del VIH al disminuir la carga viral y, consecuentemente, la infectividad
individual. Las personas con carga viral indetectable no transmiten la infeccion,
de ahi las campafas de comunicacion basadas en | = | (indetectable igual a
intransmisible) (1).

Inicio del tratamiento antirretroviral

Al iniciar el tratamiento antirretroviral:

m Los pacientes deben ser evaluados mediante anamnesis y examen fisico
completo, con el fin de determinar si presentan infecciones activas.
Por ejemplo, la presencia de tos, fiebre, pérdida de peso y sudoracién
nocturna obligan a investigar la posible presencia de tuberculosis activa.
Asimismo, habrd que solicitar exdmenes para determinar el estadio
inmunitario del paciente (recuento de linfocitos CD4), con el fin de indicar
profilaxis de infecciones oportunistas y de detectar otras infecciones (por
ejemplo, hepatitis virales A, B y C, sifilis, toxoplasmosis y enfermedad de
Chagas, en zonas endémicas). Las personas con menos de 200 CD4/mm?
deben hacerse pruebas de deteccion de antigenos de criptococo en suero
y pruebas de antigenos urinarios de histoplasmosis (2) y tuberculosis (3).

m Habrd que indicar las vacunas necesarias: antineumococo, hepatitis A
y B, segln riesgo, y contra el virus del papiloma humano (VPH), segin
corresponda al sexo y la edad. Asimismo, se habra de programar la vacuna
anual contra el virus de la influenza e indicar la puesta al dia de las vacunas
del adulto que sean pertinentes. Las personas con VIH se consideran
poblaciones prioritarias para la vacunacion de SARS-CoV-2 y mpox (véase
el cuadro 19.1 en el capitulo 19 de esta guia).

m Indicar profilaxis de tuberculosis a los pacientes con prueba de Mantoux
(PPD) > 5 mm o con alta probabilidad de tener inmunidad disminuida
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(anergia) (200 CD4/mm?d). Si el paciente no cuenta con una prueba de
PPD, indicarla después de descartar tuberculosis activa (preguntarle si
ha tenido tos, fiebre, pérdida de peso y sudoracién nocturna). Pueden
utilizarse los esquemas de 6 meses de isoniacida o el esquema acortado
de 12 tomas (una toma semanal) de la combinacién de rifapentina +
isoniacida. Véase la seccién 6.19, capitulo 6.

m Habrd que conocer los antecedentes familiares de enfermedad cardio-
vascular y neoplasias, y los antecedentes personales de afecciones concomi-
tantes, uso de medicamentos, consumo de drogas, depresion o trastornos
psicolégicos, ademas del riesgo de exposicion a infecciones de transmisién
sexual y hepatitis C.

m Serd necesario indicar estudios para prevenir neoplasias. A las mujeres,
indicar examen ginecoldgico y prueba de Papanicolau o pruebas rapidas de
biologia molecular para detectar virus del papiloma humano, si se dispone
de ellas. A los hombres que tienen relaciones sexuales con hombres, indicar
examen rectal y anoscopia.

®m A todos los individuos con menos de 200 CD4/mm?, indicar la profilaxis
correspondiente (seccién 15.2).

= Se ofrecerd la prueba de VIH a todas las parejas sexuales recientes y habra
que evaluar si esas parejas requieren profilaxis pre o postexposicion.

La OMS recomienda el inicio rapido del TAR para todas las personas
(adultos, adolescentes y niiios) con infeccion por VIH, independientemente
del estadio de su enfermedad y del recuento de CD4; el tratamiento
debera iniciarse el mismo dia en las personas que se encuentren listas
para comenzar o dentro de la primera semana a partir del diagnéstico,
en el resto. En el cuadro 15.1, a continuacion, figura la clasificacion de
los medicamentos antirretrovirales, seglin su mecanismo de accién, y en el
cuadro 15.2, se resumen las recomendaciones de la OMS sobre el inicio del
tratamiento antirretroviral para las personas con infeccion por VIH publicadas
en Consolidated Guidelines on the Use of Antiretroviral Drugs for Treating and
Preventing HIV Infection en el 2021 (1). En el cuadro 15.3, estén las dosis
diarias de los medicamentos antirretrovirales més usados para los adultos
con infeccion por VIH. Las Unicas situaciones en que se recomienda diferir el
TAR por 4 a 6 semanas son la presencia de meningitis tuberculosa o de meningitis
por criptococo. En general, para personas con VIH y tuberculosis, el tratamiento
antirretroviral deberd iniciarse dentro de las dos semanas siguientes al inicio del
tratamiento antituberculosis (véase el cuadro 15.2).

Para el inicio del tratamiento, la OMS recomienda el uso de regimenes basados en
dolutegravir, que permite esquemas simplificados, menos téxicos, mas practicos y
en combinacién de dosis fija.
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Consideraciones sobre la administracion de dolutegravir a mujeres y
adolescentes en edad de procrear

En mayo del 2018, tras la divulgacién de una posible asociacion entre el uso de DTG
y defectos del tubo neural, la OMS publicé una advertencia sobre la administracion
de ese medicamento a mujeres en edad fértil al momento de la concepcién y se
iniciaron estudios de farmacovigilancia. Los datos actuales establecen que el DTG
€s seguro y no se asocia a un riesgo mayor de malformaciones congénitas; hoy,
€s0s casos iniciales se atribuyen a una deficiencia de folato. EI DTG es el farmaco
de eleccién para mujeres con potencial de quedar embarazadas y durante todas
las etapas de la gestacion.

Respuesta al TAR y diagndstico del fr del tratamiento: adultos,
adolescentes y niios

La carga viral es el método de monitoreo preferido para detectar y confirmar
el fracaso del tratamiento. Ese fracaso se define como una carga viral de
> 1000 copias/ml confirmada en dos mediciones consecutivas, después
de al menos 6 meses de TAR.

TAR de segunda linea y tercera linea: a qué régimen se puede cambiar en caso
de fracaso del tratamiento

Para determinar si ha habido fracaso del tratamiento de segunda linea, se utilizan
los mismos criterios viroldgicos que para el de primera linea. Una vez confirmado
el fracaso, el nuevo esquema deberé construirse con base en los antecedentes
del paciente, los resultados de la prueba de resistencia y la disponibilidad
de farmacos de tercera linea (por ejemplo, DRV/r, doravirina o etravirina).
Se recomienda un esquema de al menos dos farmacos activos que no se hayan
administrado anteriormente. Se puede considerar maraviroc o algtin farmaco de
una nueva familia de ARV, seglin su disponibilidad.

Cuando se trata de TAR de segunda y tercera lineas, la OMS hace hincapié en
el abordaje de salud pdblica. Los regimenes de segunda linea propuestos y
sus alternativas son coherentes con los principios de optimizacion del TAR,
la disponibilidad de combinaciones de dosis fijas, la tolerancia y el riesgo
de resistencia por mutacion. Los regimenes de tercera linea deben contener
farmacos potentes con un riesgo minimo de resistencia cruzada con los esquemas
administrados anteriormente; los pacientes cuyo régimen de segunda linea fracase
y que no tengan opciones de un nuevo TAR, deberan continuar con un régimen al
cual tengan tolerancia.
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15.2 Tratamiento de infecciones oportunistas en personas
con infeccion por VIH

Problemas de la piel
Verrugas por VIH
Adultos y nifos
Podofilina tdpica al 25% 1 vez por semana por hasta 6 semanas; lavar la zona
afectada después de 1 a 4 h de la aplicacién o podofilox crema al 0,15%,
aplicacion topica 2 veces/d por 3 dias consecutivos, seguidos de 4 dias sin
tratamiento; repetir semanalmente hasta cuatro ciclos; @ imiquimod, crema al 5%
tres noches por semana, en dias alternos; aplicar por la noche y quitar por la
manana. Se puede repetir por hasta un maximo de 16 semanas.

Dermatitis seborreica
Adultos y nifios: hidrocortisona, crema al 1% + ketoconazol 2% o clotrimazol 1%.
Aplicar 2 veces al dia, por 4 semanas.

Escabiosis

Adultos y nifios: permetrina, locion al 5% o lindano al 1% (hexacloruro de gamma-
benceno). Indicaciones complementarias de ambos tratamientos: aplicar a toda
la piel limpia, del cuello a los pies. Dejar por 8 a 10 h durante la noche. Repetir
en 1 semana. Lavar toda la ropa en agua caliente y secar al sol o planchar. Cortar
las ufas de las manos.

Infeccion grave: ivermectina 200 ug/kg/vo, dosis tnica. Puede repetirse a la semana
oalos 14 d.

Herpes simple

Adultos: aciclovir 400 mg/vo ¢/8 h o valaciclovir 1 g ¢/12 h ambos por 5 a 10 d.
Mucocuténeo grave, aciclovir 5 mg/kg/iv ¢/8 h hasta la mejoria y pasar a vo hasta
cumplir 5 a 10 d. Encefalitis: 10 mg/kg/iv ¢/8 h por 10 d.

Nifos: 20 mg/kgvo ¢/8 hpor5a 10 d.

Molusco contagioso
Legrado o crioterapia o electrocauterizacion. Agentes tépicos: podofilina, cido
tricloroacético.

Varicela/herpes zéster

Adultos, leve: aciclovir 800 mg/vo 5 veces/d o valaciclovir 1 g/vo ¢/8 h, ambos
por7a10d.

Adultos, grave (cutaneo diseminado, trigémino, visceral): aciclovir 10 a 15 mg/kg/iv
c¢/8hporl0a14d.

Nifios: aciclovir 20 mg/kg/vo ¢/6 h e valaciclovir 1 g/vo ¢/12 h, ambos por 7 a
10 d.

Inmunosupresion grave: aciclovir 10 mg/kg/iv ¢/8 h por 7 a 10 d.
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Problemas de la cavidad bucal
Candidiasis oral
Adultos: fluconazol 100-200 mg/vo/d por 7 a 10 d o miconazol tépico 1 apli-
cacion 3 veces/d o nistatina liquida o tableta 500 000 Ul/vo 4 veces/d por3 a5 d.
Ninos: fluconazol 3-6 mg/kg/vo/d por3 a5 d.

Problemas gastrointestinales
Diarrea bacteriana
Adultos: ciprofloxacina 500-750 mg/vo ¢/12 h por 5 d (Shigella) a 14 d (Salmo-
nella o Campylobacter) o trimetoprima/sulfametoxazol 160/800 mg/vo ¢/12 h
(en zonas de baja prevalencia de resistencia).
Nifios: trimetoprima/sulfametoxazol 5/40 mg/kg/vo ¢/12 h o azitromicina
10 mg/kg/vo el primer dia, seguidos de 5 mg/kg/vo ¢/24 h del segundo al quinto
dia (Shigella 0 Campylobacter) o ciprofloxacina 10 mg/kg/vo ¢/12 h por 14 d.

Diarrea por Cryptosporidium sp.

Adultos: nitazoxanida 500-1000 mg/vo ¢/12 h por 14 d (con las comidas).
Nifios, nitazoxanida 1 a 3 afos de edad, 100 mg ¢/12 h; 4 a 11 afios, 200 mg
¢/12 h; > 11 afos de edad: 500 mg ¢/12 h por 14 d. Solo el TAR controla la
enfermedad en pacientes con VIH.

Diarrea por Entamoeba histolytica

Adultos: metronidazol 500 mg/vo ¢/8 h por 10 d o nitazoxanida 500 mg/vo c/12 h
por 3 d (trofozoitos). Tratamiento de los quistes: furoato de diloxanida 500 mg/vo
¢/8 h por 10 d o iodoquinol 650 mg/vo ¢/8 h por 20 dias.

Nifios: metronidazol 35-50 mg/kg/vo/d fraccionados en 3 dosis por 10 d o
nitazoxanida 1 a 3 afios: 100 mg/vo ¢/12 h; 4-11 afios: 200 mg/vo ¢/12 h;
> 12 afios: 500 mg/vo ¢/12 h, todos por 3 dias (trofozoitos).

Tratamiento de los quistes: furoato de diloxanida 20 mg/kg/vo/d fraccionados en
tres dosis 0 iodoquinol 30 mg/kg/vo/d fraccionados en 3 dosis, ambos por 10 d;
no sobrepasar dosis maxima de 1,95 g/d.

Diarrea por Giardia lamblia

Adultos: metronidazol 250 mg/vo ¢/8 h por 5 d e nitazoxanida 500 mg/vo ¢/12 h
por 3 d o albendazol 400 mg/vo/d por 5 d.

Nifos: metronidazol 15 mg/kg/vo fraccionados en 3 dosis por 7 d o nitazoxanida, 1 a
3 afos de edad, 200 mg/d; 4-11 afos, 400 mg/d, > 12 afios: 1 g/d, todos por 7 d.

Diarrea por Strongyloides stercoralis

Adultos: ivermectina 200 pg/kg/vo/d por 2 d o tiabendazol 25 mg/kg/vo ¢/12 h
por 2 d o albendazol 400 mg ¢/12 h por 7 d.

Nifios: ivermectina 200 ug/kg/vo/d por 2 d o albendazol 15 mg/kg/d fracciona-
dos en 2 dosis diarias por 7 d.
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Micosis respiratorias y sistémicas
Coccidioidomicosis
Formas moderadas (neumonia focal, serologia positiva aislada y CD4 < 250
cél./mmd):
Primera opcion: fluconazol 400 mg/vo/d o itraconazol 200 mg/vo/d. Véase la
duracién en el (ltimo parrafo de esta seccion.
Otras opciones: paciente sin respuesta a fluconazol o itraconazol, voriconazol,
dosis de carga de 400 mg/vo cada 12 h el primer dia, seguidos de voriconazol
200 mg/vo/d o posaconazol (tableta de liberacion prolongada), dosis de carga
de 300 mg/vo cada 12 h el primer dia, seguidos de una dosis de 300 mg/vo/d.
Véase la duracion del tratamiento en el (ltimo parrafo de esta seccion.
Infeccién grave no meningea: anfotericina liposomal 3-5 mg/kg/iv/d o anfotericina B
desoxicolato 0,7-1,0 mg/kg/iv/d hasta la mejoria clinica; después, simplificar a
fluconazol o itraconazol.
Meningitis, fluconazol 400 a 800 mg/vo/d (intravenoso si el paciente no puede
deglutir); como alternativa, considerar voriconazol 200-400 mg/vo c¢/12 o
posaconazol (tableta de liberacién prolongada), dosis de carga de 300 mg/vo
¢/12 h el primer dia, seguidos de una dosis de 300 mg/vo/d.
Duracién: para pacientes con neumonia focal, el tratamiento puede finalizarse des-
pués de 6 meses si se obtuvo buena respuesta y el recuento CD4 > 250 cél./mm?
y estd recibiendo tratamiento antirretroviral con carga viral indetectable (supresion
viroldgica). Realizar seguimiento mediante radiografias de térax seriadas y
serologfa para coccidioides cada 6 a 12 meses. En otras situaciones, consultar
a especialista.

Histoplasmosis (2)

Adultos, enfermedad leve: itraconazol 200 mg/vo ¢/8 h (con comida) por 3 d,
seguidos de 200 mg/vo ¢/ 12 h (con comida) por 12 meses y seguir con profilaxis
secundaria con itraconazol 200 mg/vo ¢/12 h (con comida) por 3 d, seguidos de
200 mg/vo ¢/12 h (con comida) por 12 meses; seguir con profilaxis secundaria
con itraconazol 200 mg/d.

Adultos, enfermedad moderada a grave (diseminada): anfotericina B liposomal
3-5 mg/kg/d/iv por 14 d; como alternativa, anfotericina B desoxicolato
0,7 mg/kg/d por 14 d mas. Continuar con itraconazol 200 mg/vo ¢/8 h por 3 d
y luego ¢/12 h (con comida) por 12 meses; seguir con profilaxis secundaria con
itraconazol 200 mg/d.

Nifios, enfermedad leve: itraconazol 2-5 mg/kg/vo ¢/12 h por 3 d, seguidos de
2-5 mg/kg/vo /12 h por 12 meses.

Adultos, meningitis: anfotericina B 5 mg/kg/iv/d por 4 a 6 semanas, seguidos de
itraconazol 200 mg/vo ¢/8 o 12 h por 1 afio y hasta que se normalice el LCR.
Si es posible, se deben determinar los niveles de itraconazol en la sangre, que deben
ser superiores a 1 pg/ml. Como supresién, administrar itraconazol 200 mg/vo/d
o fluconazol 400 mg/vo/d. En pacientes con mas de 12 meses de tratamiento
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Histoplasmosis (cont.)
antiftingico, con CD4 > 150 cél./mm? y carga viral no detectable por 6 meses, se
puede suspender el itraconazol.

Neumonia por Pneumocystis jirovecii

Nifios y adultos, enfermedad leve a moderada (PaO, > 70 o saturacidn de oxigeno
> 90%): trimetoprima/sulfametoxazol 2 tabletas de 160/800 mg/vo ¢/8 h por
21 d (15 mg/kg/d de trimetoprima).

Enfermedad grave (Pa0, < 70 o saturacion de oxigeno < 90% o FR > 30 por
minuto): prednisona 40 mg/vo ¢/12 h por 5 d, seguidos de 40 mg/vo/d por 5 d
y, finalmente, 20 mg/vo/d por 11 d + trimetoprima/sulfametoxazol 2 tabletas
de 160/800 mg/vo ¢/8 h por 21 d o dosis equivalente iv (15-20 mg/kg/d de
trimetoprima).

En caso de alergia a sulfas, adultos: clindamicina 600 mg/iv ¢/8 h + primaquina
30 mg (base)/vo ¢/24 h o pentamidina 300 mg/iv por 21 d (infusién lenta);
nifos: clindamicina 30 mg/kg/d fraccionados en 3 dosis + primaquina 0,3 mg/
kg/vo/d (no sobrepasar 30 mg/d) por 21 d o pentamidina 4 mg/kg/iv/d.

Infecciones por criptococo

Adultos, meningitis y enfermedad diseminada o pulmonar difusa:

Induccién: dosis Gnica (10 mg/kg) de anfotericina liposomal mas 14 d de
flucitosina (100 mg/kg/d divididos en 4 dosis/d) y fluconazol (1200 mg/d para
adultos; 12 mg/kg/d para nifios, hasta un méaximo de 800 mg/d). Alternativa:
anfotericina B 1 mg/kg/iv/d + flucitosina 25 mg/kg/vo ¢/6 h por 7 d, seguidos de
fluconazol (1200 mg/d para adultos; 12 mg/kg/d para nifios, hasta un méaximo
de 800 mg/d) por 7 d.

Otras opciones: anfotericina B liposomal 3-4 mg/kg/iv/d + fluconazol 1200 mg/vo
o0iv/d por 14 dias o anfotericina B desoxicolato 0,7 a 1 mg/kg/iv/d + fluconazol
1200 mg/vo o iv/d o, si no se dispone de anfotericina, administrar 14 dias de
flucitosina 100 mg/kg/d divididos en 4 dosis/d + fluconazol 1200 mg/d para
adultos; nifos, 12 mg/kg/d, hasta un maximo de 800 mg/d. Los regimenes con
flucitosina son mds eficaces. Controlar la presién de apertura del LCR.
Consolidacion: adultos, fluconazol 800 mg/vo o iv/d; nifios, 6-12 mg/kg/d,
ambos por 8 semanas.

Mantenimiento: ninos, fluconazol 200 mg/d o 6 mg/kg/d, hasta lograr la
reconstitucion inmune (CD4 > 200 cél./mm?®) y supresion viral.

Adultos, infeccién pulmonar localizada y antigenemia positiva aislada: fluconazol
400 mg/vo/d por 12 meses.

Parasitosis sistémicas
Toxoplasmosis cerebral
Adultos: 6 semanas de pirimetamina, dosis de carga, 200 mg/vo seguidos de
(peso corporal < 60 kg) pirimetamina 50 mg/vo + sulfadiazina 1 g/vo ¢/6 h
+ leucovorina 10 a 25 mg/vo/d. Personas con peso corporal > 60 kg, pirimetamina
75 mg/vo/d + sulfadiazina 1,5 g/vo ¢/6 h + leucovorina 10 a 25 mg/vo/d.
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Toxoplasmosis cerebral (cont.)

Otras opciones: pirimetamina y leucovorina en las mismas dosis anteriores +
clindamicina 600 mg/iv 0 vo ¢/6 h o trimetoprima/sulfametoxazol 5/25 mg/kg/vo
0 iv/d ¢/12 h, todos por al menos 6 semanas; se puede prolongar si la respuesta
radiolégica es lenta. Los corticoides solo estan indicados en caso de edema o efecto
de masa por lesiones focales, lo minimo posible. No utilizar anticonvulsionantes
como profilaxis, a no ser que haya habido episodios de convulsiones.
Mantenimiento: pirimetamina 25-50 mg/vo/d + leucovorina 10 a 25 mg/vo/d
+ sulfadiazina 1 g ¢/6 0 12 h (e clindamicina 600 mg/vo c¢/8 h) o trimetoprima/
sulfametoxazol 1 comprimido simple ¢/12 h.

Se puede descontinuar la administraciéon de farmacos de mantenimiento si el
paciente se encuentra asintomatico y presenta CD4 > 200 cél./mm? después de
més de 6 meses de TAR.

Nifios: pirimetamina 2 mg/kg/vo/d por 3 d, seguidos de 1 mg/kg/vo/d (méaximo
25 mg) + sulfadiazina 100 mg/kg/vo/d fraccionados en 4 dosis por 6 semanas
0 pirimetamina (en pacientes con intolerancia a las sulfas) + clindamicina
20-30 mg/kg/iv o vo fraccionados en 4 dosis por 6 semanas. Afiadir &cido folinico
10 mg/vo/d por la duracién del tratamiento.

Enfermedad de Chagas, enfermedad de Chagas aguda o reactivacion - Véase
la seccién 13.2 en el capitulo 13 de esta guia.

Leishmaniasis visceral

Adultos y nifios: anfotericina B liposomal 2 a 4 mg/kg/iv/d o esquema inter-
mitente de anfotericina B liposomal 4 mg/kg/iv/d los dias 1 a 5, 10, 17, 24,
31 y 38, hasta completar 20 a 60 mg/kg o anfotericina B desoxicolato 0,5 a
1 mg/kg/iv/d para una dosis total de 1,5 a 2 g o antimoniales pentavalentes
(antimoniato de meglumina o estibogluconato de sodio): 20 mg Sb5+/kg/d/iv
0 im en dosis Unica diaria por 28 d continuos. Para iv, aplicacion directa muy
lenta (5 a 6 min). Si se diluye, hacerlo en 100 ml de suero glucosado a ser
infundido en 30 min o miltefosina 50 mg/vo ¢/8 h por 28 d. Se indica manteni-
miento crénico a pacientes con recuento CD4 < 200 cél./mm? con anfotericina
liposomal 4 mg/kg ¢/2 a 4 semanas o estibogluconato de sodio 20 mg Sb5+/
kg/iv/d o im cada 4 semanas.

En el cuadro 15.4, a continuacidn, figuran las recomendaciones de la OPS
para la prevencion de ciertas infecciones oportunistas que a menudo afectan a
las personas con infeccion por VIH, entre ellas, la neumonia por Pneumocistis
jirovecii, la toxoplasmosis, la tuberculosis y la infeccion por el complejo
Mycobacterium avium.
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Cuadro 15.4 Prevencion de infecciones oportunistas en personas
con infeccion por VIH®

Indicacion Régimen

Neumonia por Pneumocystis jirovecii *°
Adultos: CD4 < 200 cél./mm®  Primera opcién: trimetoprima/sulfame-
0 CD4 < 14% o candidiasis toxazol 160/800 mg/vo/d. Hasta lograr la

oral 0 estadios 3y 4 de la recuperacion de la inmunidad.
OMS, incluida tuberculosis Otras opciones: trimetoprima/sulfa-
activa. metoxazol 160/800 mg/vo 3 veces por

semana o dapsona 100 mg/d.
Nifios: < 1 afio de edad infec-  Trimetoprima/sulfametoxazol 5 mg/kg/vo/d
tados o expuestos; 1 a 5 afios 0 3 veces por semana o dapsona
de edad CD4: < 500 cél./mm® 2 mg/kg/vo/d hasta lograr la recuperacién
0CD4 < 15%; 6 a 12 afios de  de la inmunidad.
edad: CD4 < 200 cél./mm? o
CD4 < 15%.

Neumonia bacteriana - Véase la seccion 6.10 en el capitulo 6 de esta guia.

Toxoplasmosis

Adultos: CD4 < 100 cél./mm®  Trimetoprima/sulfametoxazol

o0 estadios 3 y 4 de la OMS. 160/800 mg/vo/d o dapsona 50 mg/vo/d
+ pirimetamina 50 mg por semana.

Nifios: < 6 afios de edad CD4  Trimetoprima/sulfametoxazol 5 mg/kg/vo/d

< 15%; > 6 afios de edad CD4 o dapsona 2 mg/kg/vo/d + pirimetamina

<100 cél./mm?. 1 mg/kg/vo/d. Agregar 25 mg/vo de
acido folinico por semana.

Tuberculosis - Véase también la seccion 6.18 en el capitulo 6 de esta guia.
Enfermedad tuberculosa activa  Isoniacida 300 mg/vo/d por 6 a 9

descartada por ausencia de meses. Nifos: isoniacida 10 mg/kg/vo/d,
fiebre, tos, pérdida de peso méximo 300 mg.

o0 sudoracion nocturna.

Contactos de TB pulmonar Isoniacida 900 mg + rifapentina 900 mg
o laringea o PPD > 5 mm. una vez por semana por 12 tomas.

En nifios, ajustar segin el peso.
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Cuadro 15.4 Prevencion de infecciones oportunistas en personas
con infeccion por VIH® (cont.)

Indicacion Régimen

Infeccion diseminada por el complejo Mycobacterium avium

Adultos: CD4 < 50 cél/mm?® Azitromicina 1,2 g/vo por semana

o estadio 4 de la OMS o claritromicina 500 mg/vo ¢/12 h.
Nifios: > 6 anos de edad, CD4  Azitromicina 20 mg/kg/vo por semana
<50 cél/mm? 2 a5afiosde o claritromicina 7,5 mg/kg/vo c¢/12 h.
edad, CD4 < 75 cél./mm?3;

1-2 afios de edad, CD4 < 500;

<1 afio de edad, CD4

< 750 cél./mmd,

@ No se recomienda profilaxis primaria para candidiasis ni histoplasmosis. Se prefiere
el tamizaje sistematico con antigenos.

® La OMS recomienda iniciar la administracién de profilaxis a los siguientes: casos con
CD4 < 350 cél./mm?; casos de tuberculosis; todas las personas que viven en zonas
donde la malaria es prevalente, y todos los nifios < 5 afos de edad.

¢ Recomendacion de la Organizacion Panamericana de la Salud: Manejo clinico de la
coinfeccion tuberculosis/virus de la inmunodeficiencia humana (TB/VIH). Washington
D.C.: OPS; 2023. Disponible en: https://www.campusvirtualsp.org/es/ curso/ coinfeccion-
tbvih.

Referencias - Capitulo 15

1. Organizacion Mundial de la Salud. Consolidated guidelines on HIV prevention, testing,
treatment, service delivery and monitoring: recommendations for a public health
approach, 2021 update. Ginebra: OMS; 2021. Disponible en: https://apps.who.int/iris/
handle/10665/342899.

2. Organizacion Panamericana de la Salud, Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines
for diagnosing and managing disseminated histoplasmosis among people living with
HIV. Washington D.C.: OPS; 2020. Disponible en: https://iris.paho.org/bitstream/
handle/10665.2/52304/9789275122495_eng.pdf.

3. Organizacion Panamericana de la Salud. Directrices unificadas de la OMS sobre la
tuberculosis. Médulo 1: Prevencién. Tratamiento preventivo de la tuberculosis. Washington
D.C.: OPS; 2022. Disponible en: https://itis.paho.org/handle/ 10665.2/55801.
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16. TRATAMIENTO DE INFECCIONES VIRALES, EXCEPTO VIH

16.1 Citomegalovirus (CMV)

Retinitis, esofagitis y colitis en pacientes con inmunosupresion

La eleccién del tratamiento debe individualizarse en funcién de la tolerancia a
los medicamentos sistémicos, la exposicion previa a los formacos utilizados en
el tratamiento de la infeccién por CMV y la ubicacién de las lesiones (1, 2). Las
manifestaciones mas frecuentes entre personas con infeccién por VIH son la
retinitis y las lesiones gastrointestinales.

El tratamiento de la retinitis por CMV debe, idealmente, incluir la participacion
activa de un oftalmélogo familiarizado con la enfermedad. Siempre que sea
posible, debe administrarse tratamiento sistémico con ganciclovir (GCV)
intravenoso o valganciclovir (VGC) oral, para prevenir lesiones del ojo contralateral
y viscerales y mejorar la sobrevida. Los farmacos de administracion intravenosa
foscarnet y cidofovir son eficaces, pero de mayor toxicidad, principalmente renal,
por lo que se consideran opciones de segunda linea en caso de intolerancia,
falta de respuesta clinica 0 sospecha de resistencia a los esquemas de primera
linea. La resistencia del CMV al tratamiento se define como un aumento de
< 1log,, de los resultados de la PCR en siete dias o una disminucién de 1 log,,
a los 14 dias de tratamiento. Se recomienda tratamiento intravenoso sistémico
cuando haya afectacién central de la retina que amenaza la vista o preocupacion
sobre la absorcion gastrointestinal y considerar la transicion a VGC oral, ante
evidencia de respuesta clinica. El tratamiento intravenoso sistémico se puede
asociar a inyecciones intravitreas de ganciclovir o foscarnet para aumentar los
niveles intraoculares de antivirales, aunque su eficacia no se ha confirmado en
estudios clinicos. Las lesiones que no amenazan la vista pueden tratarse con VGC
oral. Se recomienda una fase de induccion de 14 a 21 dias, segln la respuesta
clinica y el examen de la retina, seguida de tratamiento de mantenimiento de
aproximadamente 6 meses.

