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RESUMEN

Introduccién: medir consumo de medicamentos es una estrategia para lograr un
uso racional, pero implementarlo en pediatria es complejo. Objetivo: proponer una
herramienta que facilite medir consumo de medicamentos en neonatos. Materiales
y métodos: sc extrajo cada mes del 2018 en neonatos, el consumo de 6 antibidticos
para tres instituciones. Se validé y graficé la duracién de tratamiento. Resultados:
se demostré con R?>0,8, Syx< 15y R.pearson>0,8, correlacién para cada institucién,
entre calculo por duracion de tratamiento y dosis diaria definida; ademas con P>0,05
en pendiente e intercepto, se establecié que una linea predijo el comportamiento de
las tres instituciones. Conclusién: el consumo de medicamentos por duracién de
tratamiento en neonatos, es til para comparar medicamentos y evaluar el impacto

de intervenciones clinicas.
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Medicién del consumo de antibidticos en unidades neonatales

Palabras clave: Antibacterianos, farmacorresistencia microbiana, pediatria, servicios

de salud.

SUMMARY

Measurement of the consumption of antibiotics in neonatal units
of three institutions of high level of complexity in Antioquia,
Colombia

Introduction: to measure the consumption of drugs is a strategy to achieve a rational
use but implementing it in the pediatric service is difficult. Alim: to propose a tool to
make easier the measure of the drugs consumption in the neonatology service. Mate-
rials and methods: every month during 2018 the information of the consumption of
six different antibiotics in three healthcare institutions was recorded. The treatment
duration was validated and plotted. Results: it was demonstrated with R*>0,8, Syx<15
y R.pearson>0,8, correlation for each institution between calculation per treatment
duration and defined daily dose; besides, with P>0,05 in slope and intercept it was
established that a line predicted the behavior of the three institutions. Conclusion: the
consumption of the drugs per treatment duration in a neonatology service is useful to

compare drugs and evaluate the impact of clinical interventions.

Keywords: Antibacterial, microbial drug resistance, pediatric, healthcare services.

REsuMoO

Medigao do consumo de antibidticos em unidades neonatais de
trés instituicoes de alta complexidade em Antioquia, Colombia

Introdugio: mensurar o consumo de medicamentos ¢ uma estratégia para alcancar
o uso racional, mas implementé-la no servico pedidtrico ¢ dificil. Objetivo: propor
uma ferramenta para facilitar a mensuragio do consumo de medicamentos no
servi¢o de neonatologia. Materiais e métodos: mensalmente durante o ano de 2018
foi registada a informagio do consumo de seis antibidticos diferentes em trés institui-
¢oes de satide. A duragao do tratamento foi validada e plotada. Resultados: demons-
trou-se com R?>0,8, Syx< 15 e R.pearson>0,8, correlagéo para cada instituigao entre
célculo por duracio do tratamento e dose didria definida; além disso, com P>0,05

no declive e no intercepto estabeleceu-se que uma reta predizia o comportamento
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das trés institui¢oes. Conclusio: o consumo de medicamentos por tempo de trata-
mento em um servigo de neonatologia ¢ til para comparar medicamentos e avaliar

o impacto de intervengoes clinicas.

Palavras-chave: Antibacteriano, resisténcia microbiana a drogas, pediatria, servigos

de saide.

INTRODUCCION

La prescripcién de acuerdo a las necesidades clinicas del paciente, en las dosis adecua-
das, durante un periodo de tiempo recomendado y al menor costo posible, denominado
como uso racional de medicamentos [1], es una necesidad mundial. En el afo 2002, la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) informé que méds del 50% de los medica-
mentos eran utilizados de manera irracional [2] y el Institute for Healthcare Informatics
en el afio 2012, identificé que se podria ahorrar medio trillén de délares en el gasto
global anual en salud mediante el uso responsable de medicamentos [3].

El uso irracional de antibidticos es uno de los principales problemas a resolver, no solo
porque su impacto se ha calculado en aproximadamente USD4000 millones anuales
solo en los estados unidos [4], sino también por la resistencia. En el afno 2014 se indico
que aproximadamente 700.000 muertes en el mundo fueron atribuidas a la resistencia
a antibidticos y se espera que para el afo 2050 esta cifra ascienda a 10 millones [5].

De acuerdo a las directrices de la OMS, el uso irracional de medicamentos debe ser
medido y analizado para comprender las causas de origen [6, 7]. Los métodos basados
en datos globales son los mas utilizados para medir consumo de medicamentos, siendo
dosis diaria definida (DDD) el de mayor aceptacidn, por su facilidad para la extraccién
de la informacién y la interpretacién de los resultados [8].

La medicién de consumo de antibiéticos en la poblacién pedidtrica, especialmente en
UCI neonatal es de gran importancia, dado que un alto porcentaje de antibi6ticos se
usan de manera empirica y sin confirmacién microbiolégica que permita el de-escala-
miento temprano [9]. Debido a que DDD requiere de una dosis estindar de consumo
por dia, su uso en poblacién pedidtrica no es viable [10].

La medicién de consumo de medicamentos por duracién de tratamiento (DOT) aun-
que mas compleja que DDD, es la més aceptada para medir consumo de medicamen-
tos en poblacién pedidtrica, dado que su calculo no se ve afectado por variaciones en
las dosis de los medicamentos, que es frecuente en esta poblacién pues la prescripcion
depende del peso de cada paciente. Este célculo permite conocer el histérico de con-
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sumo de la institucién, evaluar variaciones en el tiempo y comparar con referentes,
facultando tomar medidas de control en caso de ser necesario y evaluando la efectivi-
dad de las intervenciones [11, 12].