Para la colitis o esofagitis, la induccion requiere de 21 a 42 dias; iniciar con
GCV iv y pasar a VGC cuando el paciente pueda tolerar la via oral. Las lesiones
neuroldgicas (polirradiculitis y afectaciones del sistema nervioso central) tienen
mal prondstico y se sugiere iniciar el tratamiento combinado con GCV y foscarnet.
En el cuadro 16.1, a continuacion, se resumen las recomendaciones para el
tratamiento de la enfermedad de érgano blanco por CMV en personas con VIH,
seglin localizacion.
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16.2 Arbovirosis

Chikunguna (3, 4)

Esta infeccion no tiene tratamiento etioldgico especifico, sino solo sintomético. Se
caracteriza, principalmente, por la presencia de fiebre asociada a artralgia o artritis
0 a ambas, por lo que su atencion se dirige a aliviar esos sintomas. La enfermedad
también puede tener manifestaciones graves, por ejemplo, choque. Es esos casos,
se debe hospitalizar al paciente y brindarle el soporte adecuado, seglin el 6rgano
o los sistemas afectados.

Para prevenir la deshidratacién, se recomienda el consumo de liquidos, de
preferencia, sales de rehidratacion oral, formula de Holliday-Segar més 5%, segin
peso corporal, como sigue:

Nifios: 4 ml/kg/h, para los primeros 10 kg de peso corporal; 2 ml/kg/h, para
los siguientes 10 kg de peso corporal, y 1 ml/kg/h por cada kilogramo de peso
corporal adicional.

Adultos sanos: hasta 3000 ml/d.

A continuacion, figura el tratamiento analgésico para la infeccion por chikungufa,
seglin las fases aguda, postaguda y crénica de la enfermedad.

Fase aguda. Los signos y sintomas duran hasta 2 semanas y para tratar el dolor,
como primera linea, se recomienda el uso de analgésicos de nivel 1 de la escala
analgésica de la OMS. Cuando los farmacos de primera linea resulten ineficaces,
se recomienda como segunda linea administrar opidceos débiles (nivel 2). Las
dosis de ambas fases se resumen el en cuadro 16.2.

Cuadro 16.2 Medicamentos y dosis pediatricas y de adultos para
el tratamiento del dolor en casos de chikunguia, fase aguda®

Farmaco Dosis pediatricas Dosis de adultos

Nivel 1

Paracetamol 10 mg/kg/dosis/vo ¢/6h 500 mg/vo c/6 h
Dosis méxima diaria: Dosis méxima diaria: 4 g
60 mg/kg

Metamizol 10 mg/kg/dosis/vo c/6 h 500 mg/vo ¢/6 h

Nivel 2

Nifios de 3 a 12 afos de
edad, 1-2 mg/kg/dosis

50-100 mgc/406h
Dosis méaxima diaria:

Tramadol (solo o
combinado con

paracetamol)
Via oral, intramuscular
0 intravenosa

¢/4 06 h, segln
respuesta al dolor
Dosis maxima
diaria: 400 mg

400 mg (adultos
mayores de 75 afos de
edad, la dosis méaxima
diaria es de 300 mg)

306 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicidn



Chikunguia (cont.)

Cuadro 16.2 Medicamentos y dosis pediatricas y de adultos para el
tratamiento del dolor en casos de chikunguia, fase aguda® (cont.)

Codeina combinada Nifos de 12 a 18 afiosde  30-60 mgc/406 h
con paracetamol edad: 30-60 mgc/6 h
(administrar la dosis Dosis maxima
terapéutica minima diaria: 240 mg

por el menor tiempo

posible)

Dosis méaxima diaria:
360 mg

2 En la fase aguda se recomienda no utilizar corticoides, antiinflamatorios no
esteroideos ni salicilatos.

Fase posaguda. En esta etapa, los signos o sintomas se mantienen continua o
intermitentemente por mas de 2 semanas y hasta 3 meses. El objetivo final de
la atencién del paciente en esta fase es paliar el dolor y frenar la progresion de la
inflamacicn, asi como mitigar las consecuencias del proceso inflamatorio.

Para el dolor se recomiendan analgésicos de nivel 1 o0 2 (asociados a una molécula
especifica contra el componente doloroso y neuropético) y antiinflamatorios no
esteroideos. Si esto resulta ser ineficaz, se debera considerar el uso de farmacos
de nivel 3 (opidceos fuertes), que deberdn ser indicados por un especialista
en dolor.

La administracién de esteroides sistémicos en la fase posaguda se reserva para
formas poliarticulares muy inflamatorias asociadas a tenosinovitis, sinovitis activa,
resistencia a los antiinflamatorios no esteroideos o cuando los Gitimos estan
contraindicados. La dosis sugerida de prednisona es 10 mg/d por 5 dias, con
reduccion progresiva durante un periodo de 10 dias. En casos graves, se sugiere
prednisona de 0,5 mg/kg/d por 5 dias con reduccion progresiva en un periodo de
10 dias. En todos los casos, el tratamiento con corticoides debe durar menos de
cuatro semanas.

Fase crénica. Las manifestaciones articulares, que incluyen dolor, edema o rigidez
articular e, incluso, artritis cronica, persisten por mas de tres meses. Dada la
intensidad del dolor y su duracién, que puede ser de meses y hasta afios, se debe
disponer de tratamiento analgésico, fisioterapia y asistencia psicoldgica.

Dengue (3, 4)

El dengue es otra enfermedad que no tiene tratamiento etiolégico especifico. La
atencién del paciente tiene por objeto aliviar los sintomas y signos (fiebre, cefalea,
dolor retroocular, mialgia, artralgia) y administrar un esquema de hidratacion oral
intensa o rehidratacion intravenosa, seglin la gravedad (dengue sin signos de
alarma, dengue con signos de alarma y dengue grave).

Para la fiebre y el dolor, se sugieren los mismos medicamentos y dosis del
cuadro 16.2, anterior, con la excepcion de la via de administracion, que es
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Dengue (cont.)

exclusivamente oral tanto de paracetamol como de metamizol. Nunca habrd de
usarse paracetamol ni metamizol para el dolor abdominal, ya que, en dengue, ese
es un signo de alarma producto de la fuga plasmatica, que debera tratarse con
liquidos intravenosos.

Se recomienda administrar hidratacién oral intensa con sales de rehidratacion
oral a pacientes con dengue sin signos de alarma, para disminuir la progresion a
las formas graves y evitar la aparicién de complicaciones por esta enfermedad. El
esquema recomendado puede prevenir la deshidratacion y mejorar la evolucion de
los pacientes al mantener un volumen plasmatico circulante adecuado. La dosis
recomendada de sales de hidratacin oral es para la formula de Holliday-Segar
maés 5%, seglin peso corporal, como sigue:

Nifios: 4 ml/kg/h, para los primeros 10 kg de peso corporal; 2 ml/kg/h, para
los siguientes 10 kg de peso corporal y 1 ml/kg/h por cada kilogramo de peso
corporal adicional.

Adultos sanos: hasta 3000 mi/d.

Los pacientes con dengue cuya gravedad los clasifica como dengue con signos de
alarma o dengue grave deberan ser hospitalizados para atender adecuadamente
su hipovolemia mediante la administracién de liquidos intravenosos y controlar
continuamente sus signos vitales y estado hemodinamico.

Zika (3, 4)

Esta enfermedad tampoco tiene tratamiento etioldgico especifico. La atencion del
paciente se centra en aliviar sus sintomas y signos (artralgia, mialgia, fiebre). Para
el control del dolor y la fiebre se recomienda paracetamol o metamizol por via oral,
seglin figura en el cuadro 16.2.

Dada la asociacion de la infeccién por virus del Zika con malformaciones congénitas,
se recomienda que las mujeres embarazadas 0 con expectativa de quedar
embarazadas tomen medidas para protegerse de las picaduras de mosquitos, tales
como: aplicar repelente de insectos, cubrir el cuerpo lo mas posible, idealmente, con
ropa de color claro, usar barreras contra los mosquitos (mallas o rejillas en puertas
y ventanas) y dormir bajo mosquiteros. Asimismo, es importante vaciar, limpiar y
cubrir los recipientes que contienen agua, como baldes y maceteros, y eliminar otros
contenedores, como llantas, que sirven de criadero a los mosquitos.

16.3 Hepatitis

Hepatitis A

Los casos de hepatitis A son siempre agudos y no requieren tratamiento con
antivirales. En los nifios, la infeccién es muy a menudo asintomética. Entre los
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Hepatitis A (cont.)

adultos, el tratamiento de la hepatitis A aguda casi siempre es de apoyo, con
mantenimiento de la hidratacion, seguimiento ambulatorio y monitoreo de
las transaminasas hepdticas, seglin sea necesario. En raras ocasiones, puede
presentarse insuficiencia hepética fulminante que requiere hospitalizacién. Los
contactos cercanos y las personas con mayor riesgo de infeccion deben recibir la
vacuna contra la hepatitis A para prevenir la transmision (capitulo 19).

Hepatitis B (VHB) aguda grave o fulminante

La hepatitis B aguda en la infancia es, en su mayoria, asintomatica. La infeccién
de los adultos normalmente es autolimitada y los sintomas constitucionales leves
pueden tratarse sintomaticamente, con control de las transaminasas hepaticas,
seglin sea necesario. En raras ocasiones, pero especialmente en personas con
enfermedades hepaticas, la hepatitis B aguda puede ser fulminante o grave;
esos casos pueden beneficiarse de un tratamiento con entecavir o tenofovir,
para mejorar la supervivencia y reducir el riesgo de recurrencia. La duracién del
tratamiento no se ha establecido, pero, en general, se recomienda mantenerlo
por lo menos durante 3 meses después de la seroconversion a anti-HBs o, por lo
menos, 12 meses después de la seroconversion a anti-HBe sin pérdida del HBsAg.

Hepatitis B crénica

El tratamiento esta indicado para adultos, adolescentes y nifios con hepatitis
crénica y evidencia clinica de cirrosis compensada o descompensada (indice
de la razon aspartato aminotransferasa/plaquetas [APRI] > 2 en los adultos),
independientemente de los niveles de alanina aminotransferasa, presencia de
HBeAg o niveles de ADN de VHB.

Se recomienda el tratamiento de la hepatitis cronica para adultos de mas de
30 afios de edad que no tengan signos clinicos de cirrosis (APRI < 2 en adultos),
con niveles de alanina aminotransferasa persistentemente anormales y evidencia
de replicacion viral alta (carga viral de VHB > 20 000 Ul/ml), independientemente
de la presencia de HBeAg.

Tratamiento de primera linea

En todos los casos de adultos, adolescentes y nifios (> 2 afos de edad) en
quienes esté indicado el tratamiento antiviral, se recomiendan los andlogos
de nucledtidos/nucleésidos tenofovir disoproxil fumarato (TDF), tenofovir/3TC,
tenofovir/FTC o entecavir (ETV) o tenofovir alafenamida (TAF) (cuadro 16.3).

Se puede considerar la administracion de TAF a personas con osteoporosis
establecida o insuficiencia renal 0 ambas y también a nifios o adolescentes
(> 2 afios de edad).
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Hepatitis B cronica (cont.)

Cuadro 16.3 Dosis diaria recomendada de la solucién oral de entecavir,
segiin el peso corporal

Peso corporal (kg) Dosis para personas no tratadas
anteriormente con entecavir (ml)

10a11
>11al4
>14a17
>17a20
>20a23
>23a26
>26a30

> 30° 1

2 Los nifios de > 30 kg de peso corporal deben recibir 10 ml (0,5 mg) de solucién oral
0 un comprimido de 0,5 mg una vez al dia.

O ©W oo ~NO O~ W

Tratamiento de segunda linea - en casos de falla terapéutica

Personas con sospecha de resistencia o resistencia confirmada (historia de
exposicion anterior o falta de respuesta) a lamivudina, entecavir, adefovir o
telbivudina: tenofovir 300 mg/vo ¢/24 h.

Hepatitis B cronica asociada a infeccion por VIH

Los antirretrovirales tenofovir, emtricitabina y lamivudina tienen actividad contra
el virus de la hepatitis B. Se ha demostrado que no hay resistencia a TDF en el
tratamiento de la hepatitis B.

Actualmente, las pautas de tratamiento de la infeccion por VIH de la OMS
recomiendan que todas las personas diagnosticadas con esa infeccion sean tratadas
con antirretrovirales (capitulo 15). De ahi que a las personas con coinfeccion por
VIH y VHB se les habra de ofrecer tratamiento para el VIH. El régimen antirretroviral
debe contener TDF y puede incluir otro medicamento antiviral mas, aunque no
tenga beneficios adicionales para el tratamiento del VHB, si el régimen contiene dos
medicamentos con actividad contra el VHB (por ejemplo, 3TC/TDF o FTC/TDF).

Tratamiento de primera linea

Tenofovir 300 mg/vo ¢/24 h + lamivudina 300 mg/vo ¢/24 h (e emtricitabina
200 mg/vo ¢/24 h) + DTG o EFV.

En el cuadro 16.4 figuran las dosis de tratamiento antirretroviral en caso de
insuficiencia renal.

Hepatitis C (VHC)

Infeccion aguda
La infeccion por virus de la hepatitis C puede causar tanto hepatitis aguda como
crénica. La infeccion inicial se asocia a la aparicion de sintomas tempranos
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Hepatitis C (VHC) (cont.)

en alrededor de 20% de las personas infectadas. La infeccion desaparece
espontaneamente (sin tratamiento) en 15% a 45% de los individuos infectados
en un plazo de 6 meses tras la infeccion. La infeccion por hepatitis C aguda no
requiere tratamiento en la mayoria de los casos.

Aunque hay algunos estudios sobre los beneficios del tratamiento antiviral para
la infeccion aguda por VHC, la consideracion del tratamiento deberia retrasarse
hasta que se confirme la infeccion cronica (es decir, la persistencia del ARN de
VHC por > 6 meses).

Infeccion crénica (Véase también el cuadro 16.5.)

De los pacientes cuyos sintomas persisten por mas de 6 meses, 55% a 85%
desarrollan una infeccion crénica, que puede conducir a fibrosis progresiva y cirrosis.
Los antivirales de accion directa (AAD) pangenotipicos curan la hepatitis C en 95%
de los casos, previenen el cancer de higado (reduccion del riesgo relativo de al
menos 75%) y reducen la mortalidad en 80%.

Se recomienda ofrecer tratamiento con antivirales de accién directa (AAD)
pangenotipicos a todos los adultos, adolescentes y nifios a partir de los 3 afios
de edad con diagndstico de infeccion por VHC, independientemente del estadio
de su enfermedad. Asi, para los pacientes de todas las edades con cirrosis e
infeccion con los genotipos 1, 4, 5 0 6, se recomiendan los regimenes antivirales
pangenotipicos, es decir, sofosbuvir/daclatasvir y sofosbuvir/velpatasvir por
12 semanas y glecaprevir/pibrentasvir por 8 semanas. Para los pacientes que
hayan sido tratados anteriormente o con cirrosis compensada, se recomienda
una duracion de 24 semanas. Esta duracion puede considerarse también en
lugares donde se sabe que la prevalencia del genotipo 3 es de més de 10%.
Para aquellos con infeccion por los genotipos 1, 4, 5 0 6, se recomiendan
regimenes no pangenotipicos (sofosbuvir/ledipasvir) con antivirales de accién
directa en lugares donde la prevalencia de la infeccién por el genotipo 3
es minima.

Observaciones

1. El uso de AAD pangenotipicos con otros medicamentos tiene algunas contra-
indicaciones, que se describen en el capitulo 17 de esta publicacién.

2. Los AAD son bien tolerados y solo causan efectos secundarios de caracter
menor. Por consiguiente, el seguimiento de la toxicidad con anélisis de
laboratorio puede limitarse a una muestra de sangre al inicio y otra al final del
tratamiento.

3. Una vez finalizado el tratamiento con AAD, se utiliza la respuesta virolégica
sostenida a las 12 semanas para determinar los resultados terapéuticos.

Coinfeccién por VIH y VHC
Las personas con coinfeccion por VIH y VHC tienen mayor riesgo de progresion
de la fibrosis hepatica y estan en la lista de personas con prioridad para el
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Hepatitis C (VHC) (cont.)
Cuadro 16.5 Dosis de medicamentos antivirales, segtin peso corporal

Farmaco Peso Dosis diaria (mg/d)
corporal (kg)
Sofosbuvir/daclatasvirt >26 400/60 mg (tabletas recubiertas)

14 a25 200 mg/30 mg (si sofosbuvir en
tableta por si solo, prefiéranse las

de 100 mg)
Sofosbuvir/ velpatasvir >30 400/100 mg (tableta CDF)
17a29 200/50 mg 1 vez/d (tableta o
granulos CDF)
<17 150/37,5 mg (granulos recubiertos)
Glecaprevir/pibrentasvir > 45 300/120 mg 1 vez/d (tableta CDF

0 6 sobres de granulos recubiertos)
30<45 250/100 mg (5 sobres de granulos

recubiertos)
20<30 200/80 mg (4 sobres de granulos
recubiertos)
<20 150/60mg (3 sobres de granulos
recubiertos)
Sofosbuvir/ledipasvir® >35 90/400 mg (tableta CDF)

17a35 45/200 mg (tableta)
<17 33,75/150 mg (sobres de
granulos CDF)

CDF: combinacion de dosis fijas.

2 En casos de cirrosis, se recomienda una duracién de 24 semanas para pacientes que
hayan sido tratados anteriormente o con cirrosis compensada. Puede considerarse
donde se sabe que el genotipo 3 tiene prevalencia alta (>10%).

® Para pacientes con infeccion con genotipos 1, 4,5 o 6.

tratamiento. El tratamiento de la infeccién por VHC obliga a considerar las posibles
interacciones farmacoldgicas con los antirretrovirales.

El tratamiento de la infeccion por VHC con AAD cuando se trata de coinfeccién con
VIH, es tan eficaz como cuando se trata solo de infeccion por VHC.

Coinfeccion por VHB y VHC

Las personas con coinfeccion por virus de la hepatitis B y la hepatitis C presentan
riesgo de reactivacién del VHB durante y después del tratamiento para el VHC.
La evaluacién para determinar si esta indicado dar tratamiento contra el VHB (y,
de ser asi, cudndo debe iniciarse), puede prevenir la reactivacion del VHB durante
el tratamiento del VHC.
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Hepatitis C (VHC) (cont.)

Cirrosis

Las personas con cirrosis, incluidas las que han alcanzado una respuesta virolégica
sostenida, pueden realizarse periédicamente una prueba para detectar carcinoma
hepatocelular.

Enfermedad renal cronica

No hay datos suficientes sobre la seguridad y eficacia de administrar sofosbuvir
a pacientes con insuficiencia renal grave. Sin embargo, este medicamento
estd contraindicado en casos de enfermedad renal crénica grave con tasa de
filtracion glomerular estimada (eGFR) < 30 ml/min/1,73 m?. El tratamiento
con glecaprevir/pibrentasvir es eficaz y seguro contra la infeccidn por los seis
genotipos principales para los pacientes con enfermedad renal crénica.

Retratamiento después del fracaso terapéutico de un AAD

Para las personas cuyo tratamiento anterior con AAD haya resultado en fracaso
terapéutico, actualmente solo hay un tratamiento con AAD pangenotipico aprobado
por una autoridad sanitaria de regulacion farmacéutica estricta; se trata del que
contiene sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir.

16.4 Herpes simple

Para las infecciones por virus del herpes simple (HSV) que presentan lesiones
sintomaticas puede administrarse tratamiento antiviral episddico o tratamiento de
supresién diario para prevenir recurrencias. El aciclovir, valaciclovir y famciclovir son
eficaces en ambos casos (5, 6).

Primer episodio genital, adultos, aciclovir 400 mg/vo ¢/8 h o valaciclovir 1 g/vo
¢/12 h o famciclovir 500 mg/vo ¢/8 h, todos por 7 a 10 d.

Recurrencia, adultos, aciclovir 400 mg/vo ¢/8 h u 800 mg/vo ¢/ 12 h o valaciclovir
1 g/vo ¢/12 h o famciclovir 500 mg/vo ¢/12 h, todos por 5 a 10 d.

Supresion crénica en herpes genital recurrente (mds de seis episodios anuales;
revaluar anualmente): adultos, aciclovir 400 mg/vo ¢/ 12 h e valaciclovir 500 mg/vo
¢/12 h o famciclovir 500 mg/vo ¢/12 h, todos por 7 a 10 d.

Mucocuténeo grave: tratamiento inicial con aciclovir 5 mg/kg/iv ¢/8 h hasta que
empiece la regresion de las lesiones; continuar con alguna de las pautas orales
hasta la cura de las lesiones (2).

Lesiones mucocutaneas resistentes al aciclovir: sospechar en casos con lesiones
persistentes, obtener cultivo viral y hacer evaluar por especialista. Las cepas
resistentes al aciclovir son también resistentes a valaciclovir y, frecuentemente,
a famciclovir.

Adultos, foscarnet 80-120 mg/kg/iv/d fraccionados en 2 o 3 dosis hasta la
mejoria clinica o cidofovir 5 mg/kg/iv una vez a la semana o tratamiento topico
con trifluridina al 1% cada 8 h o cidofovir gel 1% una vez/d o imiquimod 5%
aplicado 3 veces por semana.
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Queratitis herpética (6):!

Aciclovir 400 mg/vo 5 veces/d o valaciclovir 500 mg/vo 2 veces/d o famciclovir
250 mg/vo 2 veces/d, todos por 7 a 10 d.Tépico: ganciclovir gel 0,15% 5 veces/d
por 7 d o solucién de trifluridina 1% una gota ¢/2 h (9 veces/d) por 7 d.
Encefalitis: aciclovir, adultos, 10 mg/kg/iv ¢/8 h por 14 a 21 d. Nifios > 2 afios
de edad, 1500 mg/m?/iv/d fraccionados en 3 dosis (c/8 h); 4 meses a 1 afio
de edad, 30-45 mg/kg/iv/d fraccionados en 3 dosis (c/8 h). Nifios < 1 afio de
edad 30 mg/kg/d fraccionados en 3 dosis (c/8 h). En todos los casos la duracion
serd de 14 a21d.

16.5 Influenza

Presentacion clinica no complicada en personas pertenecientes a grupos de
riesgo (7). Se consideran grupos de riesgo para la influenza pandémica (HIN1)
2009: nifos de < 59 meses de edad, en particular, los de < 2 afos de edad,
embarazadas y mujeres hasta dos semanas después del parto, asi como las
personas con enfermedad pulmonar crénica, enfermedad cardiaca crénica,
enfermedades metabdlicas (por ejemplo, diabetes mellitus), enfermedad renal

crénica, enfermedad hepética cronica, obesidad (indice de masa corporal > 40),

enfermedades neuroldgicas (como neuromusculares, neurocognitivas o convul-

sivas), hemoglobinopatias o inmunosupresion debida a infeccion por VIH, tumo-
res o formacos; personas en tratamiento crénico con aspirina y > 65 afios de edad.

Oseltamivir:2 pifios, 2 mg/kg/vo hasta un total de 75 mg ¢/12 h por 5 d; adultos,

75 mg/vo ¢/12 h por 5 d. Iniciar el tratamiento lo antes posible.

Presentacion clinica progresiva o grave (7)

m Todos los pacientes (incluso nifios y adolescentes): oseltamivir, nifios,
2 mg/kg/vo hasta un total de 75 mg c/12 h por 5 d; adultos 75 mg/vo c/12 h
por 5 d. Iniciar el tratamiento lo antes posible. Considerar dosis mas altas en
casos de pacientes adultos obesos mérbidos: oseltamivir 150 mg/vo ¢/12 h.
Prolongar la duracién del tratamiento de los enfermos graves.

= Pacientes con inmunosupresién: oseltamivir, nifios, 2 mg/kg/vo hasta un
total de 75 mg ¢/12 h por 5 d; adultos, 75 mg/vo ¢/12 h por 5 d. Iniciar
el tratamiento lo antes posible. Considerar dosis mas altas y prolongar la
duracién del tratamiento.

Virus de la influenza que se sabe o sospecha que tiene resistencia

a oseltamivir?

Presentacion clinica no complicada, progresiva o grave e inmunosupresion:
zanamivir dos inhalaciones (5 mg c¢/u) ¢/12 h por 5 d. Iniciar el tratamiento lo
antes posible.

! El objetivo del tratamiento es minimizar el dafo del estroma y la cicatrizacion.

2 Desde enero del 2010, se ha documentado elevada resistencia a la amantadina y
rimantadina de los virus de la influenza estacional A (HIN1) circulantes antes de la
influenza pandémica del 2009, influenza A (H3N2) e influenza B.

16. Tratamiento de infecciones virales, excepto VIH | 315



16.6 Varicela o herpes zoster

Indicado para adolescentes, embarazadas y casos secundarios en nifios del
mismo domicilio y en todo caso con compromiso del nervio trigémino: aciclovir,
adultos, 10 mg/kg/vo (méaximo 800 mg) 5 veces/d por 7 d; nifios, 20 mg/kg/vo
(méximo 800 mg) 4 veces/d por 5 d o valaciclovir: adultos, 1 g/vo ¢/8 h por 7 d;
nifios de 2 a 18 afios de edad, 20 mg/kg/vo (maximo 1000 mg) 3 veces/d por
5 d o famciclovir 500 mg ¢/8 h por 7 d (evitar su administracion a nifios).
Pacientes con inmunosupresién o que reciben salicilato: aciclovir, adultos,
1012 mg/kg/iv ¢/8 h por 7 a 14 d; nifios, 500 mg/m?/iv ¢/8 h por 7 a 10 d.
Infusién muy lenta, minimo 1 h. En casos de pacientes no graves, dar las opciones
orales indicadas para herpes zdster. Neonatos, aciclovir 30 mg/kg/iv ¢/8 h por 7
a 14 d. (Durante los primeros 15 dias de vida la absorcién oral del aciclovir es
erratica.)

16.7 Viruela simica o mpox

Durante el reciente brote internacional de infeccion por virus de la viruela simica o
mpox del clado llb, fuera de los paises endémicos, la Region de las Américas fue
la mas afectada, con 59 832 casos notificados hacia la tercera semana de agosto
del 2023. El brote afectd mayormente a hombres (> 95%), en su mayoria hombres
que tiene relaciones sexuales con hombres (> 65% de los casos notificados), de
los cuales méas de la mitad vive con infeccion por VIH. La Region presentd la mayor
parte de las defunciones secundarias a mpox, de las cuales mas del 90% fueron
entre hombres con infeccién por VIH. Por otra parte, el 10% de los casos de la
Regidn tuvieron que ser hospitalizados, ya sea para atender la infeccion grave o
para monitorear la evolucion de la infeccion.

Dada la frecuente coinfeccion mpox/VIH, es importante evaluar el grado de
supresion viral y nivel de linfocitos CD4 de las personas con VIH afectadas por
mpox y asegurarse de la supresion viral y reconstitucion inmunitaria del tratamiento
antirretroviral (8).

No existe un tratamiento especifico y el manejo de la enfermedad se centra en
aliviar los sintomas y signos, atender las complicaciones y prevenir las secuelas
a largo plazo.

Aunque la mayoria de los casos se resuelven tratando, en el hogar, las lesiones
de la piel y las mucosas afectadas y mediante la administracién de analgésicos
comunes, el tratamiento descrito en el cuadro 16.6, con el farmaco tecovirimat,
puede contemplarse en los siguientes casos: enfermedad grave (9-11) carac-
terizada por manifestaciones hemorragicas, gran niimero de lesiones o lesiones
de gran tamafio, linfadenopatia necrotizante u obstructiva (p. ej., de vias
respiratorias o urinarias); afectacion de varios drganos, como lesiones oculares,
encefalitis, miocarditis, sepsis, neumonitis y lesiones nodulares. También puede
considerarse en casos de inmunosupresion grave, como los de VIH recién
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diagnosticados o de abandono del tratamiento o de falla terapéutica, o de
personas con leucemia o neoplasias generalizadas. Asimismo, este tratamiento
puede contemplarse en caso de complicaciones por secuelas de estenosis de la
faringe, el pene, la uretra, el ano o el recto.

A continuacion, figuran las dosis y los modos de administracién de tecovirimat,
propuesto para el tratamiento de la enfermedad grave por mpox. También se ha
utilizado brincidofovir, cidofovir e inmunoglobulinas de vaccinia intravenosas para
el tratamiento de mpox grave.

Para controlar el dolor en sitios anatomicos precisos, se recomienda paracetamol
vo, antiinflamatorios no esteroideos y anestésicos tépicos, como lidocaina. En caso
de dolor més fuerte, se ha propuesto la administracion de gabapentina y opidceos,
tomando en consideracion el valor de disminuir el dolor frente a los efectos
secundarios de los medicamentos (estrefiimiento, alteraciones secundarias al uso
de opiéceos y riesgo de sobredosis) (12).

Las manifestaciones mds graves y su tratamiento sintomatico son como sigue:
Proctitis. Los ablandadores de heces, el paracetamol (acetaminofén), los
antiinflamatorios no esteroideos y anestésicos tépicos pueden aliviar parcialmente
los sintomas, asi como bafios de asiento en agua tibia. Si el dolor es muy fuerte,
se recomienda la hospitalizacién. Las complicaciones de la proctitis incluyen
perforacion rectal y abscesos anales, que requieren atencion quirdrgica.

Cuadro 16.6 Dosis y via de administracién de tecovirimat para
el tratamiento de la enfermedad grave por mpox, segiin peso corporal

Peso corporal (kg) Dosis y frecuencia, administracion oral*®
6-13 100 mg
13-25 200 mg (1 capsula)
25-40 400 mg (2 capsulas)
40-120 600 mg (3 capsulas)
>120 600 mg (3 capsulas) cada 8 h
Dosis y frecuencia, administracion intravenosa®
<35 6 mg/kg
35-120 200 mg
>120 300 mg

2 Cuando no sea posible administrar por via oral, se recomiendan las dosis de tecovirimat
por via intravenosa que figuran en este mismo cuadro. La duracién del tratamiento
recomendado es de 14 d.

®Todos cada 12 horas, a no ser que se indique lo contrario.

° En todos los casos la infusién intravenosa se administrard durante 6 horas.
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Lesiones genitales. Pueden evolucionar hacia manifestaciones graves y fimosis,
edema del pene y parafimosis, asi como afectacion uretral y disuria secundaria.
Deben tenerse en cuenta la atencion del dolor y de las infecciones bacterianas
secundarias.

Lesiones orofaringeas. También pueden ser graves e incluir epiglotitis, edema
amigdalino y absceso periamigdalino. Los enjuagues bucales con salmuera cuatro
veces al dia y el uso de anestésicos locales pueden aliviar los sintomas. De no ser
asi, los colutorios anestésicos son de utilidad.

16.8 Enfermedad por coronavirus (COVID-19)

Enfermedad infecciosa causada por el virus SARS-CoV-2. La atencion de
la enfermedad® se centra en la presentacion clinica, que va desde leve, hasta
moderada, grave y critica. Los pacientes con COVID-19 leve deben recibir
tratamiento sintomatico, como antipiréticos para la fiebre y el dolor, y nutricion
y rehidratacion apropiadas. A la fecha, no hay pruebas que indiquen que hay
efectos adversos graves en pacientes con COVID-19 como consecuencia del uso
de antiinflamatorios no esteroideos (13). Para el tratamiento de pacientes con
presentacion moderada y con mayor riesgo de hospitalizacion, se recomienda el
uso de nirmatrelvir/ritonavir y para los pacientes graves y criticos, baricitinib. Las
dosis figuran en el cuadro 16.7, para ambos tratamientos.

Para mas informacion sobre la atencion y el tratamiento de la infeccion por

COVID-19, véase:

m Organizacién Mundial de la Salud. Clinical management of COVID-19: living
guideline, 18 August 2023. Ginebra: OMS; 2023. Disponible en: https://
iris.who.int/bitstream/handle/10665/372288/WH0-2019-nCoV-clinical-
2023.2-eng.pdf?sequence=1.

m Consideraciones sobre el uso de antivirales, anticuerpos monoclonales y
otras intervenciones para el manejo de pacientes con COVID-19 en América
Latina y el Caribe, 26 de abril del 2022. Washington D.C.: OPS; 2022.
Disponible en: https://iris.paho.org/bitstream/handle/ 10665.2/55799/
OPSIMSEIHCOVID19220016_spa.pdf?sequence=5&isAllowed=y.

% Para la elaboracion de las directrices para la atencin del COVID-19, la OPS/OMS utilizé
el sistema GRADE (The Grading of Recommendations Assesment, Development and
Evaluation) que considera la evidencia, el riesgo beneficio, los costos, la preferencia de los
pacientes y el contexto de implementacion.
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Cuadro 16.7 Tratamiento de COVID-19 de presentacién moderada y grave,
dosis y efectos secundarios®

Farmaco Dosis y consideraciones Efectos secundarios
de administracion

Tratamiento de pacientes con presentacién moderada y mayor riesgo de
hospitalizacién

Nirmatrelvir/ Nirmatrelvir: 150 mg/ El ritonavir no debe
ritonavir ritonavir: 100 mg administrarse con
Evaluar si el paciente toma medicamentos como
medicamentos que pueden amiodarona (y otros
tener interaccién con farmacos antiarritmicos),
nirmatrelvir/ ritonavir. rifampicina o rivaroxaban.
Administrar lo antes posible  Es posible que otros
y en un plazo de 10 dias a medicamentos, como
partir de la aparicion de los  los inhibidores de la
sintomas. calcineurina, deban darse
en una dosis reducida o
requieran una vigilancia

estrecha.

Tratamiento de pacientes graves o criticos

Baricitinib Adultos: administrar No debe administrarse
4 mg/d con eGFR > simultdneamente con
60 ml/min/1,73 m2 tocilizumab ni a pacientes
por 14 dias o hasta el con tuberculosis.
egreso hospitalario. Tener en cuenta la relacién
Puede administrarse con riesgo/ beneficio en casos de
corticoesteroides. pacientes con infecciones

graves activas.

Se debe administrar a
pacientes en tratamiento
anticoagulante profilactico.
Pueden presentarse
trombosis, embolia pulmonar
e infecciones graves.

eGFR: tasa de filtracion glomerular estimada.

2 Para la elaboracién de directrices para la atencién del COVID-19, la OMS/OPS utilizd
el sistema GRADE (The Grading of Recommendations Assessment, Development and
Evaluation), que considera la evidencia, la relacion riesgo-beneficio, los costos, la
preferencia de los pacientes y el contexto de las intervenciones.
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17. CONTRAINDICACIONES, EFECTOS ADVERSOS
E INTERACCIONES DE LOS ANTIVIRALES

Nota: el antecedente de hipersensibilidad al medicamento es una contraindica-
cién para cualquiera de los farmacos de esta lista.

Abacavir

Contraindicaciones: los pacientes con haplotipo HLA-B5*7:01 tienen riesgo de
reaccion de hipersensibilidad.

Efectos adversos: reaccion de hipersensibilidad, con malestar general, erupcién
cuténea, fiebre y sintomas gastrointestinales. Hipotension y disfuncion respira-
toria. No volver a administrar abacavir a pacientes que hayan presentado estos
sintomas.

Aciclovir

Efectos adversos: trastornos gastrointestinales, exantema, cefalea. Por via intrave-
nosa, flebitis e inflamacién local, asi como alteraciones reversibles de la funcion
renal. Raramente, sintomas de encefalopatia (temblores, alucinaciones, convul-
siones y coma).

Interaccion con:

m Interferén: aumenta la neurotoxicidad de aciclovir.

m Meperidina: aumenta el efecto de meperidina.

m Metotrexato: disminuye la excrecion renal y aumenta el efecto de metotrexato.
m Probenecid: disminuye la excrecion renal de aciclovir.

Adefovir

Contraindicaciones: administrar con cautela a individuos con insuficiencia renal.

Efectos adversos: astenia, ndusea, vomito, diarrea, dolor abdominal, cefalea, pruri-

to, erupcion cuténea. Puede ser nefrotéxico y producir acidosis lactica.

Interaccion con:

m Farmacos nefrotoxicos (aminoglucésidos, anfotericina B, cidofovir, foscarnet,
pentamidina, cisplatino, probenecid, sulfinpirazona y vancomicina): aumenta
la toxicidad renal.

m Ibuprofeno: aumenta la concentracion de adefovir.

Atazanavir

Contraindicaciones: anormalidades de la conduccion cardiaca, erupcion cutanea,

hiperbilirrubinemia, nefro y colelitiasis.

Efectos adversos: hiperbilirrubinemia indirecta, ictericia, prolongacion del intervalo

PR, bloqueo auriculoventricular sintomatico, litiasis renal.

Interaccion con:

m Anticonceptivos hormonales con base de estrogenos: aconsejar uso de otros
métodos anticonceptivos o método adicional.

m Astemizol/terfenadina: no administrar conjuntamente.
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Atazanavir (cont.)

Interaccion con: (cont.)

m Bepridil: podria aumentar las concentraciones de bepridril y producir reacciones
graves 0 que ponen en peligro la vida.

m Buprenorfina: ajustar las dosis de buprenorfina, segtin proceda.

m Carbamazepina: puede aumentar la concentracion de carbamazepina y reducir
la del atazanavir (especialmente con ritonavir).

m Cisaprida: no administrar conjuntamente. Riesgo de reacciones graves o que
ponen en peligro la vida (arritmia cardiaca).

m Claritromicina: la administracién de atazanavir no reforzado aumenta la
exposicion tanto de atazanavir como de claritromicina y reduce la exposicion
del metabolito activo claritromicina 14-OH en 70%.

m Etravirina: no administrar conjuntamente. La administracién de atazanavir/
ritonavir reduce el nivel de atazanavir y aumenta el de etravirina.

m Dihidroergotamina: no administrar conjuntamente. Riesgo de reacciones
graves o que ponen en peligro la vida (ergotismo).

m Hypericum perforatum (hierba de San Juan): no administrar conjuntamente.
Se espera una disminucién significativa de las concentraciones de atazanavir,
incluso a niveles subéptimos.

m Midazolam:

- parenteral: administrar con cautela donde pueda controlarse clinicamente y
proporcionarse atencion médica en caso de depresion respiratoria o seda-
cién prolongada 0 ambas.

- oral: contraindicado. Riesgo de reacciones graves o0 que ponen en peligro la
vida, como depresion respiratoria o sedacién prolongada.

m Omeprazol y otros inhibidores de la bomba de protones: contraindicados.
Reducen la absorcion y efectos del atazanavir.

m Pimozida: no administrar conjuntamente. Riesgo de reacciones graves o que
ponen en peligro la vida (arritmia cardiaca).

m Salmeterol: no se recomienda administrar conjuntamente. Puede aumentar
significativamente la exposicion a salmeterol y aumentar la incidencia de
efectos sistémicos, por ejemplo, prolongacion del intervalo QT, palpitaciones
y otros.

m Sildenafilo: podria aumentar la concentracion de sildenafilo y producir efectos
adversos, como hipotension, trastornos visuales y priapismo.

m Sinvastatina/lovastatina: no administrar conjuntamente. Riesgo de reacciones
graves, como miopatia, incluso, rabdomiolisis.

m Tenofovir: reduce la concentracion de atazanavir. Siempre debe usarse ataza-
navir potenciado con ritonavir; controlar la funcién renal.
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Cidofovir

Contraindicaciones: administracion de otros farmacos nefrotoxicos; evitarlo en

embarazo y lactancia, si hay otras opciones.

Efectos adversos: por via intravenosa puede ser nefrotoxico, producir neutropenia

y acidosis metabdlica. Puede causar uveitis, iritis e hipotonia ocular. Su uso tépico

en concentraciones > 3% puede producir irritacion local y ulceracion.

Interaccion con:

m Aminoglucdsidos, anfotericina B, antiinflamatorios no esteroideos, foscarnet,
liquidos de contraste, pentamidina (intravenosa): aumentan el riesgo de lesion
renal. No debe tomarse el antiviral hasta después de siete dias de finalizado
el tratamiento con estos farmacos.

m Zidovudina: aumenta la toxicidad de la zidovudina en la médula dsea.

Daclastavir

Contraindicaciones: administracion en combinacion con farmacos que inducen

fuertemente el CYP3A (pérdida de eficacia), incluidos anticonvulsivantes (fenitoi-

na, carbamazepina), antibacterianos (rifampicina) y productos a base de hierbas

(hierba de San Juan). No se recomienda la administracién concomitante de amio-

darona en combinacion con sofosbuvir por riesgo de bradicardia sintomatica grave.

En el caso de pacientes que toman amiodarona y no tienen otras opciones de

tratamiento, se debe considerar asesoramiento sobre el riesgo de bradicardia sin-

tomaética grave y la monitorizacion cardiaca en el &mbito hospitalario durante las

primeras 48 horas de la administracién concomitante, seguida de una observa-

cién ambulatoria estrecha de la frecuencia cardiaca.

Efectos adversos: no hay datos sobre el uso de daclatasvir por si solo. La admi-

nistracion conjunta con sofosbuvir puede causar cefalea y fatiga. Hay riesgo de

reactivacion del virus de la hepatitis B (VHB) en pacientes con infeccion concomi-

tante por VHC y VHB y sin tratamiento antiviral contra el VHB. Algunos casos han

resultado en hepatitis fulminante, insuficiencia hepatica y muerte. También se ha

notificado la reactivacion del VHB en pacientes que reciben inmunosupresores.

Interaccion con:

m Digoxina: aumenta el nivel de digoxina. Monitorizar niveles séricos de digoxina
y ajustar la dosis.

m Inhibidores de proteasa: aumentan la concentracion del daclatasvir.

m Inhibidores no nucledsidos de la transcriptasa inversa: reducen la concentra-
cion del daclatasvir.

m Inhibidores de CYP3A (claritromicina, itraconazol, ketoconazol, voriconazol):
aumentan la concentracion del daclatasvir.

m Inductores del CYP3A (dexametasona, nafcilina, rifapentina): reducen la con-
centracion del daclatasvir.

m Estatinas (atorvastatina, fluvastatina, otros): aumenta la concentracion de
las estatinas.
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Darunavir

Interaccion con:

m Amiodarona/dronedarona: no administrar conjuntamente. Puede aumentar
las concentraciones de amiodarona.

m Astemizol/terfenadina: no administrar conjuntamente. Puede aumentar las
concentraciones de astemizol y producir reacciones graves 0 que ponen en
peligro la vida, como arritmias cardiacas.

m Cisaprida: no administrar conjuntamente. Puede aumentar las concentracio-
nes de cisaprida y producir reacciones graves o que ponen en peligro la vida,
como arritmias cardiacas.

m Hypericum perforatum (hierba de San Juan): no administrar conjuntamente.
Puede producir disminucién significativa de las concentraciones de darunavir,
incluso a niveles subdptimos.

m Midazolam (parenteral): administrar donde pueda controlarse clinicamente y
proporcionarse atencion médica en caso de depresion respiratoria o sedacién
prolongada o ambas.

m Pimozida: no administrar conjuntamente. Puede aumentar las concentracio-
nes de pimozida y producir reacciones graves 0 que ponen en peligro la vida.

m Rifampicina/rifapentina: reducen significativamente las concentraciones de
darunavir y, por ende, su efecto terapéutico.

m Salmeterol: puede aumentar la concentracién de salmeterol y el riesgo de
efectos cardiovasculares adversos.

m Sildenafilo: contraindicado en caso de hipertension arterial pulmonar. En caso
de disfuncion eréctil, potencial interaccién; es necesario controlar los efectos
adversos asociados con el inhibidor de la PDES5.

m Sinvastatina/lovastatina: no administrar conjuntamente. Se espera un
aumento significativo de las concentraciones de sinvastatina y lovastatina,
que puede producir miopatia e, incluso, rabdomiolisis.

Efavirenz

Efectos adversos: mareo, cefalea, insomnio, dificultad para concentrarse, pesadi-

llas y alucinaciones que suelen desaparecer en 2 a 4 semanas. Erupcion cutanea.

Aumento de transaminasas.

Interaccion con:

m Atazanavir/ritonavir: no se recomienda la administracién conjunta con ataza-
navir no reforzado.

m Carbamazepina: reduce los niveles de carbamazepina y efavirenz. Considerar
otro tratamiento anticonvulsivo.

m Claritromicina: reduce los niveles de claritromicina. Posible erupcion cutanea.
No requiere reajustar la dosis de efavirenz.

m Clopidogrel: puede aumentar la cantidad de metabolito activo del clopidogrel
y la exposicion a efavirenz.
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Efavirenz (cont.)

Interaccion con: (cont.)

= Fenitoina, fenobarbital: podria aumentar o reducir las concentraciones de
fenitoina, fenobarbital y efavirenz.

m Hypericum perforatum (hierba de San Juan): contraindicado. Reduce signifi-
cativamente las concentraciones de efavirenz, incluso a niveles suboptimos.

m Metadona y otros opidceos: disminuye el efecto de la metadona, lo que lleva
a aumentar la dosis.

m Pimozida: podria inhibir el metabolismo de la pimozida, con potencial de
efectos adversos graves o que ponen en riesgo la vida (arritmias cardiacas).

= Rifapentina: podria reducir las concentraciones de ambos medicamentos.

m Rifampicina: reduce los niveles de efavirenz, aunque la interaccién no es
estadisticamente significativa.

m Ritonavir: aumenta los niveles de ambos medicamentos y la frecuencia de
efectos adversos (mareo, ndusea, parestesia, elevacion de enzimas hepaticas).

= Warfarina: podria aumentar o disminuir la concentracién de warfarina; puede
requerirse reajustar la dosis de warfarina.

Emtricitabina

Contraindicaciones: hipersensibilidad demostrada a alguno de los componentes
de los productos.

Efectos adversos: los mas comunes son dolor de cabeza, diarrea, nduseas, fatiga,
mareos, depresion, insomnio, suefios anormales, erupcion cutanea, dolor abdomi-
nal, astenia, aumento de la tos y rinitis e hiperpigmentacion cutanea en pacientes
pedidtricos. También se han observado acidosis lactica y hepatotoxicidad (hepa-
tomegalia y esteatosis); lipodistrofia y sindrome de reconstitucién inmunitaria.

Se recomienda reducir la dosis en pacientes con insuficiencia renal.

Interaccion con:

m Adefovir y sulfadiazina: pueden potencializar la nefrotoxicidad.

m Flucitosina: puede aumentar toxicidad hematoldgica.

Entecavir

Contraindicaciones: no se recomienda para paciente con coinfeccion por VIH, a

no ser que reciba terapia antiviral de gran actividad.

Efectos adversos: dolor de cabeza, fatiga, mareos y nduseas. Exacerbacion aguda

grave de la infeccion por el virus de la hepatitis B después de la interrupcion del

tratamiento. Acidosis lactica y hepatomegalia grave con esteatosis.

Interaccion con:

m Medicamentos de excrecion primariamente renal, entre ellos antimicrobianos
(cefalexina imipenem, meropenem, gentamicina y otros) y antivirales (aciclovir,
cidofovir, oseltamivir, valaciclovir y otros), que pueden elevar la concentracion
de ambos medicamentos. Se recomienda monitorizar la funcién renal.
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Famciclovir
Efectos adversos: cefalea, ndusea, diarrea.

Foscarnet

Efectos adversos: cefalea, ndusea, vomito, fatiga, anemia, tlcera genital, altera-

ciones de la funcién renal (puede requerir dialisis), hipocalcemia e hipercalcemia,

hipofosfatemia e hiperfosfatemia, hipopotasemia e hipomagnesemia y sintomas

atribuibles a alteraciones del sistema nervioso.

Interaccion con:

= Anfotericina B, aminoglucdsidos, pentamidina: aumentan el riesgo de lesién
renal.

m Pentamidina: mayor riesgo de hipocalcemia.

m Zidovudina: mayor riesgo de anemia.

Ganciclovir

Efectos adversos: fiebre, cefalea, exantema, flebitis, confusion, alteraciones de la
funcién hepatica y renal, trombocitopenia y granulocitopenia (generalmente rever-
sible, aunque en ocasiones causa supresion de la médula dsea). En pacientes con
retinitis por citomegalovirus, desprendimiento de retina.

Interaccion con:

m Ciclosporina: aumenta el nivel de la ciclosporina.

m Didanosina: aumenta el nivel de la didanosina.

m Imipenem: aumenta la neurotoxicidad del imipenem.

m Probenecid: disminuye la excrecion y aumenta la toxicidad renal.

Glecaprevir

Contraindicaciones: pacientes con insuficiencia hepatica moderada o grave

(escala de Child-Pugh B o C) o aquellos con antecedentes de descompensacion

hepdtica previa; administracion conjunta con atazanavir y rifampicina.

Efectos adversos: dolor de cabeza y fatiga; riesgo de reactivacion del virus de

la hepatitis B en pacientes con coinfeccion por VHC y VHB; riesgo de descom-

pensacion/falla hepatica en pacientes con evidencia de enfermedad hepética

avanzada.

Interaccion con:

m Rifampina: reduce la concentracion del glecaprevir/pibentrasvir; estd contrain-
dicada la administracion conjunta de estos antivirales.

m Atazanavir: aumenta la concentracion del glecaprevir/ pribentasvir; esté contra-
indicada la administracion conjunta de estos antivirales.

m Carbamazepina, efavirenz y hierba de San Juan: disminuyen las concentraciones
de glecaprevir/pibrentasvir.

m Darunavir, lopinavir, ritonavir: aumentan la concentracién del glecaprevir/
pibentrasvir.
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Glecaprevir (cont.)

Interaccion con: (cont.)

= Digoxina: aumenta la concentracién de digoxina. Monitorizar la concentracién
de digoxina y ajustar la dosis, de ser necesario.

m Estatinas: aumenta la concentracién de las estatinas, que puede aumentar
el riesgo de miopatia. No se recomienda administrar junto con atorvastatina,
lovastatina o simvastatina. Las demds estatinas necesitan ajuste de la dosis.

Interferon

Contraindicaciones: hipersensibilidad, cardiopatia grave o historia de enfermedad
cardiaca, insuficiencia hepdtica, insuficiencia renal, plaquetopenia; neutropenia,
convulsiones o trastornos funcionales del sistema nervioso central no controlados.
Efectos adversos (interferon alfa): puede producir sintomas tipo gripal. En dosis
altas o uso prolongado puede producir mialgia, fatiga, pérdida de peso, alopecia,
mayor susceptibilidad a enfermedades bacterianas, alteraciones psiquiatricas
(ansiedad, excitacion, depresion), hipotiroidismo o hipertiroidismo, disminucion
de la audicion y supresion de la médula 6sea. Puede exacerbar la tiroiditis y la
hepatitis crénica autoinmune.

Interaccion con:

m Teofilina: aumenta los niveles de teofilina.

m Vidarabina: aumenta la toxicidad de vidarabina.

Lamivudina
Efectos adversos: raramente, cefalea, ndusea y mareo.

Ledipasvir

Contraindicaciones: administracion con rosuvastatina y productos a base de hier-

bas (hierba de San Juan).

Efectos adversos: riesgo de reactivacion del virus de la hepatitis B en pacientes con

coinfeccién por VHC y VHB y sin tratamiento antiviral contra el VHB. Algunos casos

han resultado en hepatitis fulminante, insuficiencia hepética y muerte. También se

ha notificado la reactivacion del VHB en pacientes que reciben inmunosupresores.

Interaccion con:

= Agentes reductores de acido (magnesio, famotidina, omeprazol, otros): dismi-
nuyen la concentracion de ledipasvir.

= Rosuvastatina: aumenta la concentracién de rosuvastatina.

= Ritonavir: disminuye la concentracion de ledipasvir. 1 7

= Rifabutina o rifapentina: disminuyen la concentracion de ledipasvir.
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Lopinavir/ritonavir

Contraindicaciones: hipersensibilidad, insuficiencia hepatica grave.

Efectos adversos: hipersensibilidad, insuficiencia hepatica grave. Intolerancia gas-

trointestinal; ndusea, vomito, diarrea; astenia, hiperlipidemia (en especial hipertri-

gliceridemia), aumento de transaminasas, prolongacion del intervalo PR de primer
grado, prolongacion del intervalo QT y torsades de pointes.

Interaccion con:

m Abacavir, bupropién, metadona, voriconazol, zidovudina: puede disminuir la
concentracion de estos farmacos.

m Alfentanilo, alprazolam, bloqueadores del canal del calcio, carbamazepina,
claritromicina, clonazepam, dexametasona, diazepam, digoxina, disapiramida,
dronabinol, efavirenz, eritromicina, estazolam, fentanil, flurazepam, ketoconazol,
lidocaina, loratadina, lovastatina, midazolam/triazolam, nefazodona, prednisona,
quinina, rifampicina, rifabutina, saquinavir, tamoxifeno, tenofovir, trazodona,
vinblastina, vincristina, warfarina: aumenta los niveles de estos farmacos.

m Amiodarona, amitriptilina, bepridil, clomipramina, clorpromazina, desipramina,
fenitoina, fluoxetina, haloperidol, hidrocodona, ibuprofeno, imipramina, indome-
tacina, lanzoprazol, losartan, maprotilina, metanfetamina, metoprolol, omepra-
zol, oxicodona, paroxetina, pindolol, propranolol, risperidona, sildenafilo, timolol,
tolbutamida, tramedol: aumenta moderadamente los niveles de estos farmacos.

m Atovacuona: disminuye la concentracién de atovacuona.

m Carbamazepina, dexametazona, efavirenz, fenitoina, fenobarbital: disminuyen
el nivel de lopinavir.

m Dronedarona, anticonceptivo hormonal con base de estrégenos: utilizar otros
métodos anticonceptivos o métodos adicionales.

m Etinilestradiol: recomendar otro método anticonceptivo.

m Hypericum perfuratum (hierba de San Juan): contraindicada la administra-
cion conjunta. Disminuye significativamente las concentraciones de lopinavir,
incluso a niveles subdptimos.

m Metadona y buprenorfina: ajustar las dosis de metadona y buprenorfina,
segln proceda.

m Rifampicina, rifapentina: disminuyen la concentracién de lopinavir/ritonavir.

m Salmeterol: no se recomienda la administracién conjunta. Puede aumentar las
concentraciones de salmeterol, con aumento del riesgo de efectos cardiovas-
culares adversos.

m Tenofovir: controlar funcién renal.
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Oseltamivir

Contraindicaciones: seguridad y eficacia no establecidas para nifios < 1 afio de edad.

Efectos adversos: nauseas y vomitos.

Interaccion con:

m Clorpropamida, metotrexato, fenilbutazona: precaucién con estos farmacos,
que tienen estrecho margen terapéutico y comparten la misma via de eliminacion
con el oseltamivir.

m Efavirenz, etravirina, atazanavir/ritonavir y dolutegravir: no administrar conjun-
tamente con oseltamivir.

m Hypericum perfuratum (hierba de San Juan): contraindicada la administra-
cidn conjunta. Disminuye significativamente las concentraciones de lopina-
vir, incluso a niveles subéptimos.

Pibrentasvir

Contraindicaciones: pacientes con insuficiencia hepatica moderada o grave

(escala de Child-Pugh B o C) o aquellos con antecedentes de descompensacion

hepética previa; administracién con atazanavir y rifampicina.

Efectos adversos: dolor de cabeza y fatiga, riesgo de reactivacion del virus de la

hepatitis B en pacientes con coinfeccion por VHC y VHB y riesgo de descompensa-

cién/falla hepética en pacientes con evidencia de enfermedad hepatica avanzada.

Interaccion con:

= Rifampina: reduce la concentracion de glecaprevir/pibentrasvir (coadminis-
tracion contraindicada).

m Atazanavir: aumenta la concentracion del glecaprevir/pribentasvir (coadmi-
nistracion contraindicada).

m Carbamazepina, efavirenz y hierba de San Juan: disminuyen las concentraciones
de glecaprevir/ pibrentasvir.

m Darunavir, lopinavir, ritonavir: aumenta la concentracién del glecaprevir/
pribentasvir.

m Digoxina: aumenta la concentracion de digoxina; monitorizar este medicamen-
to y ajustar la dosis, de ser necesario.

m Estatinas: aumento de la concentracién de estatinas, que puede aumentar
el riesgo de miopatia. No se recomienda la administracion con atorvastatina,
lovastatina o simvastatina. Las demds estatinas necesitan ajuste de la dosis.

Ribavirina

Contraindicaciones: insuficiencia renal crénica (Clcr < 50 ml/min. o hemodialisis);
insuficiencia hepética grave o cirrosis descompensada; hemoglobinopatia;
antecedente de enfermedad cardiaca grave preexistente. Nifios y adolescentes:
enfermedad o historia de enfermedad psiquidtrica grave. Embarazo y lactancia.
Efectos adversos: seglin la via de administracion, puede producir anemia hemolitica
(via sistémica) o insuficiencia respiratoria aguda en nifios o adultos con bronquitis
espasmadica (en aerosol).
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Ribavirina (cont.)

Interaccion con:

m Digitélicos: potencian el efecto de ribavirina.

m Interferén: administrada por via oral junto con interferén puede producir tos,
prurito y exantema.

m Zidovudina: contraindicada. Aumenta el riesgo de anemia.

Rimantadina

Contraindicaciones: insuficiencia renal (se puede disminuir la dosis); embarazo.
Efectos adversos: anorexia y ndusea. Raramente, alteraciones del sistema nervioso.
Interaccion con:

m Aspirina, paracetamol: puede disminuir los niveles de rimantadina.

m Cimetidina: puede elevar los niveles de rimantadina.

Ritonavir

Contraindicaciones: funcion hepatica descompensada.

Efectos adversos: nduseas, vomito, alteracion del gusto, parestesia periférica

y peribucal, hepatitis y pancreatitis. Aumento del acido (rico y de la creatinina

fosfoquinasa.

Interaccion con:

m Amitriptilina, carbamazepina, claritromicina, dexametasona, diltiazem, fluoxe-
tina, haloperidol, ketoconazol, nortriptilina, paroxetina: aumenta los niveles de
estos farmacos.

m Midazolam parenteral: administrar con precaucién y en unidad de cuidados
intensivos, por riesgo de depresion respiratoria 0 sedacion prolongada.

m Metadona, morfina, teofilina, warfarina: disminuye los niveles de estos farmacos.

m Sildenafilo: aumenta el nivel de sildenafilo.

Sofosbuvir

Contraindicaciones: administracion concomitante de amiodarona en combinacion

con otro antiviral de accion directa por el riesgo de bradicardia sintomatica grave.

En el caso de los pacientes que toman amiodarona y que no tienen otras opcio-

nes de tratamiento, considerar asesoramiento sobre el riesgo de bradicardia

sintomatica grave y la monitorizacion cardiaca en ambiente hospitalario durante

las primeras 48 horas de la administracién conjunta, seguida de una estrecha

monitorizacion ambulatoria de la frecuencia cardiaca.

Efectos adversos: cefalea y fatiga. Riesgo de reactivacion del VHB en pacientes con

coinfeccion por VHC y VHB y sin tratamiento antiviral contra el VHB. Algunos casos

han resultado en hepatitis fulminante, insuficiencia hepatica y muerte. También se

ha notificado la reactivacion del VHB en pacientes que reciben inmunosupresores.

Interaccion con:

m Agentes reductores de acido (magnesio, famotidina, omeprazol, otros): dismi-
nuyen la concentracion de ledipasvir.

m Anticonvulsivantes (carbamazepina, fenobarbital, fenitoina, otros): la carba-
mazepina es un potente inductor de la glucoproteina-P y puede disminuir
significativamente las concentraciones de sofosbuvir.
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Sofosbuvir (cont.)

Interaccion con: (cont.)

m Rosuvastatina: aumenta la concentracién de rosuvastatina.

m Ritonavir: disminuye la concentracion de ledipasvir.

m Rifabutina o rifapentina: disminuyen la concentracion de ledipasvir.

Telbivudina

Contraindicaciones: no administrar en combinacion con interferén pegilado alfa-2a

debido al aumento del riesgo de neuropatia periférica.

Efectos adversos: fatiga, aumento de la creatina quinasa, cefalea, tos, diarrea,

dolor abdominal, nduseas, dolor faringolaringeo, artralgia, pirexia, erupcion cuta-

nea, dolor de espalda, mareos, mialgia, aumento de la alanina aminotransferasa,

dispepsia, insomnio y distension abdominal. Acidosis lactica y hepatomegalia

grave con esteatosis. Miopatia, neuropatia periférica, cuyo riesgo aumenta cuando

se usa en combinacion con interferones alfa. Exacerbacion aguda grave de la

hepatitis B después de la interrupcion del tratamiento.

Interaccion con:

m Interferdn alfa-2a pegilado: aumenta el riesgo de neuropatia periférica.

m Eritromicina, cloroquina, hidroxicloroquina y estatinas: vigilar por signos de
miopatia.

m Metformina y antirretrovirales: vigilar por sefiales de acidosis lactica y hepatome-
galia grave con esteatosis.

Tenofovir
Contraindicaciones: insuficiencia renal (depuracion de creatinina < 50 ml/min).

Valaciclovir

Efectos adversos: trastornos gastrointestinales, exantema, cefalea, alucinaciones,
confusién y otros sintomas similares a los del aciclovir. Los pacientes con inmu-
nosupresion tratados en forma crénica con dosis altas pueden presentar pirpura
trombética trombocitopénica y sindrome urémico-hemolitico.

Valganciclovir

Contraindicaciones: hipersensibilidad a valganciclovir o ganciclovir. No administrar
si el recuento absoluto de neutréfilos es < 500 cél./pl, el recuento de plaquetas
es <25 000/l o la hemoglobina es < 8 g/dI. Usese con precaucion en pacientes
con citopenias preexistentes y que reciben farmacos mielosupresores o irradia-
cion. Potencialmente teratogénico y mutagénico.

Efectos adversos: diarrea, pirexia, nauseas, temblores, neutropenia, anemia,
rechazo del injerto, trombocitopenia y vémitos. Efectos hematolégicos: leuco-
penia grave, neutropenia, anemia, trombocitopenia, pancitopenia, depresion
de la médula ésea y anemia aplasica. Puede causar inhibicion temporal o
permanente de la espermatogénesis. Puede darse insuficiencia renal aguda en
pacientes de edad avanzada.
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Valganciclovir (cont.)

Interaccion con:

m Zidovudina: aumenta el riesgo de neutropenia y anemia.

m Probenecid: puede aumentar los niveles de valganciclovir.

m Micofenolato de mofetilo (MMF): puede aumentar las concentraciones de
ganciclovir y los niveles de metabolitos de MMFE.

m Didanosina: Puede aumentar las concentraciones de didanosina.

Velpatasvir

Contraindicaciones: no se recomienda la administracion concomitante de amio-

darona con velpatasvir en combinacion con sofosbuvir por el riesgo de bradicar-

dia sintomética grave. En caso de pacientes que toman amiodarona y que no

tienen otras opciones de tratamiento, considerar asesoramiento sobre el riesgo

de bradicardia sintomatica grave y monitorizacion cardiaca en el &mbito hospita-

lario durante las primeras 48 horas de la administracién concomitante, seguida

de una estrecha monitorizacion ambulatoria de la frecuencia cardiaca.

Efectos adversos: cefalea y fatiga. Riesgo de reactivacion del VHB en pacientes con

coinfeccién por VHC y VHB y sin tratamiento antiviral contra el VHB. Algunos casos

han resultado en hepatitis fulminante, insuficiencia hepética y muerte. También se

ha notificado la reactivacion del VHB en pacientes que reciben inmunosupresores.

Interaccion con:

m Agentes reductores de acido (magnesio, famotidina, omeprazol, otros): dismi-
nuyen la concentracion de velpatasvir.

m Anticonvulsivantes (carbamazepina, fenobarbital, fenitoina, otros): disminuyen
las concentraciones de sofosbuvir y velpatasvir.

m Estatinas: aumenta la concentracién de rosuvastatina y atorvastatina.

= Ritonavir: disminuye la concentracion de velpatasvir.

m Rifabutina o rifapentina: disminuyen la concentracion de ledipasvir.

m Hierba de San Juan: disminuye la concentracién de velpatasvir.

Zanamivir
Efectos adversos: molestias en la cavidad nasal y faringea, asi como bron-
coespasmo en pacientes con asma.
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18. RIESGO DEL USO DE ANTIMICROBIANOS DURANTE
EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA

La prescripcion de un medicamento durante la gestacion requiere atencion
especial por la posible induccién de anomalias congénitas o teratogénesis (1).
La teratogénesis se define como cualquier alteracion morfolégica, bioquimica
o funcional inducida en el feto durante el embarazo, que se detecte durante la
gestacion, en el nacimiento o con posterioridad. Pueden distinguirse alteraciones
mayores 0 menores, reversibles o irreversibles (2). Por ello, como primera medida
para evitar la teratogénesis, se recomienda que las intervenciones no sean
farmacoldgicas y, en caso de requerirse la prescripcion de un farmaco, se administre
aquel sobre el cual haya amplia experiencia de uso y un buen perfil de seguridad
(3, 4). La teratogénesis es méas probable durante el primer trimestre de la gestacion,
ya que en la fase embrionaria se forman la mayoria de los 6rganos; no obstante,
durante el segundo y el tercer trimestre, los farmacos también pueden generar
anomalias morfoldgicas de menor gravedad, al alterar el desarrollo funcional de
érganos y tejidos e inducir complicaciones en el parto (5).

Los antimicrobianos se encuentran entre los formacos mas utilizados durante el
embarazo. La prevalencia de su prescripcion a las mujeres embarazadas oscila
entre 20% y 40% (6). Por ello, en la practica clinica habitual, quienes prescriben
deben valorar el riesgo de administrar el agente antimicrobiano frente a su
beneficio (7).

Existen diferentes sistemas de clasificacion del riesgo teratogénico potencial, pero,
en cualquier caso, la prescripcion de un farmaco requiere de una valoracion por
parte del profesional facultativo (1, 4, 7, 8). La clasificacion de los medicamentos
en categorias segln su potencial teratogénico puede diferir entre distintos
sistemas (8, 9). En el 2014, la Administracion de Alimentos y Medicamentos de
los Estados Unidos (FDA, por su sigla en inglés) sustituyd su sistema basado en
categorias (A, B, C, D, X) y utilizado en versiones anteriores de esta guia, debido
a que generaba confusién entre los usuarios. Esa clasificacién fue remplazada
por una descripcion narrativa que agrega un nuevo apartado con los riesgos
reproductivos potenciales para hombres y mujeres. Por su parte, la Agencia
Europea de Medicamentos (EMA, por su sigla en inglés) publicé en el 2008
la informacion disponible y las recomendaciones de uso de los medicamentos
en el embarazo y la lactancia, que se incluye en las fichas técnicas de los
medicamentos autorizados, para que el facultativo valore la relacién beneficio/
riesgo de forma individualizada en cada caso concreto (1, 4, 8). Igualmente, la
base de datos TGA (Prescribing medicines in pregnancy database) elaborada
por el gobierno australiano clasifica los medicamentos en siete categorias,
seglin el riesgo teratogénico (10).
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Luego de analizar los sistemas anteriores, para esta edicion de la guia
de Tratamiento de las enfermedades infecciosas, se optd por utilizar la
clasificacion ofrecida por Micromedex®. Esta contiene una base de datos muy
amplia, que tiene por objeto proporcionar al personal clinico informacién rapida
y fiable para la toma de decisiones en el punto de atencién, entre ellas, las
relacionadas con los riesgos que presentan los farmacos durante el embarazo
y la lactancia. En el cuadro 18.1, a continuacidn, figuran las categorias de la
clasificacion de los farmacos administrados durante el embarazo, segin riesgo
teratogénico, como figuran en la base de datos Micromedex®. En el cuadro 18.2
se presenta una clasificacion similar pertinente a la administracion de
medicamentos durante la lactancia.

Cuadro 18.1 Clasificacion de los farmacos administrados durante
el embarazo, segiin riesgo teratogénico

Categoria 1: riesgo fetal minimo. Hay amplia evidencia de que este medicamento
presenta un riesgo minimo cuando se administra a mujeres embarazadas.

Categoria 2: no puede excluirse riesgo fetal. La evidencia actual no es concluyente
0 es inadecuada para evaluar si existe riesgo fetal al ser administrado a mujeres
embarazadas.

Categoria 3: puede tener riesgo para el feto si se usa durante el embarazo. Los
datos de estudios en animales o sobre los mecanismos de accién del farmaco,
respaldan el potencial de riesgo generado.

Categoria 4: dafo fetal demostrado. La evidencia muestra que estos farmacos
pueden generar anomalias o riesgos al feto durante el embarazo. De ser posible,
habrd de prescribirse otro medicamento. En caso de que el farmaco sea
administrado a mujeres en edad fértil, advertir sobre la posibilidad de riesgo
teratogénico.

Categoria 5: contraindicado. Evitar el uso de este medicamento durante el
embarazo y sustituirlo por otra opcion terapéutica. La evidencia muestra anomalias
o riesgos fetales cuando se administra a mujeres embarazadas. En caso de
que este farmaco sea administrado a mujeres en edad fértil, advertir sobre la
posibilidad de riesgo teratogénico.

334 | Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026. Novena edicién



Cuadro 18.2 Clasificacion de los farmacos administrados durante
la lactancia, segiin riesgo para el lactante

Categoria 1: no se puede descartar el riesgo infantil. La evidencia o el consenso
de expertos, o ambos, no es concluyente o es inadecuado para determinar
si presenta riesgo para el lactante. Se debe valorar los posibles beneficios del
tratamiento farmacolégico sobre los posibles riesgos potenciales de administrar
el medicamento durante la lactancia.

Categoria 2: se ha demostrado que presenta riesgo infantil. La evidencia o el
consenso de expertos, 0 ambos, muestran efectos nocivos para el lactante.
Se debe prescribir otro medicamento u opcion terapéutica o recomendar a la
paciente que interrumpa la lactancia.

Categoria 3: riesgo infantil minimo. Hay amplia evidencia o consenso de expertos
que respalda que el riesgo para el nifio de administrar este medicamento durante
la lactancia es minimo.

Categoria 4 riesgo posible. La evidencia disponible sugiere que este medicamento
puede alterar la produccién o composicion de la leche. En caso de no contar
con otra alternativa terapéutica, vigilar al lactante para detectar posibles efectos
adversos e ingesta adecuada de la leche.

A continuacion, en el cuadro 18.3, se encuentra la lista alfabética de farmacos
antimicrobianos, por categoria de farmaco, el potencial riesgo teratogénico al
administrarlos durante el embarazo y los riesgos que pueden surgir durante la
lactancia, segun los criterios de Micromedex®.

Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de firmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia

Antibacterianos
Factor de riesgo Categoria de riesgo

Farmaco en el embarazo en la lactancia
Aminoglucdsidos

Amikacina 3 1

Estreptomicina 4 3

Gentamicina 3 3

Kanamicina 4 3

Neomicina 3 1

Paromomicina 2 1

Tobramicina 3 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antibacterianos (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia
Betalactamicos
Penicilinas naturales
Penicilina G 2 1
Penicilina V 2 1

Penicilinas resistentes a penicilinasa

Cloxacilina 2 3
Meticilina 2 3
Oxacilina 2 3

Aminopenicilinas

Amoxicilina 2 1
Amoxicilina/acido 2 3
clavulanico

Ampicilina 2 3

Carboxipenicilinas

Ticarcilina 1 3

Ureidopenicilinas

Piperacilina/ 1 3
tazobactam

Cefalosporinas

Primera generacion

Cefadroxilo 2 3
Cefalexina 2 3
Cefalotina 2 3
Cefazolina 2 3
Cefradina 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antibacterianos (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia

Cefalosporinas (cont.)

Segunda generacion

Cefaclor

Cefmetazol

Cefonicida

Ceforanida

Cefotetan

Cefprozilo

Cefoxitina

Cefuroxima

N ININININININNN
_ W W W |- |~ |||

Loracarbef

Tercera generacion

Cefdinir

Cefditoreno

Cefixima

Cefoperazona

Cefotaxima

Ceftazidima

Ceftibuteno

Ceftriaxona

Ceftizoxima

NN NN ININININ NN
W P, Wk, W WL |~ | W]~

Moxalactam

Cuarta generacion

Cefepima 2 3

Cefpiroma

18. Riesgo del uso de antimicrobianos durante el embarazo y la lactancia | 337



Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antibacterianos (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia
Cefalosporinas (cont.)
Quinta generacion
Ceftarolina 2 1
Carbapenemes
Doripenem 2 1
Ertapenem 2 1
Imipenem/cilastatina 2 1
Meropenem 2 1
Monobactames
Aztreonam 2 1
Glucopéptidos
Teicoplanina 2 1
Vancomicina 2 1
Lipopéptidos
Daptomicina 2 1
Lipoglucopéptidos
Dalbavancina 2 1
Oritavancina 2 1
Telavancina 2 1
Lincosamidas
Clindamicina 2 1
Lincomicina 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antibacterianos (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia
Macrdlidos
Con 14 atomos
Claritromicina 3 1
Diritromicina 2 1
Eritromicina 2 3
Roxitromicina 1
Telitromicina 2 1
Con 15 atomos
Azitromicina 2 1
Con 16 atomos
Espiramicina
Josamicina
Quinolonas
Primera generacion
Acido nalidixico 2 1
Segunda generacion
Norfloxacina 2 1
Tercera generacion
Ciprofloxacina 2 1
Ofloxacina 2 1
Levofloxacina 2 1
Cuarta generacion
Moxifloxacina 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antibacterianos (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia
Sulfamidas o sulfonamidas
Sulfacetamida 2 1
Sulfadiazina 2 2
Sulfametoxazol 2 1
Oxazolidinonas
Linezolid 2 1
Tedizolid 2 2
Tetraciclinas
Primera generacion
Oxtetraciclina 1
Tetraciclina 3
Segunda generacion
Meclociclina
Metaciclina
Tercera generacion
Doxiciclina 3 1
Minociclina 4 4
Nueva tetraciclinas
Tigeciclina 4 1
Antituberculosis
Capreomicina 2 1
Cicloserina 2 3
Etambutol 2 3
Etionamida 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antibacterianos (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo

Farmaco en el embarazo en la lactancia
Antituberculosis (cont.)

Isoniacida 2 3

Pirazinamida 2 1

Rifamicinas

Rifampicina 2 3

Rifabutina 2 1

Rifaximina 2 1
Antilepra

Clofazimina 2 1

Dapsona 2 1

Etionamida 2 1
Otros antibacterianos

Bacitracina 2 3

Colistina

Cloranfenicol 1

Dalfopristina/

quinupristina

Fosfomicina 2 1

Metronidazol 2 1

Mupirocina 2 1

Nitrofurantoina 2 3

Polimixina B 2 1

Tinidazol 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antivirales
Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia

Antivirales, excepto antirretrovirales

Aminas triciclicas (adamantanos)

Amantadina 2 1

Rimantadina 2 1

Analogos de nucledsidos y nucledtidos (antiherpesvirus)

Aciclovir 2 3
Cidofovir 2 1
Famciclovir 2 1
Ganciclovir 2 1
Telbivudina 2 1
Valaciclovir 2 1
Valganciclovir 2 1
Vidarabina 2 1
Zalcitabina 2 1
Contra el virus de la hepatitis B

Adefovir dipivoxil 2 1
Emtricitabina 2 1
Entecavir 2 1
Lamivudina 2 1
Peginterferdn alfa-2a 2 1
Telbivudina 2 1
Tenofovir
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de farmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antivirales (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia

Contra el virus de la hepatitis C

Daclatasvir 2 1
Glecaprevir/pibrentasvir 2 1
Peginterferdn alfa-2b 2 1
Ribavirina 5 1
Sofosbuvir 2 1
Sofosbuvir/ledipasvir 2 1
Sofosbuvir/velpatasvir 2 1
Analogos de pirofosfatos
Foscarnet 2 1
Fomivirsen s6dico 2 1
Analogos del acido sialico
Oseltamivir 2 1
Zanamivir 2 1
Otros
Interferén alfa-2 2 1
Interferdn alfa-2b 2 1
Rilpivirina 2 1

Antivirales con actividad antirretroviral

Inhibidores de la transcriptasa inversa: analogos de nucledsidos

Abacavir 2 1
Didanosina 2 1
Emtricitabina 2 1
Estavudina 2 1
Zidovudina 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antivirales (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia

Inhibidores de la transcriptasa inversa: analogos no nucledsidos

Efavirenz

Etravirina

[RE N RSO N

4
2
Nevirapina 2
2

Rilpivirina

Inhibidores de la proteasa

Amprenavir

Atazanavir

Darunavir

Delavirdina

NN [N NN
el i

Lopinavir/ritonavir

Inhibidores de la entrada: fusion

Enfuvirtida 2 1

Inhibidores de la entrada: correceptor CCR5

Maraviroc 2 1

Inhibidores de la integrasa

Dolutegravir

Elvitegravir

Fosamprenavir

Indinavir, sulfato de

Nelfinavir

Raltegravir

Ritonavir

N ININ NN NN
il il i i

Saquinavir
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antiparasitarios
Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia
Antiprotozoarios
Arteméter 2 1
Artesunato 2 1
Atovacuona 2 1
Benznidazol 2 1
Cloroquina, fosfato de 2 1
Dehidroemetina
Diloxanida
Halofantrina
lodoquinol 2 1
Lumefantrina
Mefloquina 2 1
Nifurtimox 2 1
Nitazoxanida 2 1
Paromomicina 2 1
Pentamidina 2 1
Pirimetamina 2 1
Pirimetamina/sulfadoxina 2 2
Primaquina
Proguanil
Quinidina 2 3
Quinina sulfato 2 3
Secnidazol 2 1
Sulfato de hidroxicloroquina 3 1
Tinidazol 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antiparasitarios (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia
Antihelminticos
Albendazol 2 1
Ivermectina 2 1
Mebendazol 2 1
Niclosamida 1 3
Oxamniquina 2 1
Piperazina
Pamoato de pirantel 2 1
Praziquantel 2 1
Tiabendazol 2 1
Triclabendazol 2 1
Antifiingicos

Bloqueadores de la sintesis del ergosterol: alilaminas y azoles

Alilaminas (terbinafina) 2

Econazol

Fluconazol

Itraconazol

Ketoconazol

Miconazol

Posaconazol

WIN NN N
il el i i i e

Voriconazol

Aumentan la permeabilidad de la membrana citoplasmatica (polienos)

Anfotericina B 2 1

Nistatina 2 1
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Cuadro 18.3 Farmacos antimicrobianos, por categoria de fairmaco
y riesgos de su administracion durante el embarazo y la lactancia (cont.)

Antifiingicos (cont.)

Factor de riesgo Categoria de riesgo
Farmaco en el embarazo en la lactancia

Bloqueadores de la sintesis de la pared del hongo (candinas)

Anidulafungina 3 1

Caspofungina 2 1

Micafungina 4 4
Otros antifiingicos

Clotrimazol 2 1

Flucitosina 2 1

Griseofulvina 5 1

... sin informacion.
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19. ESTRATEGIAS PARA LA PREVENCION Y EL CONTROL
DE LAS ENFERMEDADES PREVENIBLES POR VACUNACION

En este capitulo se describen, en orden alfabético, las vacunas disponibles,
el esquema de vacunacién, la via de administracion, las caracteristicas del
almacenamiento, los efectos adversos y las contraindicaciones correspondientes.
El cuadro 19.1 resume las vacunas indicadas para adultos en situaciones
especiales, por ejemplo, personas con diabetes, y el cuadro 19.2, las
recomendaciones de vacunas durante el embarazo.

19.1 Descripcion de las vacunas disponibles, esquemas
de vacunacion y otros, por tipo de vacuna'

Cancer cervicouterino
(virus del papiloma humano, VPH)

Vacuna: se trata de vacunas profilacticas que previenen, en particular, infecciones
por los dos tipos de VPH asociados con mayor frecuencia con el cancer cervi-
couterino. Se comercializan tres vacunas: una bivalente, que protege contra
dos genotipos del VPH (16 y 18) y una tetravalente, que protege contra cuatro
genotipos (6, 11, 16 y 18) y una vacuna nonavalente, que protege contra
nueve genotipos (6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 y 58). Los genotipos 16 y 18 son
parte de un grupo de por lo menos 15 VPH que tienen alto riesgo de contribuir a la
formacion de cénceres anogenitales y se asocian con cerca de 70% de los casos
de céncer cervicouterino. Los genotipos 6 y 11 son de bajo riesgo oncogénico y se
asocian con cerca de 90% de las verrugas genitales.

Tipo de vacuna: particulas no infecciosas similares al VPH (proteinas purificadas
de la capside del VPH obtenidas mediante tecnologia de ADN recombinante).
Las vacunas no contienen material infeccioso.

Esquema de vacunacidn: la serie de inmunizacién primaria debe, de preferencia,
completarse antes del inicio de la actividad sexual. Para la prevencion primaria
del cancer cervicouterino, la recomendacion es dar prioridad a las nifias de
9 a 14 afos de edad. En ese grupo de edad, se ha demostrado cientificamente
que una dosis tnica de vacuna contra el VPH es suficiente para provocar una
respuesta inmunitaria que proporciona proteccion similar a la de un régimen
multidosis. Por ello, el Grupo Técnico Asesor (GTA) de la OPS ha recomendado
que los paises garanticen que todas las nifias entre 9 y 14 afios de edad
reciban al menos una dosis de la vacuna contra el VPH. En este grupo de
edad, los productores indican dos dosis: 0 y 6 meses. A partir de los 15 afios
de edad, se indica una serie de tres dosis (vacuna bivalente: 0, 1 y 6 meses;

! Las abreviaturas relacionadas con estas estrategias se encuentran al final de esta seccion.
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Cancer cervicouterino (cont.)
vacuna tetravalente y nonavalente: 0, 2 y 6 meses). Hasta la fecha, no hay
evidencia de que se necesite refuerzo.
Via de administracion: inyeccion intramuscular. Dosis: 0,5 ml.
Almacenamiento: refrigerar entre 2 °Cy 8 °C.
Eventos adversos: las vacunas contra el VPH son muy seguras. La gran mayoria
de los eventos notificados que se asocian a la vacunacion son leves y moderados,
de corta duracién y desaparecen solos: molestia, enrojecimiento o hinchazdn en
el sitio de administracion de la vacuna; cefalea o cansancio, y fiebre baja. Se ha
recomendado sentarse o acostarse por unos 15 minutos como medida general
después de la administracion de inyectables, para prevenir lesiones por caidas
causadas por desvanecimientos.
Contraindicaciones: reaccién anafilactica a algln componente o a una dosis
anterior de la vacuna. No estd indicada durante el embarazo, pero no se
recomienda terminar el embarazo en caso de vacunacion inadvertida. En casos
de personas con enfermedad moderada o grave, se recomienda postergar la
vacunacion hasta su recuperacién.
Métodos de control: la vacunacion contra el VPH ofrece la oportunidad de hacer
prevencion primaria del cdncer cervicouterino. Sin embargo y, en particular
porque las vacunas no protegen contra todos los genotipos oncogénicos del
VPH, las mujeres que se hayan vacunado seguirdn necesitando prevencién
secundaria, es decir, deteccién y tratamiento de lesiones cervicouterinas
precancerosas que puedan manifestarse. Esos métodos son el frotis de
Papanicolaou (PAP), la inspeccidn visual con &cido acético o la deteccion de
ADN de VPH. Los programas de vacunacion contra el VPH deben coordinarse
estrechamente con los programas de prevencién y control del cancer y buscar
sinergia con otros programas de salud dirigidos a adolescentes, jévenes y
mujeres.

Chikunguia

Vacuna: se presenta como antigeno (nico. Se trata de una vacuna viva atenuada
producida por la compafia farmacéutica Valneva (IXCHIQ®). Esté indicada para
la prevencion de enfermedades causadas por el virus chikungufia (CHIKV) entre
personas de 18 y mas afios de edad con riesgo de exposicion.

Tipo de vacuna: vacuna de virus vivos atenuados.

Esquema de vacunacion: dosis Unica.

Via de administracion: inyeccion intramuscular. Dosis: 0,5 ml.
Almacenamiento: el componente antigénico estd liofilizado en vial de monodosis
y debe reconstituirse con el componente (agua estéril) que viene con el producto
en jeringas precargadas. La vacuna debe almacenarse entre 2 °C y 8 °C, tiene
una vida Gtil de 18 meses y debe conservarse en el embalaje original para
protegerlo de la luz. No congelar.
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Chikunguia (cont.)
Eventos adversos: en estudios clinicos, la reaccién adversa mas comdn en el
lugar de la inyeccion fue dolor a la palpacion (10,6%). La reaccién adversa
sistémica mas comin (> 10%) fue dolor de cabeza. Puede causar reacciones
adversas graves o prolongadas, similares a las de la propia enfermedad de
chikunguna.
Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida a los componentes de la vacuna,
deficiencia inmune congénita o adquirida.
Métodos de control: notificar a las autoridades sanitarias. La prevencion y
control del chikungufia se basan en medidas de control integrado de vectores e
involucra a la familia y a la comunidad. EI manejo clinico adecuado es esencial
para disminuir la mortalidad.
Si bien la vacuna ha sido recientemente autorizada por la Administracion
de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos, a la fecha del cierre de
esta edicion no se cuenta con la recomendacion del Grupo de Expertos en
Asesoramiento Estratégico de la OMS (SAGE, por su sigla en inglés) ni del
GTA de la OPS para su inclusion en los programas de inmunizaciones.

COVID-19 - Enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2

Vacuna: hay 15 vacunas que recibieron aprobacién de uso de emergencia

de la Organizacién Mundial de la Salud. Se desarrollaron en las plataformas

tecnolégicas de dacido ribonucleico mensajero (ARNm), virus inactivados,

recombinantes con vectores virales replicantes y no replicantes y vacunas de

subunidades proteicas.?

Tipos de vacuna: ARN mensajero (ARNm), inactivadas, vectores virales y de

subunidades proteicas.

Esquema de vacunacion

Serie primaria

m Vacunas ARN mensajero: el esquema primario de vacunacion recomendado
es de dos dosis. La OMS recomienda que la segunda dosis se administre
entre 4 y 8 semanas después de la primera, preferiblemente 8 semanas
después, ya que un intervalo mas largo entre dosis se asocia con mayor
eficacia de la vacuna y, potencialmente, con menor riesgo de miocarditis/
pericarditis. Hay dos vacunas aprobadas para uso de emergencia: la de ARNm
COVID-19 de Pfizer/BioNTech y la de ARNm de Moderna contra COVID-19.
Ambas vacunas tienen diferentes composiciones y niimero de dosis, seglin
edad, y estén autorizadas a partir de los 6 meses de edad.

m Vacunas inactivadas: el esquema de vacunacion primario recomendado es
de dos dosis. La OMS recomienda que la segunda dosis se administre al
menos 4 semanas después de la primera. Entre las vacunas aprobadas para

2 Para un listado exhaustivo, véase: https://www.who.int/teams/regulation-prequalification/eul.
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COVID-19 - Enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2 (cont.)
uso de emergencia se destacan: 1) la BBV152 COVAXIN de Bharat Biotech,
para >12 afios de edad; 2) la BIBP de SinoPharm, para > 3 afios de edad;
3) la vacuna CoronaVac de Sinovac, para > 3 afios de edad.

m Vacunas vectoriales: el esquema varia segln la vacuna y la edad. Entre
las aprobadas para uso de emergencia estén: 1) la Janssen COVID-19
Ad26.COV2-S, para > 18 afios de edad, que la OMS recomienda administrar
en dos dosis, con un intervalo de 2 a 6 meses; 2) la de AstraZeneca/Oxford
COVID-19 Vaxzevria, también para > 18 afios de edad, en un esquema
de dos dosis, con un intervalo de 4 a 12 semanas, de preferencia de 8 a
12 semanas; 3) la vacuna COVID-19 Vaccine (Ad5.CoV2-S [recombinante])
de CanSino, para > 18 afios de edad en un esquema de dosis (nica.

= Vacunas de subunidades proteicas: el esquema varia seglin la vacuna y la
edad de quien la recibe. Las que tienen aprobacién de uso de emergencia
son la Novavax NVX-CoV2373, para > 18 0 mas afos de edad; el esquema es
de dos dosis con un intervalo de 3 a 4 semanas, aunque se recomienda un
intervalo de 8 semanas como medida de precaucion para reducir la
posibilidad de miocarditis o pericarditis.

Dosis de refuerzo

Deberén recibir una dosis de refuerzo adicional 6 meses después de la dltima

dosis los siguientes grupos de poblacion: adultos muy mayores (a partir de los

75 afios de edad), adultos mayores con comorbilidades (60 a 74 afios de edad)

y mujeres embarazadas. Asimismo, habrdn de recibir una dosis de refuerzo

adicional 12 meses después de la Ultima dosis los adultos mayores (60 a

74 afios de edad) y adultos con comorbilidades u obesidad grave (de 18 a 59 afios

de edad) y el personal de salud de primera linea.

Coadministracion

Las vacunas contra COVID-19 pueden administrarse de forma concomitante

0 en cualquier momento antes o después de otras vacunas para adultos y

adolescentes, incluidas las vacunas vivas atenuadas, inactivadas, con o sin

adyuvantes.

Intercambiabilidad con otras vacunas COVID-19 (esquemas heterélogos)

El uso de la misma vacuna para todas las dosis (esquema homélogo) se

considera una practica estandar. Sin embargo, la OMS respalda un abordaje

flexible con diferentes vacunas para las distintas dosis (esquema heterélogo),
dado que pueden mejorar la inmunogenicidad.®

Via de administracion

Todos los tipos de vacuna aqui indicados se administran mediante inyeccion

intramuscular.
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COVID-19 - Enfermedad causada por el virus SARS-CoV-2 (cont.)
Almacenamiento: en general, deben ser almacenadas en cadena de frio, con
condiciones especiales, que pueden variar seglin la vacuna e incluyen el uso
de ultracongelacion. Se recomienda revisar las especificaciones del fabricante
a fin de planificar el almacenamiento, distribucion y administracion de cada
vacuna.*

Eventos adversos: varian en funcion de la plataforma tecnoldgica de la vacuna

administrada.

m Vacunas ARN mensajero: ha habido casos de miocarditis o pericarditis o
ambas, especialmente en hombres de 12 a 39 afios de edad.

m Vacunas vectoriales: se han presentado casos de trombosis con trombocitopenia
alrededor de 3 a 21 dias después de la vacunacion.

Contraindicaciones: historia de anafilaxia con cualquier componente de la
vacuna. Si la anafilaxia ocurre después de cualquiera de las dosis, no debera
administrarse la dosis siguiente. Las personas que hayan recibido vacunas
con vector viral y que luego hayan presentado sindrome de trombosis con
trombocitopenia no deben recibir mas dosis de vacunas de esa plataforma
tecnoldgica. Toda persona con enfermedad febril (temperatura de > 38,5 °C)
deberd postergar la vacunacion hasta que ceda la fiebre.

Métodos de control: la aplicacion obligatoria de estas medidas depende de la

situacion epidemioldgica de la enfermedad en el pais de residencia, asi como

de las normas legales en vigencia en el pais.

Cuarentena:

m Cualquier persona que haya estado en contacto con alguien infectado por el
virus SARS-CoV-2, tanto si la persona infectada tiene sintomas o no.

m La persona expuesta al virus debe permanecer separada de las demas dada
su exposicion y la posibilidad de que esté infectada. La separacién puede
darse en un centro especialmente destinado a ello o en el hogar por un plazo
de 14 dias.

Aislamiento:

m Personas que presentan sintomas de COVID-19 o que han dado resultado
positivo en la prueba de deteccion del virus.

m El aislamiento significa encontrarse separado de otras personas.

m Ante la presencia de sintomas, el aislamiento debe ser de al menos 10 dias,
a los que hay que afiadir otros 3 dias sin sintomas.

m Si la persona infectada no presenta sintomas, debe permanecer aislada
durante 10 dias a partir del momento en que el resultado de la prueba dio
positivo.

3 Para mas informacion véase: https://www.who.int/groups/strategic-advisory-group-of-
experts-on-immunization/covid-19-materials.
* Ibidem.

19. Prevencion y control de las enfermedades prevenibles por vacunacion | 353


https://www.who.int/groups/strategic-advisory-group-of-experts-on-immunization/covid-19-materials
https://www.who.int/groups/strategic-advisory-group-of-experts-on-immunization/covid-19-materials

Dengue

Vacuna: se trata de una vacuna tetravalente viva, atenuada, producida por
la compafiia farmacéutica Takeda (TAK-003). Se basa en un virus DENV-2
atenuado (TDV-2), que proporciona la columna vertebral genética sobre la que
se han agregado las otras tres cepas del virus (TDV-1, TDV-3 y TDV-4) en forma
de quimeras, que se generaron reemplazando genes de la premembrana y la
envoltura del TDV-2 con los de las cepas de tipo salvaje DENV-1, DENV-3 y
DENV-4.

Tipo de vacuna: vacuna de virus vivos atenuados.

Esquema de vacunacion: la serie primaria consiste en dos dosis administradas
con un intervalo de 3 meses entre una y otra. Resta definir la edad de la indicacion,
que podré variar entre paises y territorios, segln diferencias epidemioldgicas.

Via de administracidn: inyeccion subcutanea. Dosis: 0,5 ml.

Almacenamiento: la vacuna esta liofilizada y debe reconstituirse con cloruro
de sodio al 0,22%. Se encuentra disponible comercialmente en viales de
monodosis o jeringas precargadas, y debe almacenarse entre 2 °Cy 8 °C; tiene
una vida (til de 18 meses.

Eventos adversos: los efectos adversos locales més frecuentes de la vacuna
TAK-003 surgen en los primeros 7 dias luego de la vacunacion e incluyen prurito
en el lugar de la inyeccion (0,7%), hematoma (0,6%) y fiebre (0,2%). En general,
la vacuna es bien tolerada. A la fecha, los estudios disponibles no han podido
descartar la presentacion de casos de enfermedad potenciada de dengue
asociada a la vacuna, por lo que queda pendiente completar la evaluacion de
su seguridad.

Contraindicaciones: hipersensibilidad conocida a los componentes de la
vacuna. Aunque la vacunacion inadvertida de mujeres embarazadas durante
el ensayo de fase 3 no detectd ningln problema de seguridad, los datos son
insuficientes para recomendar la vacunacién durante el embarazo. Asimismo,
hasta que se disponga de datos, la vacuna estd contraindicada durante
la lactancia. También estd contraindicada en casos de deficiencia inmune
congénita o adquirida, incluidos los que estdn en tratamiento inmunosupresor,
como quimioterapia o dosis altas de corticosteroides sistémicos (p. ej.,
20 mg/d o 2 mg/kgp/d de prednisona durante 2 semanas o mas) en las
4 semanas antes de la vacunacion, al igual que con otras vacunas vivas
atenuadas. También estd contraindicada para personas con infeccion por VIH
sintoméatica o con infeccion por VIH asintomatica con evidencia de deterioro
de la funcién inmunitaria.

Métodos de control: la prevencion y el control del dengue forman parte de
la estrategia de gestion integrada para la prevencion y el control de las
enfermedades arbovirales, que incluye, entre otros, medidas de control de
vectores y manejo clinico para reducir la letalidad y la participacion de la familia
y la comunidad.
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Dengue (cont.)
Si bien la vacuna ha sido autorizada en algunos paises y comercializada
en el ambito privado, a la fecha del cierre de esta edicion cuenta con una
recomendacion preliminar del SAGE, pero aiin no tiene la recomendacién del
GTA de la OPS para integrar los programas nacionales de inmunizaciones.

Diarrea por célera

Vacuna: hay dos vacunas orales en el mercado mundial. La WC-rBS (nombre
comercial, Dukoral®), monovalente, basada en células enteras de Vibrio cholerae 01
inactivadas por formalina y calor y en la subunidad B de la toxina del célera
recombinante. La otra vacuna es bivalente basada en células enteras de
V. cholerae 01 y 0139 también inactivadas (Shanchol®, Euvichol®, mORCVAX®).
La OMS desaconseja el uso de vacunas inyectables contra el célera.

Tipo de vacuna: células enteras inactivadas por formalina y calor.

Esquema de vacunacion: la vacuna Dukoral® solamente esté registrada para
personas de > 2 afios de edad. Los nifios de 2 a > 5 afios de edad deberan
recibir tres dosis separadas por un intervalo de 1 a 5 semanas entre cada
dosis. A partir de los 6 afios de edad, habrén de darse dos dosis separadas por
un intervalo de 1 a 5 semanas. No se puede beber ni comer 1 hora antes ni
1 hora después de la administracién de la vacuna. Para mantener una
proteccion continua de los nifios de 2 a 5 afios de edad se requiere un refuerzo
durante los 6 meses posteriores a la finalizacién del esquema primario de tres
dosis; si el intervalo es > 6 meses, debe repetirse la serie primaria de
tres dosis. A partir de los 6 afios de edad se requiere un tnico refuerzo durante
los 2 afios siguientes a la segunda dosis del esquema primario, de lo contrario
debe repetirse la serie primaria de dos dosis.

Las vacunas Shanchol®, Euvichol® y mORCVAX® se administran en dos dosis
con un intervalo de 14 dias a partir del afio de edad, sin necesidad de diluirse
en agua. Se indica una dosis de refuerzo después de 2 afios. La administracion
concomitante con mdltiples vacunas, incluidas las vacunas vivas atenuadas, es
segura y eficaz.

Via de administracion: oral. Para evitar la inactivacion de la subunidad B
de la toxina por los 4cidos géstricos, la vacuna Dukoral® debe suspenderse
en agua potable con bicarbonato (75 ml para nifios de 2 a 5 afos de edad;
150 ml para nifios de > 6 afios de edad y adultos).

Almacenamiento: refrigerar entre 2°C y 8°C. No debe congelarse. Por su
presentacion, la vacuna Dukoral® requiere una gran capacidad de cadena de
frio (volumen de 136 cm? por dosis).

Eventos adversos: ambas vacunas se consideran seguras. Los resultados de
los ensayos clinicos muestran que la frecuencia de la notificacion de malestar o
dolor abdominal y diarrea es igual en el grupo vacunado que en el que recibié
placebo.
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Diarrea por colera (cont.)

Contraindicaciones: su administracion a mujeres embarazadas debe basarse
en una evaluacion del riesgo-beneficio. Las mujeres que amamantan pueden
vacunarse. En paises donde el célera es endémico, se recomienda vacunar a
los grupos vulnerables, incluidas las mujeres embarazadas y personas que viven
con el VIH.

Métodos de control: el tratamiento y las medidas preventivas de higiene
y saneamiento bdsico son fundamentales para el control del cdlera; se han
aplicado desde hace décadas y han probado ser altamente eficaces. La
vacunacion es una estrategia preventiva adicional que se puede considerar.
Dada la disponibilidad actual de vacuna oral de células enteras inactivadas
contra el célera y los datos sobre su seguridad, eficacia, efectividad de campo,
factibilidad, impacto y aceptabilidad en las poblaciones afectadas por la
enfermedad, estas vacunas deben usarse en dreas con cdlera endémico, en
crisis humanitarias con alto riesgo de célera y durante los brotes de colera.
Las vacunas siempre deben usarse junto con otras estrategias de prevencion y
control del cdlera.

Diarrea por rotavirus

Vacuna: desde el 2006, hay dos vacunas disponibles, una humana monovalente
-G1P[8] y una humana-bovina pentavalente -G1, G2, G3, G4P[8]. Ambas son
eficaces en casos de diarrea grave por rotavirus, aunque presentan algunas
diferencias seglin la gravedad de la diarrea.

Tipo de vacuna: vacunas de virus vivos atenuados.

Esquema de vacunacion: la vacuna pentavalente se aplica en tres dosis a
partir de las 6 semanas de edad, con intervalos minimos de 4 semanas. La
vacuna monovalente se da en dos dosis con el mismo esquema de la anterior.
Se recomienda que las vacunas pentavalentes, al igual que la monovalente
GIP[11], se administren, de preferencia, a los 2, 4 y 6 meses de edad y la
monovalente G1P[8], a los 2 y 4 meses de edad.

Via de administracion: oral.

Almacenamiento: refrigerar entre 2 °C y 8 °C. No congelar.

Efectos adversos: son vacunas bien toleradas. Se debe monitorear la posibilidad
de invaginacién intestinal temporal asociada a la vacunacién.
Contraindicaciones: reaccién alérgica grave a una dosis anterior 0 a un
componente de la vacuna e inmunodeficiencia grave. Habitualmente no se
recomienda para lactantes con antecedentes de invaginacién intestinal o
malformaciones que predispongan a invaginacion.

Métodos de control: todas las medidas de control pertinentes para evitar la
contaminacion oral-fecal, principalmente el correcto lavado de manos.
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Difteria
Vacuna: no hay preparaciones con el antigeno individual. Este se encuentra
combinado con el toxoide tetanico en la forma de DT para uso pediatrico o de
Td para mayores de 7 afos de edad. También existe combinado con el antigeno
tetdnico y el de la tos ferina, como DTP, DTaP o Tdap (aP = pertussis acelular), para
nifios de hasta 6 afios de edad o Tdap, para nifios a partir de los 7 afos de edad
y adultos. Ademas, viene en combinacién con vacunas de poliomielitis inactivadas
(VPI), hepatitis B (HB) y Haemophilus influenzae tipo b (Hib).
Tipo de vacuna: toxoide.
Esquema de vacunacion: serie primaria de tres dosis de una vacuna que
contenga el componente diftérico. La primera dosis puede ser administrada a las
6 semanas de edad. Las dosis siguientes deben administrarse con un intervalo
de al menos 4 semanas entre cada dosis. La tercera dosis debe administrarse
a los 6 meses de edad, si es posible. En la infancia y adolescencia habra que
administrar tres dosis de refuerzo con una vacuna apropiada para la edad. Esas
dosis de refuerzo deben administrarse en combinacién con toxoide tetanico a
los 12 a 23 meses de edad, 4 a 7 afios y 9 a 15 afios de edad. Los trabajadores
de la salud deben tener al dia su inmunizacién, seglin sus calendarios de
vacunacioén.
Via de administracion: inyeccion intramuscular (en la parte externa del muslo
para la DPT a los lactantes y en el deltoides para refuerzos con DTP, DTaP, DT, Td
y Tdap). Dosis: 0,5 ml.
Almacenamiento: DT, DTP, DTaP, Td y Tdap. Refrigerar entre 2 °C y 8 °C. No deben
congelarse.
Eventos adversos de DTP, DTaP DT, Td y Tdap. Las reacciones locales
(eritema, induracion) son las mas frecuentes (50%) y por lo general remiten
espontaneamente. Pueden ser mds graves y frecuentes segliin aumenta el
nimero de dosis. También pueden darse sintomas sistémicos, como fiebre
e irrtabilidad (20% a 35%), somnolencia (33% a 62%), pérdida de apetito
(20% a 35%) y vomitos (6% a 13%). En raras ocasiones se han informado
reacciones sistémicas graves, como urticaria generalizada y anafilaxia. Pueden
presentarse reacciones neuroldgicas transitorias, como episodios de hipotonia-
hiporrespuesta y convulsiones febriles, a menudo debidas al componente de
tos ferina de células enteras.
Contraindicaciones: antecedentes de reaccion neurolégica o alérgica grave
después de una dosis anterior. Diferir la vacunacién de personas con enfermedad
moderada o grave, pero no en casos de enfermedad leve. La inmunodepresion y
el embarazo no son contraindicaciones.
Métodos de control: comunicarse con las autoridades sanitarias; obtener
muestras para diagndstico de laboratorio y datos clinicos y epidemiolégicos
basicos. Comenzar tempranamente el tratamiento presuntivo con antibiéticos
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Difteria (cont.)

y antitoxina diftérica. Indicar aislamiento estricto hasta que dos cultivos den
resultado negativo una vez finalizada la antibioticoterapia; intervalo de 24 horas
entre un cultivo y otro. Obtener cultivos de los contactos cercanos y administrar
profilaxis con antibidticos. Completar esquemas de vacunacién de casos y
contactos.

En entornos endémicos y situacion de brote, los trabajadores de la salud pueden
encontrarse en mayor riesgo de difteria que la poblacion en general. Por lo tanto,
se debe prestar especial atencion a la vacunacién de los trabajadores de la
salud expuestos a la bacteria Corynebacterium diphtheriae.

Enfermedad meningocdcica

Vacuna: se han autorizado vacunas que contienen polisacaridos meningocécicos
de los grupos A, C, Y y W-135. Las vacunas polisacaridas no se recomiendan
para < 2 afos de edad. Para ese grupo de edad, se han autorizado las vacunas
antimeningocdcicas conjugadas, que proporcionan buena respuesta inmunitaria,
aun entre los lactantes de menor edad.

Tipo de vacuna: vacunas de polisacéridos, preparaciones liofilizadas de
antigenos de polisacéridos especificos del grupo del microorganismo. Vacunas
conjugadas, polvo liofilizado o suspensién de antigenos de oligosacéridos
unidos a una proteina portadora, como toxoide tetanico, o una proteina diftérica
mutante.

Esquema de vacunacién: vacuna de polisacaridos, una dosis a los grupos
de alto riesgo; edad minima, 2 afios. Conjugada: segln la formulacién, tiene
diferentes esquemas y edades de inicio. Hay formulaciones que se pueden usar
a partir de los 2 meses de edad.

Via de administracién: vacuna de polisacéridos, inyeccion intramuscular.
Vacuna conjugada, inyeccion intramuscular. Dosis: 0,5 ml.

Almacenamiento: refrigerar entre 2 °C y 8 °C. No congelar.

Eventos adversos: vacunas polisacédridas, generalmente leves. Del total de
vacunados, 25% presenta reacciones locales leves y transitorias (dolor, eritema
e induracion). Menos de 5% de los vacunados presenta reacciones sistémicas,
como fiebre. Pueden observarse también vémitos, diarrea, cefalea, irritabilidad,
somnolencia, dolor abdominal, prurito, exantema, mialgias y linfadenopatia.
Contraindicaciones: menores de 2 afios de edad para vacunas polisacaridas.
Diferir la vacunacion de personas con enfermedad aguda moderada o grave.
No se ha determinado la inocuidad en el embarazo. Otras contraindicaciones
incluyen reaccion grave a una dosis anterior de vacuna meningocécica o alergia
a sus componentes o al latex. Las mismas contraindicaciones son validas para
la vacuna conjugada.
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Enfermedad meningocécica (cont.)
Métodos de control: informar a las autoridades sanitarias; aislamiento respiratorio
durante 24 horas a partir del comienzo del tratamiento con antibiéticos.
Desinfeccion concurrente de los exudados de nariz y garganta. Vigilancia de los
contactos estrechos; iniciar profilaxis con antibidticos, especialmente para los
contactos en las guarderias infantiles. Brotes: vigilancia y diagndstico y tratamiento
temprano de los casos y vacunacion de todos los grupos de edad afectados.

Enfermedad neumocdcica

Vacuna: existen vacunas conjugadas: 10-valente y 13-valente y una vacuna
polisacérida 23-valente.

Tipo de vacuna: preparaciones purificadas de polisacarido de la membrana
del neumococo y, en el caso de vacunas conjugadas, conjugado a un portador
proteinico.

Esquema de vacunacion: las vacunas conjugadas, en general, se aplican a
los 2, 4 y 6 meses de edad. Un refuerzo a partir de los 12 meses de edad
aumenta la respuesta inmune. Alternativamente y seglin la epidemiologia local,
se puede administrar a los 2,4 y 12 meses de edad. Puede iniciarse el esquema
a partir de las 6 semanas de edad, con un intervalo minimo de 4 semanas entre
las otras dosis del esquema. Vacuna de polisacarido: adultos de > 65 afios
de edad; personas de > 2 afos de edad con enfermedades crénicas u otros
factores de riesgo.

Via de administracién: tanto la vacuna contra el polisacérido del neumococo
como las vacunas antineumocécicas conjugadas se administran mediante
inyeccion intramuscular. Dosis: 0,5 ml.

Almacenamiento: refrigerar entre 2 °C y 8 °C. No congelar.

Eventos adversos: polisacdrida, reacciones locales, de corta duracion y bien
toleradas en 30% a 50% de las personas vacunadas. Fiebre y mialgia en 1% de
los vacunados. Las reacciones graves son raras. Conjugada, reacciones locales
en 10% a 20% de los vacunados; las reacciones locales son mas comunes
con la cuarta dosis que con las tres primeras. No se ha informado de ningln
fendmeno adverso grave.

Contraindicaciones: reaccion alérgica grave a una dosis anterior o a un
componente de la vacuna. Diferir la vacunacion de personas con enfermedades
agudas de moderadas a graves. La seguridad durante el embarazo no se ha
estudiado, pero, en lo posible, debe recomendarse la vacunacion antes del
embarazo para las mujeres de alto riesgo.

Métodos de control: asegurar la vacunacion de grupos de alto riesgo (65 afios
0 més de edad, mayores de 2 afios de edad con enfermedades crénicas,
residentes de establecimientos de atencién a largo plazo).
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Haemophilus influenzae tipo b

Vacuna: hay varias vacunas conjugadas para lactantes > 6 semanas de edad.
También se presenta en combinacion con vacunas DTP, DTaP, VPl y HB.

Tipo de vacuna: vacuna inactivada de polisacérido de la membrana del Hib,
conjugado a un portador proteico.

Esquema de vacunacién: a los 2, 4 y 6 meses de edad. Se puede dar un
refuerzo en el segundo afio de vida.

Via de administracion: inyeccion intramuscular. Dosis: 0,5 ml.
Almacenamiento: refrigerar la vacuna no reconstituida o liquida entre 2°C y
8°C. No congelar.

Eventos adversos: entre 5% y 30% de los vacunados pueden presentar edema,
enrojecimiento o dolor en el sitio de la inyeccion. Las reacciones sistémicas son
poco frecuentes y las reacciones adversas graves son raras.
Contraindicaciones: anafilaxia conocida después de una dosis anterior. Diferir
la vacunacion de los nifios con enfermedad moderada o grave. Los nifios
< 6 semanas de edad no deben recibir la vacuna contra Hib.

Métodos de control: localizar a los contactos. Administrar rifampicina a los
contactos familiares si los < 4 afos de edad en el hogar no tienen el esquema
de vacunas completo. La rifampicina esta contraindicada durante el embarazo.
Tratar al caso indice con rifampicina.

Hepatitis A
Vacuna: disponible como antigeno (nico o combinado con vacuna contra la
hepatitis B.
Tipo de vacuna: vacuna inactivada contra la hepatitis A.
Esquema de vacunacién: vacuna monovalente, dos dosis, la segunda se debe
administrar entre 6 y 12 meses después de la primera, aunque la dosis Unica
ha mostrado ser altamente eficaz y puede considerarse; combinada con vacuna
contra la hepatitis B, tres dosis (0, 1 y 6 meses). Se recomienda vacunar a los
nifios entre 12 y 23 meses de edad (segln el caracter endémico del pais y
estudios de costo-eficacia) y otros grupos con riesgo de exposicion al virus,
como viajeros internacionales a zonas de endemicidad media o alta; personas
en tratamiento de por vida con productos sanguineos; hombres que tienen
relaciones sexuales con hombres; trabajadores en contacto con primates no
humanos y usuarios de drogas por via parenteral. La vacuna también estd
indicada para personas con enfermedad hepdtica cronica, debido a su mayor
riesgo de hepatitis fulminante por virus de la hepatitis A.
Via de administracion: inyeccion intramuscular. Dosis: 0,5 ml formulacién
pediatrica (a partir de los 12 meses de edad) y 1 ml formulacién de adultos.
Almacenamiento: refrigerar entre 2 °C y 8 °C. No congelar.
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Hepatitis A (cont.)
Eventos adversos: se ha informado de dolor en el sitio de la inyeccion,
enrojecimiento o inflamacién en 20% a 50% de los vacunados. No se han
notificado eventos adversos graves.
Contraindicaciones: reaccion alérgica grave a una dosis anterior de la vacuna
contra la hepatitis A. Diferir la vacunacion de personas con enfermedad
moderada o aguda.
Métodos de control: vacunacion de grupos de alto riesgo; para profilaxis
posexposicion, la vacuna es preferible a la inmunoglobulina. En caso de
brotes, se puede considerar la vacunacién con una dosis, complementada con
educacion sanitaria y mejora del saneamiento.

Hepatitis B
Vacuna: disponible como antigeno (inico o combinado con vacuna contra la
hepatitis A, DTP y vacuna contra Hib.
Tipo de vacuna: vacuna recombinada inactivada contra la hepatitis B (HBsAg
recombinada).
Esquema de vacunacion: tres dosis. En general, en los paises de América Latina
y el Caribe, se aplica la vacuna combinada pentavalente a los 2, 4 y 6 meses
de edad. Se recomienda una dosis para los recién nacidos en las primeras
24 h de vida, con el fin de prevenir la transmision vertical. De no realizarse en
ese periodo, la vacunacién atn puede tener alguna eficacia para prevenir la
transmision vertical si se administra durante los 7 dias siguientes. Administrar el
esquema de tres dosis a los 11 0 12 afios de edad cuando no se haya recibido
una dosis antes de esa edad. Se recomienda administrar a trabajadores de
salud y otros grupos con riesgo de exposicion al virus en la pauta de tres dosis
(0, 1y 6 meses).
Via de administracién: inyeccion intramuscular. Dosis: 0,5 ml, formulacion
pedidtrica, y 1 ml formulacién de adultos; verificar seglin el fabricante.
Almacenamiento: refrigerar entre 2 °C 'y 8 °C. No congelar.
Eventos adversos: dolor en el sitio de la inyeccion, sintomas sistémicos
leves, como fiebre. En raras ocasiones se han notificado fendmenos adversos
sistémicos y reacciones alérgicas graves.
Contraindicaciones: reaccion alérgica grave a una dosis anterior de la vacuna
contra la hepatitis B. Diferir la vacunacion de personas con enfermedad
moderada o aguda.
Métodos de control: vacunacién de grupos de alto riesgo; realizar pruebas
prenatales de HBsAg a las embarazadas para detectar a los recién nacidos que
requieran profilaxis con inmunoglobulina antihepatitis B (HBIG), a fin de prevenir
las infecciones perinatales. Para prevenir la transmision por via parenteral,
por exposicion a hemoderivados o por via sexual, puede usarse la profilaxis
posexposicion con HBIG, ademds de la vacunacién en las 24 horas posteriores
al contacto.
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Influenza

Vacuna: la vacuna trivalente incluye dos cepas de los virus de la influenza A'y
una cepa del virus B; la vacuna tetravalente incluye dos cepas de los virus A
y dos cepas de los virus B. En ambos casos, esto varia cada afio, seglin las cepas
circulantes. Existen dos formulaciones, una para el hemisferio norte y otra para
el hemisferio sur.

Tipo de vacuna: la vacuna de virus inactivado estd compuesta de ese virus
entero o en subunidades. También se dispone de formulaciones con adyuvantes
y en dosis altas para algunos grupos de poblacién. Existe una vacuna con
base en virus vivos atenuados que se administra por via intranasal. Tanto las
vacunas de virus inactivados como las de virus atenuados estan disponibles en
formulacion trivalente o tetravalente.

Esquema de vacunacién: se recomienda la vacunacién anual antes del
comienzo de la temporada gripal. La vacuna inactivada se recomienda,
principalmente, para grupos de alto riesgo, como embarazadas en cualquier
semana de la gestacion, nifios < 5 afios de edad (particularmente, de 6 a
23 meses de edad), adultos mayores, personas con enfermedades crénicas
y trabajadores de la salud. El esquema de vacunacién consta de una dosis
anual a partir de los 9 afos de edad. Los nifios de 6 meses a 8 afios de
edad que reciben vacuna contra la influenza por primera vez deben recibir
dos dosis, con al menos 1 mes de intervalo entre dosis. La vacuna inactivada
con adyuvante y las vacunas en dosis altas se recomiendan para los adultos
mayores y personas con inmunocompromiso. La vacuna de virus vivos
atenuados se recomienda para poblaciones sanas de 2 a 49 afios de edad.
Via de administracion: la vacuna inactivada debe administrarse mediante
inyeccion intramuscular. Dosis: 0,25 ml para nifios de 6 a 35 meses de edad
(una o dos dosis); 0,5 ml para nifios de 3 a 8 afios de edad (una o dos dosis);
0,5 ml para > 9 afios de edad (una dosis). La vacuna de virus atenuados se
aplica por via intranasal.

Almacenamiento: refrigerar entre 2 °C y 8 °C. No congelar.

Eventos adversos: reacciones locales transitorias en 15% a 20% de los
vacunados. La fiebre, el malestar general, las reacciones neurales y de
hipersensibilidad inmediata son poco frecuentes.

Contraindicaciones: edad < 6 meses; reaccion alérgica grave a una dosis
anterior de la vacuna contra la influenza o a alguno de sus componentes. Diferir
la vacunacion de personas con enfermedad aguda moderada o grave. La vacuna
inactivada puede administrarse durante el embarazo y la lactancia materna. La
vacuna de virus atenuados estd contraindicada para nifios con asma grave 0 con
inmunodeficiencia avanzada.

Métodos de control: asegurar la vacunacion de los grupos de alto riesgo,
junto con la aplicacion de medidas preventivas no farmacoldgicas. Tratamiento
farmacolégico antiviral para los casos graves de influenza.
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Parotiditis

Vacuna: se presenta como antigeno Gnico o combinado con las vacunas contra
el sarampidn y la rubéola (vacuna triple SRP).

Tipo de vacuna: vacuna de virus vivos atenuados.

Esquema de vacunacion: la primera dosis de vacuna triple SRP se administra
al afio de edad. La OPS recomienda administrar la segunda dosis de SRP a los
18 meses de edad, junto con el primer refuerzo de la vacuna que contiene DPT,
0 ala edad en que se aplica ese refuerzo en el pais, con el fin de optimizar la
visita al puesto de vacunacion. En campaias de vacunacion, la segunda dosis
se puede administrar un mes después de la primera dosis de SRP o también
en caso de que el nifio reciba la primera dosis de la vacuna después del primer
afo de vida.

Via de administracion: inyeccion subcutanea.

Almacenamiento: proteger de la luz y refrigerar entre 2°C y 8°C al llegar.
Almacenar el diluyente en refrigerador o a temperatura ambiente, pero no
reconstituir con diluyente que no haya sido refrigerado.

Eventos adversos: los fendmenos adversos raros son parotiditis, fiebre,
meningitis aséptica y disfuncién del sistema nervioso central.
Contraindicaciones: reaccién alérgica grave (urticaria, hipotension arterial,
edema de laringe o boca) a la dosis anterior; embarazo; inmunodeficiencia o
inmunodepresién. Diferir la vacunacion de personas con enfermedad moderada
0 grave. La administracién de productos sanguineos que contengan anticuerpos
debe realizarse a partir de las 2 semanas posteriores a la vacunacion o hasta
3 meses antes de la misma, para evitar que interfieran con la inmunogenicidad
de la vacuna.

Métodos de control: aislamiento respiratorio de los casos. También se
recomienda no acudir a la escuela ni al trabajo hasta 9 dias después de la
aparicion de la parotiditis. Vacunar a las personas susceptibles de la poblacion.

Poliomielitis

Vacuna: VOP, vacuna oral con los serotipos 1,2 y 3 de poliovirus vivos atenuados.
También se encuentra disponible la vacuna oral con dos serotipos, 1y 3, de
poliovirus (VOPb) y vacunas orales monovalentes, es decir, que contienen solo uno
de los serotipos de poliovirus. La vacuna VPI es inyectable, con los serotipos 1,
2y 3 de poliovirus inactivados.

Tipo de vacuna: VOB, vacuna oral con virus vivos atenuados. VPI, vacuna
inyectable con virus inactivados.

Esquema de vacunacion: la serie primaria consiste en tres dosis, generalmente
administradas a los 2, 4 y 6 meses de edad con vacuna VPl o con una
combinacién de VPl y VOP. El esquema con VPI puede ser con la dosis completa
o fraccionada (1/5 de la dosis). Seglin la recomendacién del GTA de la OPS,
la serie primaria deberia consistir en un esquema VPI-VOPb-VPI a los 2, 4 y

19. Prevencion y control de las enfermedades prevenibles por vacunacion | 363



Poliomielitis (cont.)
6 meses de edad, respectivamente. Se recomienda administrar dosis de refuerzo
con VOPb a los 18 meses de edad y entre los 4 y 6 afios de edad.
Via de administracion: VOP, via oral. Dosis: ~0,1 ml (2 gotas). VPI: inyeccién
intramuscular o subcuténea. Dosis fraccionada de VPI: inyeccion intradérmica.
Almacenamiento: VOP, refrigerar entre 2 °C y 8 °C. Se deteriora con el calor, pero
no por congelacion. VPI: refrigerar entre 2 °C y 8 °C. No congelar.
Eventos adversos: con la VOP, poliomielitis paralitica asociada con la vacuna
en aproximadamente 1 de cada 2,7 millones de vacunados. Con VPI, reacciones
locales leves (dolor, enrojecimiento). No se han documentado reacciones adversas
graves.
Contraindicaciones: para la VOP, inmunodeficiencia conocida. Contraindicada
mientras se recibe quimioterapia; nifios que viven con una persona con
inmunodeficiencia, y reaccién adversa anterior a la VOP. Debe repetirse la dosis
a los nifios con diarrea. El embarazo indica cautela con respecto a la
administracion de la VOP Para la VPI, reaccion grave a una dosis anterior o alergia
a los componentes de la vacuna. Precaucién ante enfermedad moderada o grave.
La diarrea no es una contraindicacion.
Métodos de control: recopilar la informacion clinica y epidemiolégica de los
casos de pardlisis fldcida aguda en < 15 afios de edad o personas de cualquier
edad con sospecha de poliomielitis. Notificar al sistema sanitario nacional.
Realizar una investigacion en el terreno para obtener muestras de heces
para efectuar pruebas de laboratorio. Blsqueda activa de otros casos en la
comunidad. Si las pruebas indican la presencia de poliovirus salvaje o derivado
de la vacuna o un poliovirus Sabin tipo 2, debe notificarse al Reglamento
Sanitario Internacional y vacunarse a todos los menores de 5 afos de edad con
el tipo de vacuna especifico. Cada pais debe contar con un plan de respuesta
a un evento o brote de poliomielitis.

Rubéola

Vacuna: se presenta como preparacion de antigeno Gnico o combinado con
vacuna contra el sarampion (SR) o vacuna contra el sarampion y la parotiditis
(vacuna triple SRP).

Tipo de vacuna: vacuna de virus vivos atenuados derivados de la cepa RA 27/3.
Esquema de vacunacion: la primera dosis de vacuna triple SRP se administra al
cumplir 1 afio de edad. La OPS recomienda administrar la segunda dosis de SRP
a los 18 meses de edad, junto con el primer refuerzo de la vacuna que contiene
DPT o0 a la edad en que se aplica ese refuerzo en el pais, con el fin de optimizar
la visita al puesto de vacunacion. En campafias de vacunacion, la segunda dosis
se puede administrar un mes después de la primera dosis de SRP y también en
caso de que el nifio reciba la primera dosis de la vacuna después del primer
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Rubéola (cont.)
ano de vida. Todas las mujeres en edad fecunda que no hayan sido vacunadas
durante la infancia deberan recibir una dosis de vacuna con componente de
rubéola (antes o después de un embarazo).
Via de administracion: inyeccion subcuténea. Dosis: 0,5 ml.
Almacenamiento: refrigerar entre 2 °C y 8 °C y proteger de la luz. Aimacenar el
diluyente en refrigerador o a temperatura ambiente, pero no reconstituir con un
diluyente que no haya sido previamente refrigerado.
Eventos adversos: en general, son leves, especialmente entre los nifos. Los
fendmenos adversos frecuentes son dolor, enrojecimiento e induracion en
el sitio de la inyeccion, febricula, exantema, linfadenopatia y mialgias. La
trombocitopenia y las reacciones anafilacticas son raras.
Contraindicaciones: embarazo, debido a riesgo tedrico; personas que hayan
tenido reaccién grave a la dosis anterior 0 a la neomicina o con inmunodeficiencia
avanzada. Diferir la vacunacién de personas con enfermedad moderada o grave,
con tuberculosis activa que todavia no esté en tratamiento, con trasplante de
médula 6sea o quienes hayan recibido productos sanguineos que contienen
anticuerpos en los 3 meses anteriores.
Métodos de control: notificar de inmediato los casos sospechosos al sistema
sanitario nacional e internacional. Aislamiento respiratorio por 7 dias después
del inicio del exantema; prevenir la exposicion de las mujeres embarazadas no
inmunes. Identificar a las mujeres embarazadas que sean contactos de casos
y tomar pruebas seroldgicas para determinar su susceptibilidad y asesorar en
consecuencia. Inmunizar a los contactos susceptibles. Si se sospecha sindrome
de rubéola congénita en un menor de 1 afio de edad, el nifio deberé estar en
aislamiento hasta contar con tres pruebas de deteccion viral negativas, ya que
puede ser contagioso en el primer afio de vida.

Sarampion

Vacuna: se presenta como preparacion de antigeno Unico combinado con
vacuna contra la rubéola (SR) o con las vacunas contra la parotiditis y la rubéola
(vacuna triple SRP).

Tipo de vacuna: vacuna de virus vivos atenuados.

Esquema de vacunacion: la primera dosis de vacuna triple se administra al
ano de edad. La OPS recomienda administrar la segunda dosis de SRP a los 18
meses de edad junto con el primer refuerzo de la vacuna que contiene DPT,0 a la
edad en que se aplica ese refuerzo en el pais, con el fin de optimizar la visita al
puesto de vacunacion. En campafas de vacunacion, la segunda dosis se puede
administrar un mes después de la primera dosis de SRP y también en caso en de
que el nifio reciba la primera dosis después del primer afio de vida. También se
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Sarampién (cont.)
recomienda administrar la vacuna triple SRP a todas las personas con infeccion
por VIH asintomatica, sin pruebas de inmunodepresion grave.
Via de administracion: inyeccion subcutanea. Dosis: 0,5 ml.
Almacenamiento: la vacuna debe refrigerarse de inmediato al llegar y debe
mantenerse protegida de la luz en todo momento. Refrigerar entre 2°C y
8°C. Almacenar el diluyente en refrigerador 0 a temperatura ambiente, pero
no reconstituir con un diluyente que no haya sido previamente refrigerado. La
vacuna reconstituida debe usarse de inmediato y desecharse si no se usa al
cabo de 6 horas. La vacuna antisarampionosa seca (liofilizada) no se deteriora
con la congelacion.
Eventos adversos: de 5% a 15% de las personas susceptibles tienen fiebre, por lo
general entre 7 y 14 dias después de la vacunacion. Puede presentarse erupcion
cuténea transitoria, pero no se presentan sintomas respiratorios. Los fenémenos
adversos raros son trombocitopenia en los 2 meses siguientes a la vacunacion,
linfadenopatia transitoria y parotiditis. Las reacciones alérgicas son raras.
Contraindicaciones: la reaccion anafilactica a una dosis previa de la vacuna o a
cualquiera de sus componentes (p. €j., gelatina, neomicina); inmunodeficiencia;
embarazo; tuberculosis activa sin tratar. Diferir la vacunacion de personas
con enfermedad moderada o grave por administracion reciente de productos
sanguineos que contienen anticuerpos y en caso de plaguetopenia.
Métodos de control: notificar los casos sospechosos a las autoridades
sanitarias. Las personas con sarampion deben ser aisladas por al menos
4 dias después de la aparicion del exantema. Todos los contactos no vacunados
deben recibir una dosis de vacuna, de preferencia en las primeras 72 horas
posexposicion, y deben estar en seguimiento por el periodo de incubacién.
Administrar profilaxis posexposicién (inmunoglobulina) a las personas para las
cuales la vacuna esté contraindicada. Inmunizar a los contactos o administrar
profilaxis posexposicién (inmunoglobulina). Los casos hospitalarios deben
mantenerse en aislamiento de tipo respiratorio. Investigar a los contactos.
En los brotes, notificar de inmediato los casos sospechosos al sistema
sanitario nacional e internacional y vacunar a las personas susceptibles
a partir de los 6 meses de edad (los nifios que se vacunan antes de los
12 meses de edad deben recibir sus dos dosis a las edades recomendadas,
para considerar completo su esquema primario).

Tétanos

Vacuna: se presenta combinada con antigeno diftérico, como DT para uso
pediatrico o Td para adultos, y combinado con toxoide diftérico y vacuna
antitosferina, como DTP y DTaP para uso pediatrico o Tdap para > 7 afios de
edad. También existe en combinacion con vacunas VPI, HB y Hib.
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Tétanos (cont.)
Tipo de vacuna: toxoide teténico.
Esquema de vacunacion: la inmunizacion primaria contra el tétanos consiste
en tres dosis (serie primaria) y tres refuerzos. La primera dosis de una vacuna
que contenga el componente de tétanos debe administrarse a las 6 semanas
de edad. Las dosis siguientes deben darse con un intervalo de al menos
4 semanas entre una y otra dosis. Las dosis de refuerzo deben administrarse en
combinacién con toxoide diftérico.
Las mujeres embarazadas que no tengan antecedente de vacuna contra el
tétanos habran de recibir al menos dos dosis de una vacuna que contenga
toxoide tetédnico, preferiblemente Td, con un minimo de 4 semanas entre una
y otra dosis; la segunda dosis se administrard al menos 2 semanas antes del
parto. Para asegurar proteccién por un minimo de 5 afios, debe administrarse
una tercera dosis al menos 6 meses después. Se administrardn una cuarta
y una quinta dosis, con un intervalo minimo de 1 afio, o durante embarazos
posteriores, con el fin de garantizar proteccion vitalicia. Las embarazadas que
hayan recibido solo tres dosis de vacuna que contenga toxoide tetanico durante
la infancia sin dosis de refuerzo deberdn recibir dos dosis de vacuna que
contenga toxoide tetanico lo antes posible durante el embarazo, con un intervalo
minimo de 4 semanas entre la primera y segunda dosis y al menos 2 semanas
antes del parto.
Via de administracion: inyeccion intramuscular (cara externa del muslo para
DPT y DTaP a los lactantes y deltoides para TT, Td y Tdap). Dosis: 0,5 ml.
Almacenamiento: la DT, DPT, DTaP, Td y Tdap deben refrigerarse entre 2°C y
8°C y no deben congelarse para no reducir su potencia. De los antigenos
incluidos en la DTP, el de la tos ferina es el mas sensible a la temperatura.
Eventos adversos de Td, DTP, DTaP o Tdap. Las reacciones locales (eritema,
induracién) son frecuentes y por lo general remiten espontdneamente, aunque
son mas graves y frecuentes segiin aumenta el nimero de dosis. También
pueden presentarse sintomas sistémicos, como fiebre. En raras ocasiones se
ha informado de reacciones sistémicas graves, como urticaria generalizada y
anafilaxia. Pueden darse reacciones neurales temporales, como episodios
hipotdnicos-hiporreactivos y convulsiones febriles, a menudo debidas al
componente de tos ferina de células enteras. La vacuna acelular se asocia con
menos reacciones, pero es posible que la duracién de la proteccién contra la tos
ferina sea menor que con la vacuna de células enteras.
Contraindicaciones: reaccion alérgica grave (dificultad respiratoria aguda o
colapso) después de la dosis anterior. Diferir la vacunacién de personas con
enfermedad moderada o grave.
Métodos de control: el tétanos no es contagioso. Para evitar casos de tétanos,
debe promoverse la vacunacion primaria y los refuerzos que corresponda. Para

19. Prevencion y control de las enfermedades prevenibles por vacunacion | 367



Tétanos (cont.)
evitar casos de tétanos neonatal, todas las mujeres en edad fecunda que
no hayan recibido ya cinco dosis deben recibir toxoide tetdnico durante el
embarazo con Td (o en caso de brote de tos ferina, una dosis de Tdap en cada
embarazo).

Tos ferina

Vacuna: vacuna de células enteras y vacuna acelular, ambas combinadas
con vacuna contra la difteria (DPT) y el tétanos (DTaP). También existe en
combinacién con las vacunas VPI, HB y Hib y una vacuna acelular combinada
de baja carga antigénica (la dosis es menor que la formulacion pediatrica)
combinada con vacuna contra la difteria y el tétanos para adolescentes y
adultos (Tdap).

Tipo de vacuna. Células enteras: suspension de Bordetella pertussis inactivada
por formalina. Acelular: contiene componentes purificados e inactivados de
células de B. pertussis.

Esquema de vacunacién: DTP a los 2, 4 y 6 meses de edad. Los nifios
< 6 semanas de edad no deben recibir la vacuna contra la tos ferina. Debe haber
al menos 4 semanas de intervalo entre una y otra dosis. Se debe dar un refuerzo
entre los 15y 18 meses de edad y se puede dar otro entre los 5y 6 afos de
edad. La administracién de Tdap a adolescentes y embarazadas (momento ideal
es entre la 27.% y 36.2 semanas de gestacion en cada embarazo) depende de la
epidemiologia local y de la ocurrencia de brotes de tos ferina. Por el momento,
el GTA de la OPS recomienda la vacunacion de las embarazadas solo en caso
de brotes.

Via de administracién: inyeccion intramuscular (cara externa del muslo para
DTP y DTaP a los lactantes y en el deltoides para refuerzos con DTP, DTaP y Tdap).
Dosis: 0,5 ml.

Almacenamiento: las vacunas DTP, DTaP o Tdap deben refrigerarse entre 2 °C
y 8°C y no deben congelarse para no reducir su potencia. De los antigenos
incluidos en la DTP, DTaP y Tdap, el de la tos ferina es el més sensible a la
temperatura.

Eventos adversos: para DTP, DTaP o Tdap, las reacciones locales (eritema,
induracion) son frecuentes y por lo general remiten espontdneamente, aunque
pueden ser mas graves y frecuentes seglin aumenta el nimero de dosis. También
pueden presentarse sintomas sistémicos, como fiebre. En raras ocasiones se
ha informado de reacciones sistémicas graves, como urticaria generalizada y
anafilaxia. Pueden darse reacciones neurales temporales, como episodios
hipoténicos-hiporreactivos y crisis convulsivas, a menudo debidos al componente
de tos ferina. La vacuna acelular se acompafia de menos reacciones, pero es
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Tos ferina (cont.)
posible que la duracién de la proteccion contra la tos ferina sea menor que con
la vacuna de células enteras.
Contraindicaciones: no debe administrarse la DTP a personas de > 7 afos de
edad ni a quienes hayan tenido una reaccion grave a la dosis anterior. Diferir la
vacunacion de personas con enfermedad moderada o grave.
Métodos de control: aislamiento respiratorio para los casos conocidos y
desinfeccion simulténea. Los contactos familiares inadecuadamente inmunizados
no deben concurrir a la escuela, guarderia ni reuniones publicas. Administrar
antibioticoterapia (véase el capitulo 5, seccion 5.11) a los contactos estrechos.
Se recomienda la inmunizacidn para limitar la propagacion de la enfermedad en
la comunidad.

Tuberculosis

Vacuna: antigeno Unico (bacilo de Calmette y Guérin [BCG]).

Tipo de vacuna: vacuna liofilizada de bacterias vivas, preparada a partir de una
cepa atenuada.

Esquema de vacunacion: una dosis al nacer o al primer contacto del lactante
con el sistema sanitario.

Via de administracion: inyeccion intradérmica. Dosis: 0,05 ml 0 0,1 ml para
lactantes, segln el fabricante.

Almacenamiento: refrigerar entre 2° C 'y 8° C después de la reconstitucion.
Eventos adversos: absceso local, linfadenitis regional o, en raras ocasiones,
infeccion general por BCG o reaccion anafilactica.

Contraindicaciones: antecedente de tuberculosis, reaccion positiva de mas de
5 mm a la tuberculina, enfermedades generalizadas de la piel (por ejemplo,
eccema), infeccion por VIH (incluso asintomatica), fiebre alta, quemaduras,
infecciones de la piel, inmunodeficiencia primaria o secundaria.

Métodos de control: vacunacion de nifios de alto riesgo de exposicion;
localizacion de contactos y tratamiento preventivo para los contactos. Es
necesario hacer la blsqueda de casos y tratarlos rapidamente.

Viruela simica o Mpox (Monkeypox virus)

Vacuna: existen dos tipos de vacuna para la prevencion de Mpox, las de
segunda y las de tercera generacion. Las de segunda generacion son de
virus vivos atenuados replicantes. Aqui se describen las vacunas de tercera
generacion (MVA-BN®), dado que son més seguras.

Tipo de vacuna: vacuna de virus vivos atenuados no replicantes.

Esquema de vacunacién: sin vacunacion anterior, dos dosis con un intervalo de
4 semanas; de lo contrario, una dosis.
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Viruela simica o Mpox (Monkeypox virus) (cont.)
Via de administracion: inyeccion subcutanea. Dosis 0,5ml. La FDA y la Agencia
Europea de Medicamentos han autorizado la aplicacion por via intradérmica, en
dosis de 0,1 ml para personas con alto riesgo de infeccién por Mpox y mayores
de 18 afios de edad sin antecedentes de cicatrices queloides.
Almacenamiento: se puede almacenar a diferentes temperaturas negativas,
entre -20 °C,-50 °Cy-80 °C, con una vida til de 3,5y 9 afios, respectivamente.
Para facilitar la manipulacién, se puede almacenar entre 2°C y 8 °C, en cuyo
caso su vida (til depende de la temperatura de almacenamiento anterior.
Eventos adversos: los eventos adversos locales més frecuentes son dolor,
eritema y tumefaccion o induracion en el lugar de la inyeccion. Entre los eventos
sistémicos se destacan la cefalea, el cansancio, las nduseas, la mialgia y
la taquicardia y las palpitaciones. En estudios de casos no se ha detectado
miocarditis ni pericarditis después de la vacunacion. En la administracion
intradérmica los eventos locales més frecuentes fueron enrojecimiento,
induracion, picazon e hinchazon en el lugar de la inyeccion.
Contraindicaciones: alergia grave a una dosis anterior 0 a los componentes
de la vacuna. Embarazo: el efecto de la vacuna en el desarrollo embriofetal
y posnatal se evalud en estudios de toxicidad en animales, en los que no se
encontrd evidencia de dafo fetal. Lactancia: se desconoce si el virus vacunal
se excreta en la leche materna. No hay datos disponibles para evaluar los
efectos en el lactante o en la produccion y excrecion de leche. Uso pediatrico:
no se ha establecido la seguridad ni la eficacia de esta vacuna para
< 18 afos de edad. Las personas con inmunosupresién, incluidas las que
reciben tratamiento inmunosupresor, pueden tener una respuesta inmunitaria
disminuida.
Métodos de control: la vacunacion se debe considerar una medida que
complementa las intervenciones primarias de salud publica, que incluyen la
vigilancia, la deteccién temprana de casos, el diagnéstico y la atencién, el
aislamiento y el rastreo y seguimiento de contactos, asi como el autocontrol
para reducir los contactos. EI GTA ha indicado que los paises pueden
considerar la vacunacion posterior a la exposicién (idealmente dentro de los
cuatro dias posteriores a ella) para los contactos cercanos de alto riesgo. Se
define contacto de alto riesgo a las personas cuya piel 0 membranas mucosas
hayan estado en contacto directo con la piel, las membranas mucosas o
secreciones respiratorias de un caso de Mpox confirmado o probable, sus
liquidos corporales o material potencialmente infeccioso (incluidas prendas
personales y ropa de cama), sin haber usado equipo de proteccion personal
adecuado.
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Virus respiratorio sincitial (VRS)

Vacuna: estd indicada para mujeres embarazadas, con el fin de prevenir la
enfermedad por VRS en nifios < 6 meses de edad y para la prevencion de la
enfermedad en adultos > 60 afios de edad.

Tipo de vacuna: bivalente de virus inactivados. Tras la reconstitucion de la
vacuna, una dosis (0,5 ml) contiene dos antigenos F en su forma prefusion
(PreF), que representan los subgrupos VRS-A y VRS-B (60 g de cada antigeno).
La proteccion de los nifios proviene de la transferencia transplacentaria de
anticuerpos maternos neutralizantes. Existe una vacuna con adyuvante indicada
para adultos mayores.

Esquema de vacunacion: los ensayos clinicos con mujeres embarazadas
mostraron que la vacuna es eficaz y segura cuando se administra a gestantes
entre la 24.2 y 36.2 semanas de gestacion. Algunos paises recomiendan que la
vacuna se administre a gestantes entre la 32.2 y 36.% semanas del embarazo,
para minimizar el riesgo de parto prematuro.

Via de administracion: una dosis mediante inyeccion intramuscular (deltoides).
Almacenamiento: refrigerar entre 2°C y 8°C y proteger de la luz. Una vez
reconstituida debe administrarse en un plazo de 4 horas.

Eventos adversos: entre mujeres embarazadas, las reacciones adversas locales
y sistémicas mas notificadas fueron dolor en el punto de inyeccidn, cefalea, dolor
muscular y nduseas. En cuanto a los adultos mayores, las reacciones adversas
mas notificadas fueron fatiga, cefalea, dolor en el lugar de la inyeccién y dolor
muscular.

Contraindicaciones: no administrar a personas con historia de reaccion alérgica
grave a alguno de sus componentes.

Métodos de control: ademdas de la vacuna para mujeres gestantes, existen
anticuerpos monoclonales (p.ej., niservimab y palivizumab) que han mostrado
ser eficaces para prevenir la enfermedad por VRS entre recién nacidos.

A la fecha del cierre de edicion no se cuenta con recomendacion oficial
del SAGE ni del GTA de la OPS para agregar esta vacuna a los programas
nacionales de inmunizaciones.
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Abreviaturas y siglas relacionadas con las estrategias de vacunacion

aP
BCG
ARNm
bVOP
CHICV
DT
DENV
DTaP
DTP

GTA
HA
HBIG
HB
HBsAg
Hib
Mpox
PPAV
SAGE

SR
SRP
Td
Tdap
m
VOP
VPH
VPI
VRS

pertussis acelular

bacilo de Calmette y Guérin

acido ribonucleico mensajero

vacuna antipoliomielitica oral bivalente

virus chikunguia o chikungunya

vacuna contra la difteria y el tétanos (pediatrica)

virus del dengue

vacuna contra la difteria, el tétanos y la tos ferina acelular (pediatrica)
vacuna contra la difteria, la tos ferina y el tétanos (antitosferinica
de células enteras, [WP])

Grupo Técnico Asesor (vacunas) de la OPS

hepatitis A

inmunoglobulina antihepatitis

hepatitis B

antigeno de superficie de hepatitis B

Haemophilus influenzae tipo b

viruela simica

poliomielitis paralitica asociada con la vacuna

Grupo de Expertos en Asesoramiento Estratégico de la OMS (por su
sigla en inglés)

vacuna combinada de sarampién y rubéola

vacuna triple vitica (sarampion, rubéola y parotiditis)

vacuna contra el tétanos y la difteria para mayores de 7 afios
vacuna contra el tétanos, la difteria y tos ferina (acelular)
toxoide tetanico

vacuna oral de poliovirus

virus del papiloma humano

vacuna de poliovirus inactivada

virus respiratorio sincitial
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Abacavir, 226, 292, 295, 321, 328
Aborto, 189
Absceso(s), 65, 73, 105, 117, 125, 126,
132, 135, 152, 170, 201, 228,
286, 369
celulitis, 32, 72-73, 74, 170
cerebral(es), 65, 254
cuténeos, 32, 120
epidural, 65
hepético, 125, 266
linfadenitis, 74
periamigdalino, 65, 318
salpingoovarico, 153
superficial(es), 2
Absidia, 256
Abuso sexual, 79, 158
Acanthamoeba, 103
Achromobacter, 9
Aciclovir, 122, 152, 169, 173, 200, 218,
226,227,296, 314, 315, 316, 321,
325,331,342
Acidaminococcus, 9
Acido(s), 10, 32, 37, 82, 339, 343, 355
acético, 350
alcohol resistente, bacterias, 10
clavulanico - véase amoxicilina/
clavulanato
desoxirribonucleico, 13
dimercaptosuccinico, 89
etacrinico, 200
félico, 203,211, 287
folinico, 273, 274, 300, 301
paraaminobenzoico, 37
paraaminosalicilico, 200, 204, 211
ribonucleico (mensajero), 351
tricloroacético, 296
Girico, 330
valproico, 202, 286
Acinetobacter (baumannii), 9, 18, 19, 20,
21,23,24,25, 26,27, 28,35, 38,
84,110, 132,135
Actinomadura, 10
Actinomyces, 10, 37
Actinotignum, 10

Adefovir, 227, 310, 321, 325, 342
Adenopatia, 63, 104
Aeromonas, 9, 21, 75, 117, 122
Aggregatibacter, 9, 71
Alafenamida - véase tenofovir
alafenamida
Albendazol, 268, 275, 276, 277, 278,
279,280, 287,297, 346
Alergia(s), alérgico(a), 2, 19, 29, 47,62, 77,
103, 104, 109, 118, 134, 175, 178,
200,207,208, 210, 249, 274, 285,
299, 305, 356, 357, 358, 359, 361,
362,363, 364, 366, 367,370,371
betalactdmicos (penicilina), 19, 58,
61,63, 64, 65, 68,69, 71, 72,
75,79, 102, 104, 105, 108,
109, 116, 119, 120, 121, 123,
125,128, 129, 157, 158, 159,
170,178, 184, 186, 188, 189,
192,193, 194
vacuna antipoliomielitica (VPI), 364
Alistipes, 9
Amantadina, 315, 342
Amebiasis, 34, 266
Amigdalectomia, 64, 185
Amigdalitis - véase faringoamigdalitis
Amikacina, 27, 29, 58, 59, 66, 86, 87,
88,89,92,93,96, 111, 115, 116,
124,133, 134,136,170, 171,172,
187, 188, 189, 200, 201, 224, 225,
227,335
Aminoglucésido(s), 14, 15, 27-29, 35,
50, 66, 86, 87,96,97, 111, 116,
133,171, 184, 188, 189, 200-201,
202,204, 205, 224-225, 259, 280,
286, 321, 323, 326, 335
Amiodarona, 210, 261, 319, 323, 324,
328,330, 332
Amitriptilina, 261, 328, 330
Amoxicilina, 14, 20, 34, 60, 61, 63, 64,
65,67, 68,69, 72,73, 74,75, 76,
77,78,87,88,90,91,92, 104,
108, 150, 158, 159, 160, 173, 191,
192,208, 227, 336

indice alfabético | 379



indice alfabético (cont.)

Amoxicilina (cont.)
/clavulanato, clavulanico, 21, 60, 61,
63, 64, 65, 67,68, 69, 73, 74,
75,76,77,78,87,88,92, 103,
104, 105, 106, 107, 108, 110,
115,117,119, 120, 121, 122,
123,159, 170, 173,178, 185,
186, 187, 189, 191, 227, 336
/sulbactam, 22, 60, 63, 64, 67,
68,69, 73, 74,75,76, 78, 87,
88,92, 105, 108, 110, 186,
187,191
Ampicilina, 14, 20, 21, 58, 59, 60, 64,
65, 66, 67, 68,69, 73, 74, 75, 76,
77,78, 86, 87,88, 89,90,91,92,
93,94,97,101, 102, 111, 124,
127,128, 129, 140, 160, 187, 191,
192,193, 194, 197, 198, 203, 208,
209, 218, 228, 336
/sulbactam, 60, 64, 65, 67, 68, 69,
71,73,74,75,76,77,78, 87,
88,92, 105, 106, 108, 110,
117,121,125, 153, 185, 186,
187,189, 191, 218,228
Anaerobios cocos y bacilos
clasificacion, 9
Ancylostoma (A. braziliense, A. caninum),
277
duodenale, 279
Anfotericina B, 137, 172, 181, 200, 201,
205, 228, 245,246, 247, 248, 250,
251,252,253, 255, 256, 259, 260,
269, 280, 286, 298, 299, 300, 321,
323,326,346
desoxicolato, 245, 246, 247, 252,
253, 255, 259, 269, 280, 298,
299, 300
lipidica(s), complejo lipidico, 137,
228,245,246,247,248, 251,
252,253, 255, 256, 259
liposomal, 137,172, 228, 245,
246,247,248, 251,252,
255, 256, 269, 280, 298, 299,
300
Angina de Vincent, 106

Anidulafungina, 137, 248, 251, 252,
253, 254, 256, 259, 347
Antibiéticos, antimicrobianos, 1, 2, 3, 4,

43-53, 57, 60, 62, 63, 65, 66, 68,

81,83, 84,86,90,91, 94, 101,

103, 104, 105, 106, 109, 110, 112,

113,114,115, 116, 119, 120, 121,

123,124, 125,127, 130, 131, 132,

133,134, 136, 137, 138, 149, 159,

325,357, 358, 359

accion y resistencia, mecanismos
de, 13-39

betalactdmicos, alergia a - véase
también el tratamiento
especifico, 14, 16, 18, 20

cancer y neutropenia febril, 165-183
neutropénico febril, 179-181,

182

clasificacion, 16-38

consideraciones generales, 1-7

contraindicaciones, efectos adversos
e interacciones, 2, 111,
200-213

control del uso, 47, 51-52

criterios de seleccion, 2-3

dosis neonatales, 59, 95-97

embarazo y lactancia, 208, 212,
333-347

Funcién renal y tratamiento, 217-243
adultos, 217, 226-243, 299
nifios, 217, 218-225

infecciones neonatales, 95-97

mandamientos de uso, 6

monobactamicos, 20, 21

normativizacion del uso, 4-6

profilaxis, prevencion, 6, 61, 64, 71,
107, 184-198

programas de optimizacion, 43-53,
125

reserva, 4, 39

resistencia, adquirida o intrinseca,
13,14, 17,25, 28,31,37

uso adecuado, 1, 5-6

uso racional en instituciones de
salud, 4-5
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Antigeno(s) - véase también vacunas,
155, 208, 302, 350, 357, 358, 360,
361, 363, 364, 365, 366, 367, 368,
369,371
criptococo, 290
Legionella (urinario), 108, 290
Streptococcus pneumoniae, 108

Antiinflamatorios no esteroideos,

AINE, 200, 204, 210, 307, 317,
318,323

Antimoniato de meglumina, 268, 269,
281,283,300

Antiparasitario(s), 1,277, 345-346
Contraindicaciones, efectos adversos

e interacciones, 280-289

Antirretroviral(es) - véase también VIH,
143, 145,211,248, 262, 268,
290-293, 295, 298, 304, 310, 313,
316, 331, 342-343

Antitoxina diftérica, 69, 104, 358

Antiviral(es), 1, 169, 171, 183, 267, 303,
308,309, 310, 311, 312, 313, 314,
318, 342-344, 362
accion directa, 312, 330
Contraindicaciones, efectos adversos

e interacciones, 321-332

Antraciclina(s), 167

Antrax, 158

Apéndice, apendicectomia, 187, 190

Arcanobacterium, 10, 104

Arteméter, 271,272,281, 345

Artemisinina(s), 270,271

Artesunato, 271,272, 281, 345

Artritis, 306, 307
gonocdcica, 79
gotosa, 204
reumatoidea, 287
séptica, 78-79

Ascariasis (Ascaris lumbricoides), 275

Aspergilosis (Aspergillus fumigatus,

A. flavus, A. nidulans, A. niger,
A. terreus), aspergiloma, 168,
248-249

Atazanavir, 228, 292, 295, 321-322,

324,326, 329,344

Atovacuona, 211, 228, 268, 281,
328,345
/proguanil, 228,272,273
Atracurio, 201
Avibactam, 22,23, 24,111, 134
AWaRe, 39, 47
Azitromicina, 33, 61, 62, 63, 64, 68,
69, 70, 74,90, 91, 103, 104, 106,
107,108,109, 111, 112, 149,
150, 151, 152, 157, 158, 159, 160,
207,228, 229, 267, 268, 274, 297,
302,339
AZT - véase Zidovudina
Aztreonam, 21,24, 111, 116, 120, 134,
203, 218,229,338
Babesiosis (Babesia microti), 268
Bacillus spp. (anthracis, cereus), 10, 20,
29, 62,103, 158
Bacilos, 9, 142
coliformes, 84
corineiformes, 10
filamentosos, fragmentados o
ramificados, 10
gramnegativos, 9, 18, 20, 21, 22,
25, 27,35, 36,37, 38, 66, 76,
78,84,92,93, 108, 109, 110,
116, 120, 123, 124, 134, 135,
136, 137, 140, 185, 187, 188,
189,207
grampositivos, 10, 12
largos, 10
no fermentadores, 9, 84, 135
Baciloscopia, 142, 144
Bacitracina, 11, 12, 72,204, 205, 341
Bacteria(s) - véase también por nombre
especifico, 1, 13, 14, 15, 16, 17, 18,
22,23,24,28,31, 35,36, 103, 107,
133,153,171, 358
Clasificacion de agentes
etiolégicos, 8-12
resistencia, 13, 14
Bacteriemia, 32, 35, 62, 103, 112, 134,
135, 140,171, 191, 193, 223
catéter venoso central, 136, 137,
138, 139, 140, 141
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Bacteriuria (asintomatica), 115, 193

embarazo, embarazada(s), 2, 6, 84,
115, 193

Bacteroides, 9, 20, 21, 22, 29, 34, 38,
61,75,121

Balantidiasis (Balantidium coli), 266

Baricitinib, 182, 318, 319

Bartonelosis, 159

Bedaquilina, 144

Benznidazol, 275, 281, 345

Bergeyella zoohelcum, 75, 121, 122

Betalactamasa(s), 14, 16, 17, 18, 19,
20,21,22,23,24,25,26,27,
29,189
inhibidor de, 16, 18,21-27, 208
proteina fijadora de penicilina,

PFP, 16

Betalactamico(s), 14, 16-17, 18, 20,
21-27,124, 133,336

Bifidobacterium spp., 10

Biofilm(es), 15

Biopsia, 179, 181, 188, 191

Blastocistosis (Blastocystis hominis),
267

Bordetella pertussis, 66, 368

Bordetella spp., 9

Brevibacterium spp., 10

Brucella spp. (B. abortus, B. suis,
B. melitensis, B. canis), 9, 159

Burkholderia spp., 9
cepacia, 9, 20, 28, 35

Calcineurina, 319

Campylobacter jejuni, 90, 92

Céncer, 8,81, 137, 165-183, 265, 312
cervicouterino, 349-350

Candida (C. albicans, C. Auris, C. glabrata,
C. krusei, C. parasilosis, C. tropicalis),
84,92,93, 123,136, 137, 141,
151,202, 207, 220, 235, 250, 251,
252,253,283

Candidemia, 137, 250, 252

Candidiasis - véase también Candida,
150, 151, 238, 250-254, 256-257,
297,301, 302

Capnocytophaga spp., 9, 75, 122

Capreomicina, 201, 280, 286, 340

Carbamazepina, 206, 207, 212, 260,
262,264, 284,287,295, 322, 323,
324,326, 328, 329, 330, 332

Carbapenem(es), 16, 17, 19, 20-21, 23,
25,26,27,96,111, 120, 133,171,
201-202, 338

Carbapenemasa(s), 14, 17, 20, 22,
23,24,26,29,38,110, 111, 133,
134

Carcinoma de células germinales, 166
hepatocelular, 314

Cardiobacterium spp., 9, 71

Caspofungina, 137, 172, 229, 245, 248,
251,252,253, 254, 256, 259-260,
347

Catéter venoso central, infeccion(es) por,
134-141
definiciones, 134
sepsis, 134, 136, 137
tratamiento empirico inicial, 136,

137

Cefaclor, 213, 337

Cefadroxilo, 72, 74, 104, 115, 116, 118,
121,336

Cefalexina, 72, 73, 74, 88, 103, 115,
116,117,118, 119,120, 121,192,
202,229, 325, 336

Cefalosporina(s), 14, 16, 17, 18-19, 20,
21,23,24,25,35,96,111, 115,
117,124,134,153,171, 184,193,
194,200, 202, 204, 336-338

Cefalotina, 72, 77, 185, 186, 187, 189,
191, 336

Cefazolina, 72, 73, 74,75, 77,79, 93,
94,109, 117,118,121, 127,128,
129, 139, 185, 186, 187, 188, 189,
191, 192, 193, 194, 197, 200, 219,
229,336

Cefepima, 18, 61, 65, 87, 107, 109, 120,
128,133, 136,170,171, 172,219,
229,337

Cefiderocol, 18-19, 111, 134

Cefixima, 88, 89, 90, 115, 149, 150,
159, 173,337
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Cefotaxima, 18, 57, 58, 59, 66, 67, 69,
73,74,77,78,86,87,88,91,92,
93,96, 101, 102, 116, 123, 153,
172,219,337

Cefoxitina, 153, 209, 219, 230, 337

Ceftazidima, 18,22, 23, 24, 61,62, 65, 71,
76,77,87,93,94,96, 103, 109, 123,
136,170,171, 172,219, 230, 337
/avibactam, 19, 22, 23-24, 25, 26,

111,134,230

Ceftizoxima, 153, 337

Ceftobiprol, 18

Ceftolozano, 18, 22, 25
/tazobactam, 19, 22,24, 25,111,

134,230

Ceftriaxona, 18, 58, 59, 60, 61, 62, 63,
64,66,67,69,73,74,76,77,78,
79, 86, 87, 88, 89,90, 91, 92, 96,
101, 102, 103,108, 111, 112, 115,
116,117,123, 124,125, 127,128,
129, 133, 149, 150, 151, 153, 157,
158, 159, 160, 170,171, 172,202,
219,231,337

Cefuroxima, 60, 61, 63, 67, 68, 73, 74,
88,115, 185,231, 337

Cellulomonas spp., 10

Celulitis, 32, 72-73, 116, 117, 170, 175
periorbitaria, 62, 73-74, 103
por contacto con el agua, 75, 76,

122-123
secundaria a mordedura, 75-76,
121-122

Cesarea, 189, 193, 194

Chagas, enfermedad de, 275, 290, 300

Charcot, neuroostroartropatia de, 120

Chikungufia, chikungunya, 306-307,
350-351

Chlamydia (trachomatis), 37, 62, 66, 68,
103, 150, 151

Chlamydophila spp., 37
pneumoniae, 66, 108

Choque (séptico), 1,57, 80, 81, 82, 83,
92,113,130, 131, 132, 133, 136,
138, 139, 171, 200, 306
toxico, 73, 75

Chromobacterium spp., 9, 21

Cianopsia, 204

Cianosis, 66, 85

Ciclofosfamida, 167,203

Cicloserina, 202, 204, 340

Ciclosporiasis (Cyclospora cayetanensis),
267

Cidofovir, 200, 201, 220, 231, 259,
303, 304, 305, 314,317, 321, 323,
325,342

Ciprofloxacina, 35, 57, 60, 61, 65, 76, 77,
89,90,91, 102, 107, 109, 111, 112,
115,117,119, 120, 121, 122, 123,
124,125, 151, 152, 158, 159, 170,
171,173,178, 188, 189, 191, 210,
220,231, 267,297,339

Cirrosis, 204, 309, 312, 313, 314, 329

Cirugia, 2, 6, 65, 71, 81, 85, 121, 124,
126, 128, 130, 192, 253, 254
clasificacion de heridas, 190
contaminacién, 190
dosis de antibicticos, 191
farmacos recomendados, 185, 186,

187, 188, 189
profilaxis antimicrobiana, 184-189,
191

Cisaprida, 206, 260, 261, 262, 263,
264,265, 288, 322,324

Cisplatino, 167, 200, 201, 205, 280,
286,321

Cisticercosis, 278, 280, 287

Cistitis, 1, 115, 116, 208
embarazada, 116
nifios, 88, 89

Citarabina, 167

Citoisosporiasis (Citoisospora belli), 267

Citomegalovirus, 221, 303-305

Citrobacter, 14,17, 23,25

Charcot, neuroosteopatia de, 120

Cladophialophora, 254

Clamidia(s), clamidiasis - véase chlamydia

Claritromicina, 33, 34, 61, 63, 68, 69,
70, 104, 106, 107, 108, 109, 159,
160,207,211, 231, 232, 302, 322,
323,324, 328,330, 339
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Clavulanato - véanse amoxicilina/
clavulanato y ticarcilina/clavulanato

Clindamicina, 29, 61, 63, 64, 65, 67,
68,69, 72,73,74,75,76,77,78,
79,93, 94, 96, 105, 106, 110, 117,
118,119,120, 121, 122, 151, 153,
178, 185, 186, 187, 188, 189, 191,
192, 193, 194, 201, 202-203, 204,
232,268,271,272,274,282,299,
300, 338

Clofazimina, 144, 160, 341

Cloranfenicol, 15, 29, 30, 33, 58, 67, 92,
102, 159, 161, 202, 203, 205, 211,
232,341

Cloroquina, 270-271, 272,273, 282,
284,287, 331,345

Clostridioides difficile, 5, 6, 30, 33, 43,
49,91,92,111,113-114, 201,
202,207, 238,243

Clostridium sp. o spp., 10, 29, 34,238
C. perfringens, 34, 38
clostridios, 117

Clotrimazol, 151, 257, 296, 347

Cloxacilina, 103, 109, 117, 119, 121,
127,129, 139

CLSI, 34

Coccidioidomicosis (C. immitis),
245-246,298
Coccidioides, 245, 298

Cocobacilos (pequefios), 9, 10

Codeina, 307

Coinfeccion, 316, 325
VIH y tuberculosis, 143, 302
VIH y virus de la hepatitis B, 310
VIH y virus de la hepatitis C, 312,

313
virus de la hepatitis By C, 313, 326,
327,329, 330, 332

Colangitis, 124

Cdlera, 30, 112
diarrea por, 355-356
vacunacion, 355

Colistina, 14,35, 111, 134, 202, 203-204,
205, 209, 220, 232, 286, 341

Colitis, 37, 90, 202, 204, 210, 260,
303-305
pseudomembranosa, 37,203, 205,
206,207,208, 212
Comité(s) (antimicrobianos, control de
infecciones, farmacoterapia), 4, 51
Complejo(s), 9, 11, 23, 26, 27, 36, 208
Burkholderia cepacia, 9, 35
lipidico, anfotericina B, 172, 228,
246,247,252
Mycobacterium avium, 300, 302
Mycobacterium tuberculosis, 143,
144
Mycoplasma pneumoniae, 66, 108
Compromiso inmunitario (con, sin), 112,
251,266, 267, 268
Condones, 149
Conjugacion, mecanismo, 13
Conjuntivitis, 30, 62, 103
Consejeria, 149, 158
Contactos (escolares, familiares, intimos,
intradomiciliarios), 59, 60, 70, 102,
104, 145, 169, 250, 301, 309, 358,
359, 360, 365, 366, 369, 370
aislamiento, 45, 369
Contraindicaciones, 2, 270, 272, 273,
276,312
antibiéticos, 200-213
antifingicos, antimicdticos, 254, 256,
257, 259-265
antiparasitarios, 280-289
antivirales, 321-332
vacunacion- véase también
enfermedad especifica, 349
Coqueluche - véase tos ferina
Coriorretinitis, 274
Coronavirus - véase COVID-19
Corticosteroides, 65, 143,211, 248, 249,
259, 265, 354
Corynebacterium (C. diphtheriae), 10, 34,
63, 70, 75, 121, 122, 358
COvID-19, 66, 68, 107, 182-183,
318-319, 351-353
Coxiella burnetii, 126
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Creatinina (aclaramiento, depuracién,
eliminacion), 113, 175,204, 212,
213,217,251, 259, 261, 263, 264,
280, 305, 311, 330, 331
adultos, 226-243, 311
nifios, 218-225

Criptococosis (Cryptococcus gatti,

C. neoformans), 246

Criptosporidiosis (Cryptosporidium
parvum, C. hominis), 267

Cromoblastomicosis, 254

Cutibacterium spp., 10

CVC - véase Catéter venoso central

Cyclospora cayetanensis - véase
ciclosporiasis

Daclastavir - véase sofosbuvir/daclastavir

Dalbavancina, 31, 32,232, 338

Dalfopristina/quinupristina, 341

Dapsona, 160,211, 213, 282, 287,
301,341

Daptomicina, 31,32, 71,72, 111, 133,
136, 139, 140, 171, 172, 205, 220,
233,338

Darunavir, 233,292, 324, 326, 329, 344
/ritonavir, 293, 295

Dehidroemetina, 282, 345

Delafloxacina, 35

Delavirdina, 344

Dengue, 307-308
vacuna, 354, 355

Dermabacter, 10

Dermatitis, 6, 205, 208, 211
seborreica, 296

Desbridamiento quirdrgico, 74, 77, 117,
119, 120, 256

Deshidratacion, 15, 90, 175, 176, 306,
308

Dexametasona, 61,92, 101, 143, 159,
182,260, 278, 287, 323, 328, 330

Diazabiciclooctanos, 23

Diarrea (por) - véase también tipo
de infeccién o agente infeccioso,
2,6,30,80,85,111-114, 174,
297,364

Diarrea (por) (cont.)
adultos, 111,297
aguda infecciosa, 90-92
Campylobacter spp., yeyuni, 90, 92,
112,297
Clostridioides difficile, 33,91, 111,
113,114,202
célera, 111, 112, 355-356
Cryptosporidium sp., 297
del viajero, 112
Entamoeba histolytica, 297
Giardia lamblia, 297
nifios, 297, 364
rotavirus, 356
Salmonella, 90,91, 92, 111,112,297
Shigella (invasiva), 90, 111, 297
Strongyloides stercoralis, 297
Vibrio cholerae, 91, 111, 355
Dicloxacilina, 73,117,118, 119, 120, 121
Didanosina, 210, 263, 292, 326, 332,
343
Difteria, 63, 69-70, 104
adultos, 104
nifios, 357
prevencion y profilaxis, 70
vacuna, 357-358, 368, 373,376
Diloxanida, 266, 282, 297, 345
Disenteria amebiana, 266
DMSA - véase acido dimercaptosuccinico
Dolutegravir, 145, 226, 233,291, 292,
294,295, 329, 344
Donovanosis, 151
Doripenem, 20, 202, 338
Doxiciclina, 37, 76,91, 105, 107, 108,
112,117,118, 119,120, 121, 122,
123, 150, 151, 153, 158, 159, 160,
161,189, 191,211, 233,271,272,
273,277,283, 340
Duke, criterios de, 126
Durlobactam - véase sulbactam/
durlobactam
ECOG, escala funcional, 167, 177
Econazol, 346
Ectima, 119
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Edema angioneurdtico, 119, 288

Efavirenz, 233, 260, 263, 264, 265,
292,295, 324-325, 326, 328,
329,344

Efectos adversos, 34, 185, 220, 254,
256,257, 268,270, 318, 335, 349,
354,356
antibiéticos, 2, 200-213
antimicdticos, 259-265
antiparasitarios, 280-289
antivirales, 321-332

Eikenella (corrodens), 9, 71, 75, 121

Elizabethkingia spp., 9

Embarazo, embarazada(s), 2, 6, 60, 84,
85,101, 102, 106, 111, 112, 115,
143, 149, 150, 151, 152, 154, 156,
157,158, 176, 193, 200, 203, 205,
207,208,209,211,212, 245,259,
260, 261, 262, 263, 264, 269, 270,
271,273,274,275,278, 280, 281,
282,283, 284,285, 286, 287, 288,
289,293,294, 308, 315, 316, 323,
329, 330, 349, 350, 352, 354, 356,
357,358, 359, 360, 361, 362, 363,
364, 365, 366, 367, 368, 370, 371,
376-377
pielonefritis, 116
riesgo del uso de antimicrobianos,

333-347

Empiema, 67, 68, 69

Emtricitabina, emtricitabina/tenofovir,
233,292,295, 310, 325, 342, 343

Encefalitis, 218, 226, 296, 315, 316

Encephalitozoon spp., 268

Endocarditis, 4, 6, 32, 72, 125-129,
135, 137, 139-141, 159, 218, 223,
250, 253
definicion de caso, 126-127
infecciosa, 125-129, 154, 253
nosocomial, no nosocomial, 128
profilaxis, 6, 191-193
tratamiento empirico, 71-72
vélvula protésica, 127, 128, 129

Endodoncitis, 105

Endoftalmitis, 62, 103, 250, 252

Enfermedad(es) - véanse también
enfermedades especificas, 29, 37,
39,43, 45,51, 52,152, 166, 256,
266-279, 290-302, 304-305, 317
Chagas, de, 275, 290, 300
coronavirus, 318-319
hepatica, 264, 309, 311, 315, 326,
329,360

pelviana inflamatoria, 29

prevenibles por vacunacion, 349-377

pulmonar obstructiva cronica,
106-107, 176, 177

renal crénica, 108,314, 315

transmision sexual - véase
infecciones de transmision
sexual

tumoral, 166

Enfuvirtida, 292, 344

Entamoeba histolytica, 266, 297

Entecavir, 169, 234, 309, 310, 311,
325,342

Enterobacter, 9, 14,17, 18, 21, 23,
25,26

Enterobacterales, 9, 19, 20, 21, 22, 23,
24,25,26,27,28,29

Enterobacteria(s), enterobacteriaceas, 17,
18,20, 21, 34, 35, 38,57, 58, 122,
123,124,128, 132, 189

Enterobacteriaceae, 24, 35, 75

Enterobiasis (Enterobius vermicularis),
276

Enterococcus (faecalis, faecium),
enterococos, 4, 11, 12,21, 22, 28,
30,31, 32,33,35,38, 71, 84,92,
93,123,124, 126,127,129, 133,
140, 187,198

Enterocolitis, 171, 208

EPOC - véase exacerbacién aguda de
enfermedad pulmonar obstructiva
crénica

Equinocandina, 124, 168, 181, 248,
251,253

Equinococosis (Equinococcus
granulosus), 276, 280

Erisipela(s), 72, 116, 117
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Eritromicina, 1, 29, 33, 34, 62, 64, 69,
70,72,106, 112,118, 150, 151,
152,157, 159, 187,207, 234, 261,
328,331,339

Ertapenem, 20, 89, 115, 116, 123, 124,
125,201,202, 234, 338

Erysipelothrix, 10

Escabiosis, 279, 296

Escherichia coli, E. coli, 9, 14, 18, 22, 23,
25,26, 30, 34, 38, 84, 88, 89, 92,
114,115,116, 123,198
E.coli 0:157,111

Espectinomicina, 27, 149, 150

Espiramicina, 273, 283, 339

Espironolactona, 208

Esporotricosis (Sporothrix schenckii), 255

Esquistosomiasis (Schistosoma
mansoni), 276, 280

Estafilococos - véase también
Staphylococcus, 18, 30, 33, 36, 62,
84,103, 124,127, 135, 136, 137

Estibogluconato de sodio, 268, 269,
283, 300

Estreptococo(s) - véase también
Streptococcus, 11, 12, 28, 33, 63,
66, 71,84,97,104, 105, 119, 126,
193-198

Estreptomicina, 1,27, 161, 200, 335

Estrongiloidiasis (Strongyloides
stercoralis), 276, 297

Etambutol, 94, 95, 142, 204, 234, 340

Etionamida, 144,200, 202, 203, 204,
206, 340, 341

Etopdsido, 167

Etravirina, 234, 292, 294, 295, 322,
329,344

Eubacterium spp., 10

Exacerbacion aguda de enfermedad
pulmonar obstructiva crénica,
106-107, 108, 109, 110
prevencion y profilaxis, 107

Eventos adversos - véase también efectos
adversos, 5, 43, 44, 45, 48, 50,
280, 284

Famciclovir, 152, 314, 315, 316, 326, 342

Faringitis, 14, 29, 64, 104, 105
aguda, 104
por estreptococos betahemoliticos

grupo A (EBHGA), 63

Faringoamigdalitis, 63-64, 105-106
Prevencién, profilaxis, 64

Fascioliasis (Fasciola hepatica), 276

Fascitis necrosante
adultos, 119
nifios, 74

Fenitoina, 202, 203, 206, 208, 210,
211,212,213, 260, 261, 263, 264,
265, 284,287,295, 323, 325, 328,
330,332

Fenobarbital, 203, 208, 264, 284, 325,
328,330, 332

Ferritina, 81

Fidaxomicina, 33, 113, 114

Fiebre - véanse también efectos adversos,
infecciones, 2, 30, 61, 159, 170,
207,290, 291, 301, 306, 307, 308,
318, 350, 353, 354, 357, 358, 359,
361,362, 363, 366, 367, 368, 369
amarilla, vacuna, 375, 376
reumatica, 64
y neutropenia, 165, 170-181

Flucitosina, 234, 246, 252, 253, 254,
259, 260, 299, 325, 347

Flucloxacilina, 118, 121

Fluconazol, 93, 94, 124, 137, 151, 172,
181,188, 191,207,211, 220, 235,
245,246,248, 249, 250, 251, 252,
253,254, 256,257, 260-261, 297,
298, 299, 346

Fluoroquinolonas - véase también
farmaco especifico, 35, 36, 92, 114,
144,168, 184, 185

Folinato de calcio, 274

Fosamprenavir, 235,292, 344

Foscarnet, 201, 210, 221, 235, 259,
286, 303, 304, 305, 314, 321, 323,
326,343

Fosfato (de), 203, 208,212, 287
cloroquina, 273, 345
primaquina, 270
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Fosfomicina, 38, 111, 115, 116, 341

Fournier, sindrome de, 119

Francisella spp., 9

Funcion renal y tratamiento de las
infecciones, 217-243
adultos, 217, 226-243
monitorizar, 325
nifos, 217, 218-225

Fungemia, 135, 141, 251, 252

Furazolidona, 90

Furoato de diloxanida, 266, 297

Fusariosis (Fusarium solari, F. oxysporum,
F. moniliforme), 255

Fusobacterium, 9, 34, 61, 65, 104

Ganciclovir, 122,202, 221, 235, 236,
303, 304, 305, 315, 326, 331,
332,342

Gardnerella spp., 10

Gemcitabina, 167

Gentamicina, 27, 28, 29, 58, 59, 62, 66,
71,72,76, 86,87, 88,89,92,93,
94,96, 102, 103, 122, 123, 124,
127,128,129, 150, 153, 159, 161,
185, 186, 188, 189, 191, 200, 224,
225,236, 325, 335

Giardiasis (Giardia intestinalis,
G. lamblia), 34, 267-268, 297

Glecaprevir/pibrentasvir, 312, 313, 314,
326,329

Glomerulonefritis, 64, 127

Gluconato de quinidina, 272

Glucolipopétidos, 31

Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, 203,
208,212,270,271,287

Gordonia spp., 10

Griseofulvina, 261, 347

HACEK, grupo, 9, 71, 126, 127

Haemophilus spp. (ducreyi), 9, 20, 22,
71,151

Haemophilus influenzae, H. influenzae,
18,57, 60, 63, 64, 65, 66, 76, 77,
78,87,101,102, 110, 357
vacuna, 360

Halofantrina, 261, 262, 283, 345

Helicobacter pylori, 34, 159-160
Helmintiasis, 275-279
Hepatitis (virales), 200, 204, 205, 206,
208,211, 263, 265, 286, 287,
308-314, 327,330, 332
A, 290, 308-309, 360-361, 374,
375,376
B, 149, 158, 169, 290, 309, 310,
323, 325,326, 327, 329, 331,
342,357,361,374,376
C, 149,290, 291, 310-314, 343
coinfeccion hepatitis B y C, 313, 326,
327,329, 330, 332
coinfeccion hepatitis B y VIH, 310
crénica - véase hepatitis B
Herida(s), 76, 77, 123, 185, 190
contaminada, 190
infectada, 32, 190
limpia, 190
quirdrgica, 190
sucia, 190
Herpes, 122, 153
genital, 150, 152, 314
simple, 62, 103, 150, 152, 169,
218,226,296, 314-315
z0ster, 218, 296, 316, 375
Hidrocortisona, 269, 296
Hidroxicloroquina, 331, 345
Hidroxido de aluminio, 204, 206, 288
Himenolepiasis (Hymenolepis nana),
277
Hiperbilirrubinemia, 89, 97,202, 211,
321
Histerectomia, 189
Histoplasmosis (Histoplasma
capsulatum), 246-247, 290,
298-299
VIH, 302
Ifosfamida, 167
Imipenem, 19, 20, 21, 25, 26, 71,93,
109, 111, 120, 124, 125, 128, 133,
134,136,170, 171,172,201, 202,
213,325,326
/cilastatina, 23, 25, 236, 338
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Impétigo (ampolloso, no ampolloso,
costroso), 72,119
Indicadores de monitoreo (uso de
antimicrobianos), 48
Indinavir, 211,292, 344
Infeccion(es) - véase infeccion o agente
infeccioso especifico o localizacion,
80, 83,84, 109, 117, 140, 141,
179, 181,218,219, 220, 222, 235,
274,275,366
anaerobia, 34
catéter venoso central, 134-141
comunitaria, hospitalaria,
intrahospitalarias, nosocomial, 1,
4,18,133,134
intraabdominal, 18, 22, 24, 25, 29,
38,123-125, 187,228
manejo, 47,117, 139-141
no purulenta(s), 116, 117
ocular, 277
oportunista en VIH - véase
tratamiento de las enfermedades
relacionadas
osteoarticular(es), 32, 76-80
odontégena, 105
perirrectal, 171
piel y partes blandas, 18, 32, 37, 38,
47,72-75, 80, 83, 116-123,
171,233
polimicrobiana, 105, 106, 117
prevencion, 45, 250, 300, 301, 302
purulenta(s), 116, 117
respiratoria, 6, 22, 29, 61, 107
transmision sexual - véase también
infeccion o agente infeccioso
especifico, 1, 5, 37, 62,
149-158, 291
tratamiento etioldgico, 149
tratamiento sindrémico, 150,
153
urinaria (tracto urinario, ITU), 14, 18,
24,25,26,39,47,114-116,
135,171,225
adultos, 226-243

Infeccion(es) (cont.)
urinaria (cont.)
nifios, 87-89
prevencidn, profilaxis, 89
Influenza, 61, 66, 68, 108, 109, 315, 362
vacuna, 107, 110, 169, 290, 362,
374,376
Inhibidores (de), 207,261, 263, 319, 323
betalactamasas, 16, 17,21-27, 208
bomba de protones, 262, 264,
265,322
entrada, 292, 344
integrasa, 292, 293, 295, 344
no nucleésidos de la transcriptasa
inversa, 262, 292, 295, 323,
344
nucleésidos de la transcriptasa
inversa, 292, 295, 343
nucleétidos de la transcriptasa
inversa, 295
proteasa(s) (IP), 211, 241, 262, 263,
265,292,293, 295, 323, 344
Inmunizacion(es) - véase también la
enfermedad especifica y vacunacién,
70, 349, 351, 355, 357, 367, 369,
371,377
Inmunocompromiso, inmunosupresion -
véase compromiso inmunitario
Insuficiencia renal crénica, 110, 201,
208, 329,373,374
Integrones, 13, 14
Interaccion(es) (medicamentosas), 145,
182,254,256, 257,319
Antibiéticos, antimicrobianos, 5, 43,
44,45, 48,132,200-213
antimicéticos, 259-265
antiparasitarios, 280-289
antivirales, 321-332
Interferon, 145, 321, 327, 330, 331,
342,343
Intravitreo, 252, 304
lodoquinol, 266, 283, 297, 345
Isavuconazol, 246, 247, 248, 249, 256
Isepamicina, 27
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Isoniacida, 94, 95, 142, 143, 144,
145, 146, 147, 148,202, 204,
205-206, 211, 236, 262, 263, 291,
301,341

Itraconazol, 206, 210, 211, 236, 245,
246,247,248,249, 251,252, 254,
255,256, 257, 261-262, 263, 298,
299, 323, 346

Ivermectina, 275, 276, 277,278, 279,
280, 283, 296,297, 346

Janeway, lesiones de, 127

Kanamicina, 27, 200, 201, 335

Ketoconazol, 206,211, 236, 247, 257,
262-263, 269, 283, 287,296, 323,
328,330, 346

Kingella spp., 9

Klebsiella (pneumoniae), 18, 22, 23, 25,
26, 27,38, 62,84,103, 123,135
granulomatis, 151-152

Lactancia - véase embarazo y lactancia
riesgo del uso de antimicrobianos,

333-347

Lactobacillus sp. o spp., 10,31, 153

Lamivudina, 226, 234, 237,292, 295,
310,311, 327, 342
/zidovudina, 237

Larva migrans (cutanea, visceral), 277

Ledipasvir - véase sofosbuvir/ledipasvir

Legionella, 33, 34, 36, 108, 109, 160

Legionelosis, 160

Leishmania (infantum, chagasi), 268,
269

Leishmaniasis, 239, 268-269
cutdnea, 268-269
mucosa, mucocutanea, 269
visceral, 269, 300

Lemierre, sindrome de, 105

Lepra, 4, 160

Leptospirosis, 160

Leptotrichia, 9

Leucocitosis, 109, 110, 135, 259

Leuconostoc sp., 11,31

Levaduras, 8, 72, 253

Levamisol, 275

Levofloxacina, 35, 105, 107, 108, 109,
112,119, 120, 123, 144, 145, 148,
160, 170, 173, 178,210, 222,
237,339

Linezolid, 32, 33, 109, 111, 117, 118,
119,120, 121, 133, 144,171,172,
173,206-207, 237, 340

Linfadenitis, 74
cervical, 74
regional, 369

Linfadenopatia(s), 153, 247,283, 316,
358, 365, 366

Listeria (monocytogenes), 10, 20, 30, 34,
57,84,101, 102

Lopinavir, 208, 326, 328, 329
/ritonavir, 237,292, 295, 328, 344

Lovastatina, 206, 207, 261, 264, 265,
327,328,329
/sinvastatina (simvastatina), 262,

322,324

Lumefantrina, 270, 271, 283, 345

Macrélido(s), 33-34, 67, 68, 69, 70,
104, 109, 133, 203, 206, 207,
283,339

Maduromicosis, 257

Malaria, 270-273, 284, 302
embarazada(s), 270,271,273
grave o complicada, 272
Plasmodium vivax, P, vivax, 270
prevencion, profilaxis, 271, 272,

273
P falciparum, 270, 271,272,273
P ovale, 270
recaida, 270, 271

Malassezia furfur (M. globosa), 257

Malatién, 279

MALDI-TOF MS, 8, 9, 10, 12

Mantoux prueba de - véase también
tuberculina, 145, 290

Marcadores bioldgicos, 81, 132

Maraviroc, 237, 292, 294, 344

Mastoiditis, 64-65

Mebendazol, 208, 275, 276,278, 279,
284,346
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Mefloquina, 270, 271,272,273, 284,
288,345
Megasphaera spp., 9
Meningitis (por), 60, 97,203, 229, 254,
298, 363
adultos, 60, 101, 102, 226, 228,
229,231, 234,237,245,299
bacteriana aguda, 57-60, 87, 89,
101-102
candidiasis, 252
coccidioides, 245
criptococos, 291, 299
histoplasmosis, 247, 298, 299
nifios, 57-60, 78, 87,97, 222,
223,245
prevencion y profilaxis 59-60
Meropenem, 20, 21, 26,27, 71, 87, 89,
93,96, 102, 109, 111, 115, 120,
124,125,128, 133, 136, 170, 171,
172,202, 222,237, 325,338
/vaborbactam, 19, 23,26,27,111, 134
Metamizol, 306, 308
Meticilina, 16, 18, 20, 21, 30, 32, 33, 38,
72,110,116, 117,118, 124,128,
139,171, 189, 223, 336
Metronidazol, 22, 34, 61, 65, 75,92, 93,
105,113, 114, 119, 120, 124, 125,
151, 153, 158, 159, 160, 171, 185,
186, 187, 189, 191, 208, 238, 266,
267,285, 288,289,297, 341
Miastenia, 200, 206, 207, 209, 210, 285
Micafungina, 238, 251, 252, 253, 254,
256, 263, 347
Micetomas, 257
Miconazol, 151, 257,287, 297, 346
Micosis, 247,298
cutdneas, mucocuténeas, 256-257
endémicas, 245-248
sistémicas, 248-256, 298
Microbacterium spp., 10
Microsporidiosis intestinal, 268
Miltefosina, 269, 285, 300
Molusco contagioso, 296
Mometasona, 105

Monobactames - véase antibiéticos
monobactdmicos
Moraxella sp. o spp. (M. catarrhalis), 9,
22,60, 63, 75,103, 121
Mordedura (de), 75, 76, 121, 122
celulitis secundaria a 75-76,
121-122
gato, 75, 121
humano 75, 76, 121, 122, 123
perro, 75, 122
primate (no humano), 122
rata (roedor), 75, 122
reptil, 76, 122
Morganella, 14, 25, 35
Moxifloxacina, 35, 102, 107, 109, 123,
143,144,160, 173,210, 238, 339
Mpox, 290, 316-318, 369-370
Mucormicosis, 168, 256
Mupirocina, 72, 119, 341
Mycobacterium spp., 10
avium, 300, 302
leprae, 160
tuberculosis, 4, 36, 66, 94, 143,
144, 145
Mycoplasma sp. (M. pneumoniae), 33
Nafcilina, 323
Nefrotoxicidad, 35, 200, 201, 202, 203,
204,205, 206, 209, 210, 212, 228,
247,259, 264,280, 286, 325
Neisseria sp. o spp., 9, 38, 75, 122
gonorrhoeae, 16, 18, 22, 36, 62, 78,
103, 149
meningitidis, 18, 30, 36, 57, 59, 60,
78,87,101,102
Nelfinavir, 211, 260, 292, 344
Neomicina, 185, 187, 335, 365, 366
Netilmicina, 27
Neumatocele(s), 67, 109
Neumococo(s), 18, 58, 171,290, 359
Neumonia(s), 1, 14, 32, 47, 105,
108-111, 135, 161, 170, 171, 175,
219,220, 222,223, 286, 298
adquirida en la comunidad, 66-69, 108
adultos, 25, 299, 301
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Neumonia(s) (cont.)
asociada a ventilador, ventilacion,
25,27,35
aspiracion, 110
etiologia, 108, 110
multilobar, 67, 168
nifios, 299, 301
hospitalizado, 67, 68, 69
mayores de 5 afios de edad, 68
0 a 5 afios de edad, 66
nosocomial, 27, 110
Pneumocystis jirovecii, 66, 68, 109,
168, 239, 242, 299, 300, 301
profilaxis, 110
viral, 66, 68
Neumonitis, 66, 205, 208, 316
Neurocisticercosis, 278, 287
Neuroosteoartropatia aguda de Charcot,
120
Neurosifilis, 79, 157
Neutropenia, 136, 137, 138, 202, 205,
208,210, 229, 230, 237, 248, 249,
252,264,274,323,327,331, 332
dosis diarias de antimicrobianos,
172-174
estratificacion del riesgo, 177
evaluacion, 166-167
evaluacion del paciente en riesgo,
165-170
grave o profunda, 165
indice clinico, 177, 178
manejo con antibidticos, 181
profilaxis antimicrobiana, 165,
168-169
revaluacion, 179-180
tratamiento, 165-183
criterios de exclusion, 174-176
y céncer, 165-183
y quimioterapia, tratamiento
oncoldgico, 165, 167, 168, 169,
170,178, 182
Nevirapina, 211, 238,292, 344
NEWS, puntaje, 130
Niclosamida, 277,278, 285, 346

Nifurtimox, 275, 285, 345

Nirmatrelvir, 182, 319

Nistatina, 254, 256, 257, 297, 346

Nitazoxanida, 266, 267, 268, 275, 278,
285,297,345

Nitrofurantoina, 14, 88, 89, 115, 1186,
208, 238, 341
embarazo, 116,208

Nocardia spp., 10

Norfloxacina, 35, 238, 339

Odinofagia, 63

Odoribacter spp., 9

Omeprazol, 34, 159, 261, 265, 322, 327,
328,330, 332

Optoquina, 12

Oseltamivir, 66, 68, 239, 315, 325,
329,343
resistencia a, 315

Osler, nédulos de, 127

Osteomielitis, 61, 65, 76-78, 120-121,
135, 137, 139, 140, 141, 219, 220,
223,227,228,231,237,250
calcéneo, 77
maxilar inferior, 78

Otitis, 14, 30, 65
crénica, 61
media aguda, 21, 60, 61
prevencién y profilaxis, 61

Otomastoiditis, 61

Ototoxicidad, 200, 201

Oxacilina, 67,71,72,73,74,77,78, 79,
87,96,109, 117,118,121, 127,
128, 129,209, 238, 336

Oxamniquina, 285, 346

Oxazolidinona(s), 97, 340

Paludismo - véase malaria

Pancuronio, 201

Parabacteroides spp., 9

Paracetamol, 203, 206, 306, 307, 308,
317,330

Paracoccidioidomicosis (Paracoccidiodes
brasiliensis), 247-248

Paromomicina, 205, 266, 285, 335,
345
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Parto prematuro, 84, 85, 193, 195,
196,371
PAS - véase Acido paraaminosalisilico
Pasteurella (P aerogenes, P. cannis,
P multocida), 9, 75, 121, 122
Pediculosis y ftiriasis, 279
Pediculus capitis, 279
Pediococcus, 11, 31
Penicilina(s), 16, 17, 18, 19-20, 21, 24,
57,58,97,98, 102, 105, 108, 119,
128,129, 134, 158, 159, 160, 170,
171,184,192, 193,194, 197,201,
208-209, 239, 336
antiestafilocdcica, 96
G acuosa, 97
G benzatinica, benzatina, 63, 64, 70,
79,104, 157,158
G cristalina, cristalina acuosa, 59,
68,69,71,72,74,79,92,102,
104, 122, 157
G Procainica, procaina, 79, 97, 157
proteinas fijadora de, 25
V, 20, 63, 64, 65, 72, 104, 336
Pentamidina, 239, 259, 299, 321, 323,
326,345
isetionato de, 269, 286
Pentoxifilina, 210, 269
Peptidoglicano, 16, 20, 24, 25, 30
Peptostreptococcus, 11, 61, 65, 75, 121
Pericoronitis, 105
Peritonitis, 83, 92-94, 113, 123, 132, 187
asociada a dialisis peritoneal, 93, 253
por Candida spp., 92,93, 123
primaria, 92, 123
secundaria, 92, 123-124
terciaria, 93, 124
Permetrina, 279, 296
Peste (Yersinia pestis), 30, 161
Pibrentasvir - véase glecaprevir/
pibrentasvir
Pie diabético, 32, 119-120, 121, 228
Pielonefritis, 22, 24, 25, 26, 115
embarazadas, 116
nifos, 88-89

Pili, 13
Piperacilina, 61, 65, 74,93, 136, 172,
191,222,239
/tazobactam, 22, 61, 65, 74,93, 97,
105, 106, 107, 108, 110, 115,
117,119, 120, 122, 124, 125,
133, 136,170,171, 172,187,
191, 205, 209, 222, 240, 336
Piperazina, 286, 346
Pirantel (pamoato de), 275, 276, 279,
286, 346
Pirazinamida, 94, 95, 142, 143, 209,
211,240,341
Pirimetamina, 213, 273, 274,287,299,
300, 301, 345
sulfadiazina, 274, 299, 300
sulfadoxina, 272, 274, 286-287, 345
Piruvato deshidrogenasa, 208
Pitiriasis versicolor, 257
Plasmido(s), 13, 14, 17, 20, 36, 37
Plasmodium - véase malaria
Plazomicina, 27, 28, 29
Plesiomonas shigeloides, 9
Pneumocystis jirovecii, 66, 68, 109, 168,
239,242,299, 301
Podofilina, 296
Podofilox, 296
Polimixina(s) (B), 14, 19, 35, 185, 200,
202,203, 209, 286, 288, 341
Porphyromonas sp. o spp., 9, 61
Posaconazol, 181, 246, 247, 248, 249,
254,255, 256, 257, 263-264,
298, 346
PPD - véase Tuberculina
Praziquantel, 276, 277,278, 280, 284,
287,346
Prevencidn y/o profilaxis - véase también
la afeccion especifica, 59, 61, 70,
107, 250,272, 301-302
antimicrobiana en cirugia, 184-191
Candidiasis, 250, 301, 302
celulitis secundaria a mordedura,
121-122
difteria, 70
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Prevencidn y/o profilaxis (cont.)
con infeccion por VIH, 300-302
embarazo, embarazadas, 60, 84,
106, 193
endocarditis, 191-193
enfermedad de Chagas, 290
enfermedad por citomegalovirus,
304, 305
faringoamigdalitis aguda, 64
infeccion neonatal (Streptococcus
agalactiae), 193-198
infeccion urinaria, 89
infecciones oportunistas (VIH), 290
infecciones respiratorias, 107
interacciones medicamentosas, 5,
45,48
leptospirosis, 160
meningitis bacteriana aguda, 59, 60
neumonia por aspiracion, 110
neutropenia febril, 165, 168, 171,
172-174, 181
otitis media aguda, 61
paludismo - véase malaria
secundaria, sepsis del recién nacido
y el nifio, 194, 198
tos ferina, 70-71, 106
vacunacion - véase vacunacion
Prevotella, 61, 65
Primaquina, 270, 271, 284, 287, 299,
345
PROA - véase programa de optimizacion
del uso de antimicrobianos
Probenecid, 91, 153, 157, 202, 209,
210,213, 305, 321, 326, 332
Procalcitonina, 3, 81, 85, 132, 170
Proctitis, 317
Programa de optimizacion del uso de
antimicrobianos (PROA), 4, 5, 43, 44,
45,46, 47, 48, 49, 50-53
Proguanil, 228, 272,273,282, 345
Proteina C, 81, 85, 132
Protionamida, 200, 204
Protozoosis,
intestinales, 266-268
sangre y tejidos, 268-275

Proteus, 18, 25, 35, 61
Providencia, 14, 35
Pseudomonas sp. o spp., 9, 20, 35,
62,103
aeruginosa, 14, 18, 19, 20, 21,
22,23,24,25,26,28,29, 35,
38,61,64,77,84,93,107,
109, 110, 115, 122,128, 132,
135,231
mallei, pseudomallei, 30
Pthirus pubis (R humanus), 279
Pulpitis, 105
qSOFA, escala, 130, 131
Queratitis, 62, 103, 315
Quinidina, 204, 206, 207, 209, 211,
261,262,263, 264, 265,272,284,
287,345
Quinina, 204, 209, 268,271, 272,284,
288, 328, 345
dihidroclorhidrato de, 272
Quinolona(s), 1, 15, 35-36, 104, 109,
124,133,159, 171, 209-210,
339
Quinupristina/dalfopristina - véase
dalfopristina/quinupristina
Quiste(s), 125,276, 278, 297
hidatidico, 276
Rabdomiolisis, 207, 209, 322, 324
Raltegravir, 211, 240, 292, 295, 344
Reacciones adversas - véase efectos
adversos
Relebactam, 23, 25,26, 111, 134
Resistencia a los antimicrobianos - véase
también microorganismo especifico,
4,13, 14,15, 16, 35,43,57,110
adquirida, 14
intrinseca, 14
mecanismo(s), 13-39
Retapamulina, 119
Retinitis (por), 303, 304, 326
citomegalovirus, CMV, 303, 304
Rhizomucor, 256
Rhizopus, 256
Rhodococcus spp., 10
Ribavirina, 240, 329-330, 343
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Rifabutina, 210-211, 240, 261, 262,
263,264, 265,281,327,328, 331,
332,341

Rifampicina, 36, 58, 59, 60, 64, 72, 94,
95,102,111, 128, 129, 142, 143,
144,145, 146, 159, 160, 203, 204,
206, 208, 209, 211, 213, 240, 260,
261,262, 263,264, 265, 283,293,
295, 319, 323, 324, 325, 326, 328,
329,341,360

Rifaximina, 36, 114, 341

Rimantadina, 315, 330, 342

Ritonavir - véase también Darunavir/
ritonavir, Lopinavir/ritonavir, 182,
207,211,233, 235,237,240, 241,
264,288, 292,295,318, 319, 322,
324,325,326, 327, 329, 330, 331,
332,344

Rivaroxabén, 319

Rotavirus, 356
vacuna, 356

Roth, manchas de, 127

Roxitromicina, 33, 339

SAIV - véase también Staphylococcus
aureus, 31

Salmonella, 25, 35,91, 92, 111
Enterica serovar Typhi, 91
no Typhi, 90, 112

Saquinavir, 203,210, 211, 241, 292,
328,344

Sarampion, 109, 363, 364,374, 377
vacuna, 365-366

SARM - véase también Staphylococcus
aureus, 18, 37, 38, 65, 66, 67, 68,
69,71,72,73,74,75,77,78, 79,
87,109, 111,116,117, 119, 120,
121,128,129, 133, 186, 188, 189

SASV - véase también Staphylococcus
aureus, 31

Schistosoma mansoni, 276

Secnidazol, 266, 267, 288, 345

Segniliparus spp., 10

Sepsis, 80-87, 89, 120, 124, 170, 171,
175,194, 197, 198
alarma precoz, 130

Sepsis (cont.)
antibiticos recomendados, 132
choque séptico, 132, 133
definiciones, 129
del recién nacido y el nifio, 80-87
bandera roja, 84, 85
Consenso Latinoamericano,
80, 81
criterios de diagndstico, 85
definiciones, 80
etiologia, 83, 84, 87
factores de riesgo, 84-85
prevencion, 84
reconocimiento temprano, 85
sin foco aparente, tratamiento
empirico, 86
tratamiento, 81-83, 86, 87
relacionada con catéter venoso
central (CVC), 134, 136, 137
y sindrome de sepsis (adultos),
129-134
Serratia, 14, 18, 23, 25, 35
Shigella, 9, 35,90, 111, 297
Shock - véase choque
Sida - véase VIH
Sifilis, 14, 79
adquirida (temprana), 79
congénita, 79
latente (tardia), 79
Sindrome (de) - véase sindrome
especifico
disfuncion multiorgénica (SDMO), 130
Fournier, 119
sepsis - véase sepsis
Sinusitis, 249
adultos, 104-105
nifos, 63, 74
SOFA, escala, puntaje, 131
Sofosbuvir, 241,313, 314, 323,
330-331, 332,343
/daclatasvir, 312, 313
/ledipasvir, 241, 312, 313, 343
/velpatasvir, 241, 312, 313, 314,
343
/velpatasvir/voxilaprevir, 314
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Sporothrix schenckii, 255
Staphylococcus aureus, S. aureus -
véanse también estafilococo y SARM,
11,18, 20,21, 27,29, 30, 31, 32,
33, 34,38, 61, 62,64, 65,66, 71,
72,75,76,77,78,84,87,92,93,
102, 103, 108, 109, 110, 116, 117,
118,119, 120, 121, 122, 126, 127,
128,129, 135, 136, 137, 139, 171,
185, 186, 187, 188, 189, 223, 240
Staphylococcus epidermidis,
S. epidermidis, 11,20, 21, 30, 62, 71,
103, 135, 185, 186, 187, 188, 189
Stenotrophomonas spp., 9
maltophilia, 19, 20, 21, 25, 28
Streptococcus - véase también
Estreptococos, 11, 12, 32, 34, 35,
62, 75,101, 103, 116, 120, 121,
122,123,127, 129, 185, 186,
187,189
agalactiae, 12, 57, 66, 76, 78, 193
gallolyticus, 126, 127, 128
pneumoniae, 12, 18, 20, 21, 30,
32,33, 34,38, 57,58, 59, 60,
62,63, 64, 66,76, 77, 78, 87,
92,101-102, 103, 105, 108,
109, 110
pyogenes, 12,29, 30, 33, 34, 38,
64,65,72,75,77,78,87,92,
117,119
viridans (grupo), 12, 71, 121, 126,
127,128,171
Streptomyces roseosporus, 31
Streptomyces spp., 1, 10
Strongyloides stercoralis, 276
Sulbactam - véanse también amoxicilina/
sulbactam, ampicilina/sulbactam
sulbactam/durlobactam, 22, 23, 27,
191, 209
Sulfadiazina - véase también
pirimetamina/sulfadiazina, 273, 274,
288, 300, 325, 340
Sulfadoxina - véase pirimetamina/
sulfadoxina

Sulfato de quinina - véase quinina
Sulfonamida(s), 37,213, 287, 340
Tacrolimds, 200, 205, 207, 210, 211,
260, 261, 262, 263, 264, 265
Taenia,
saginata, 277
solium, 277,278
TAR - véase VIH
Taxano, 167
Tazobactam - véanse también
ceftolozano/tazobactam;
piperacilina/tazobactam, 18, 22, 23,
24,25,172
Tebipenem, 202
Tecovirimat, 316, 317
Tedizolid, 32, 33, 340
Teicoplanina, 30, 31, 32, 173, 205, 338
Telbivudina, 241, 310, 331, 342
Telitromicina, 206, 339
Temozolomida, 168, 169
Teniasis, 277-278
Tenofovir - véase también emtricitabina/
tenofovir, 169, 295, 305, 309, 310,
322,328,331, 342
/alafenamida, 292, 295, 309
Tenosinovitis gonocdcica, 79
Teofilina, 206, 207,210, 211,212, 261,
262, 263, 288, 327, 330
Terbinafina, 254, 255, 257, 264, 346
Tetraciclina(s), 1, 33, 37-38, 62, 103,
104,111, 150, 152, 160, 204, 209,
212,266,271, 281,340
Tiabendazol, 276, 288, 297, 346
Ticarcilina, 336
/clavulanato, 209
/clavulénico, 22
Tigeciclina, 37,38, 111, 119, 124, 125,
134,212,242, 340
Timpanocentesis, 65
Timpanostomia, 61
Tinidazol, 160, 266, 267, 289, 341, 345
Tipranavir, 292
TMP/SMX - véase trimetoprima/
sulfametoxazol
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Tobramicina - véase también
gentamicina/tobramicina, 27,
29,133,200, 242, 335

Tocilizumab, 182, 319

Tos, 63, 104, 106, 108, 142, 289, 290,
291, 301, 325, 330, 331
ferina (convulsa, convulsiva), 66,

70-71,357,367,368, 369, 373
vacunacion, 368-369
paroxistica, 66

Toxicidad - véanse también
contraindicaciones, efectos adversos
e interacciones, 39, 50, 71, 90,
132,174,181, 182, 250, 292,
303, 305, 312, 321, 323, 325,
326,327,370

Toxocara canis y Toxocara cati, 277

Toxoide(s), 357
diftérico, 70, 366, 367, 376
tetdnico, 357, 358, 367, 368, 376

Toxoplasma gondii, 37,273

Toxoplasmosis, 273, 274, 290, 299-300,
301

Tramadol, 264, 306

Transduccion, mecanismo, 13

Transformacion, mecanismo, 13

Transposones, 13, 14

Tridngulo de Evaluacién Peditrica, 80

Trichinella spiralis, 279

Trichuris trichiura, 278

Triclabendazol, 276, 289, 346

Tricuriasis, 278

Trifluridina, 314, 315

Trimetoprima, 37, 61, 68, 89, 90,
92,102, 109, 148, 159, 242, 287
/sulfametoxazol, 37, 61, 68, 70, 72,

73,75,76,89,90,91,92, 102,
104,109, 111, 112,114,117,
118,119, 120, 122, 123, 152,
159,168, 174,211, 212-213,
222,242,247,248, 267,274,
281,289,297, 299, 300, 301

Tripanosomiasis (Trypanosoma cruzi),

239,275

Triquinosis, 279
Tromboflebitis, 105, 135, 137, 139, 140,
141,259
Trometamina, 115
Tsukamurella spp., 10
Tuberculina, 369
Tuberculosis, 5, 74, 94-95, 101, 106,
108, 142-148, 204,211, 240, 290,
291,293, 300, 301, 302, 319
extensamente resistente (XDR), 144
latente, 146-148
medicamentos, 95
multirresistente (MDR), 142, 144, 145
resistente, 94, 142, 143-144
vacuna, 369
VIH, 291
Tubocurarina, 201
Ulcera(s), 34, 104, 106, 119, 120, 150,
200, 260, 282, 285
genital(es), 150, 153, 326
péptica, 159-160
Uncinariasis, uncinarias, 275, 279
Urosemida, 201
Vaborbactam, 19, 23, 26-27
Vacuna, vacunacion, 59, 61, 110, 149,
158, 169, 290, 349-377
antineumocdcica, 107, 110, 359,
374
antirrabica, 76, 282, 284
antitetanica, 76, 123
BCG, 204, 205, 209, 369
céncer cervicouterino, 349-350
colera, 355-356
dengue, 354-355
difteria, 104, 357-358, 358, 368,
373
enfermedad,
meningocécica, 358-359
neumocdcica, 359
fiebre amarilla, 375, 376
Haemophilus influenzae, 59, 77, 78,
357,360
hepatitis A, 290, 309, 360-361,
374,375
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Vacuna, vacunacion (cont.)
hepatitis B, 158, 290, 357, 361,
374,375
influenza, 61, 110, 169, 290, 362,
374
parotiditis, 363, 364, 365, 366,
374,377
pertussis, tos ferina, 70-71, 106,
368-369, 373
poliomielitis, 357, 363-364, 377
rotavirus, 356
rubéola, 363, 364-365, 374,377
sarampion, 363, 364, 365-366,
374,377
situaciones especiales, 349,
373-375,376
tétanos, 366-368, 373, 376
tifoidea, 205
tuberculosis, 369
varicela, 373
virus papiloma humano, 290, 349,
350,377
z0ster, 373
Valaciclovir, 122, 152, 169, 174, 296,
314,315, 316, 325, 331, 342
Valganciclovir, 221, 243, 303, 304, 305,
331-332, 342
Valvula, cardiaca, mitral, 6, 191
Vancomicina - véase también infecciones,
11,27, 30,31, 32,33, 38,50, 171,
172,179, 180, 184, 186, 188, 189,
191, 194, 200, 202, 204, 205, 209,
286,321,338
preparacion de, 114
régimen pulsado, 113
Veillonella spp., 9
Velpatasvir - véase sofosbuvir/
velpatasvir/voxilaprevir
Ventilacion mecénica, 24, 81, 82, 85,
110
Ventriculitis, 58
Verruga(s), 296
genitales, 349

Verruga(s) (cont.)
peruana aguda, 159
Vibrio, 9, 355
cholerae, 91, 111, 355
wulnificus, 75, 117, 123
Vidarabina, 327, 342
VIH, infeccién (por), 6, 66, 79, 101, 129,
143,145, 148, 149, 152, 156,
245,247, 248,255, 303, 304-305,
310, 312, 315, 316, 354, 366, 369,
373,374
tratamiento(s), 290-302
dosis diarias, 291, 297
inicio, 290, 291, 304
opciones (primera, segunda y
tercera lineas), 292, 293,
294
infecciones oportunistas, 290,
296-302
prevencién, 300, 301-302
TAR, respuesta al, 294-295
Vincent, angina de, 106
Violencia sexual, 158
Viruela simica - véase MPox
Virus respiratorio(s), 66, 108, 110, 170
influenza, 61, 66, 68, 110, 290, 315,
362,374,376
sincitial, 107, 371
Voriconazol, - véase también infecciones,
173,181,204, 261, 264-265, 298,
323,328,346
Warfarina, 202, 210, 213, 261, 262,
265, 285, 288, 325, 328, 330
Yersinia, 21
pestis, 30, 161
Zalcitabina, 342
Zanamivir, 315, 332, 343
Zidovudina - véase también lamivudina/
zidovudina, 207,211, 243, 259,
260, 261, 262, 292, 295, 323, 326,
328,330, 332,343
Zigomicosis, 256
Zika, 308
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Esta guia de Tratamiento de las enfermedades infecciosas 2024-2026 es una
referencia (Gtil para guiar la prescripcion de antimicrobianos en medicina familiar

y comunitaria, asi como para orientar a especialistas en formacion. La publicacion
contiene recomendaciones sobre el tratamiento mas apropiado de las enfermedades
infecciosas, considerando la epidemiologia de los microorganismos causales y los
patrones de sensibilidad en los paises de América Latina y el Caribe, a la vez que

se busca contribuir a la contencion de la resistencia que surge del uso excesivo

o incorrecto de farmacos antimicrobianos.

Para la presente edicion, se hizo una revision exhaustiva del tratamiento de la sepsis
y el sindrome de sepsis, con hincapié en su deteccion y tratamiento tempranos para
reducir la morbilidad y mortalidad por sepsis. También se han incorporado principios
del sistema AWaRe (Acceso, Precaucion y Reserva) de la Organizacién Mundial de la
Salud, que proporciona orientacion concisa, con base en informacion comprobada,
sobre el tratamiento de las 30 infecciones mas comunes de nifios y adultos.
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525 Twenty-third Street, NW
Washington, D.C., 20037
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