En Colombia, El Instituto Nacional de Salud (INS), con el fin de tener una referencia
local y conocer el perfil de uso de algunos antibidticos, hace monitoreo por DDD en
poblacién adulta [13]; sin embargo, hasta la fecha, no se hace monitoreo de medica-
mentos en poblacién pediatrica.

El objetivo de este trabajo es proponer a las instituciones de salud una herramienta
estandarizada y de libre acceso, que facilite el medir consumo de medicamentos en
poblacién pedidtrica y comparar los resultados entre instituciones.

METODOLOGIA

Instituciones: Participaron en el estudio 3 instituciones de alto nivel de complejidad
de la ciudad de Medellin, con poblacién adulta, pedidtrica y neonatal, ademds, con
cuidado basico y critico.

Poblacién: Neonatos hospitalizados en salas generales (hospitalizacién) o cuidado cri-
tico (UCI) entre enero y diciembre de 2018, en tres instituciones de alto nivel de comple-
jidad. Institucién 1: 38 camas en hospitalizacion y 14 en UCI, institucion 2: 23 camas en
hospitalizacién y 15 en UCI e institucion 3: 42 camas en hospitalizacién y 10 en UCL

Medicamentos: Se seleccionaron los 6 antibiticos inyectables de mayor rotacion en
neonatos (unidades dispensadas) o con inclusién en las gufas de practica clinica del
recién nacido (sepsis neonatal temprana publicada en 2013): amikacina, ampicilina,
cefepime, meropenem, piperacilina/tazobactam y vancomicina.

Base de datos: Se exporté del sistema de informacién institucional (SAP® para dos de las insti-
tuciones y Servinte® para una institucion) a Excel® (Microsoft Office, Redmond, Washington,
Estados Unidos), la informacién que contuviera cada administracion de cada medicamento
de interés. A la hoja llamada datos_crudos y se adicionaron tres columnas con las funciones
requeridas para el cilculo DOT. En la tabla 1 se presenta un ejemplo del uso de las formulas.

Cilculo de DOT 1000 pacientes dia: Se realizé de acuerdo a la ecuacién 1 para cada

mes, medicamento e institucion:

Ecuacién (1)
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En dos hojas de calculo en Excel’, llamadas estadistica UCI y estadistica hosp, se disena-
ron las férmulas para el célculo de DOT 1000 pacientes dfa. En la tabla 2 se presenta un
ejemplo de cé6mo realizar el célculo por medio de funciones para 1 de los antibi6ticos
evaluados. Las columnas A y B deben ser diligenciadas manualmente.

Tabla 2. Ejemplo de las funciones de Excel® requeridas para el cdlculo de DOT.

A B C D
1 UCI neonatal
2 Amikacina
Fecha dia cama
ocupada DOT por

3 DOT ID count 1000 pac dia
=SUMAR.S.CONJUNTO(datos_crudos!$G:$G; —(C4/

4 |ene-18| 382 datos_crudos!$E:$E;$A4;datos_crudos!$C:$C;C$2; Bg)*IOOO

datos_crudos!$D:$D;$A$1:$A$1)

=SUMAR.SL.CONJUNTO(datos_crudos!$G:$G; —~(C5/

S | feb-18| 336 datos_crudos!$E:$E;$AS;datos_crudos!$C:$C;C$2; B;)*IOOO

datos_crudos!$D:$D;$A$1:$A$1)

Validacién: Siendo DDD la medicién de mayor relevancia para célculo de consumo
de medicamentos, se selecciond dentro de las mismas instituciones un grupo de pacien-
tes con caracteristicas dptimas para el calculo de DDD (adultos, ubicados en hospitali-
zacién general y sin patologias que afectaran la dosis administrada de antibidticos). Se
realizé andlisis de consumo por DDD y DOT por seis meses consecutivos y se evalud
correlacién de las mediciones por institucidn, para el mismo grupo de pacientes e igual
medicamento.

Andilisis estadistico: Se utilizé el analisis por regresion de la linea recta y correlaciéon
de Pearson para validar el calculo por DOT. Se consideré correlacién entre variables,
si para cada institucién: R*> 0,8, Syx<15 y R.pearson >0,8. Se consideré que una sola
linea predijo el comportamiento de las 3 instituciones si tanto en la pendiente como
en el intercepto el valor P>0,05. La comparacién entre instituciones se realizé por el
método no paramétrico de Kruskal Wallis. Se considerd diferencia estadisticamente
significativa un valor de P<0,05.

Grificas: Se evaluaron diferentes tipos de graficas, seleccionando para la comparacién,
aquella que permitiera visualizar la mayor cantidad de datos posible y determinar con
facilidad limites de alerta (valor superior al percentil 90)
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REsuLTADOS

Las graficas A, By C de la figura 1 demuestran con R*>0,8, Syx<15 y R.pearson>0,8, la
correlacion entre el cdlculo de consumo de medicamentos por DDD y por DOT para
las 3 instituciones. En la grafica D de la figura 1 se demuestra que una sola linea describe
la correlacién de las 3 instituciones (P>0,05 en pendiente e intercepto).

Figura 1. Analisis de correlacion entre el célculo de consumo de medicamentos por DDD y
DOT. A: institucién 1, B: institucién 2, C: institucion 3, D: comparacién de las pendientes y los

interceptos para las 3 instituciones

En la figura 2 se presentan 3 formas diferentes de expresar los datos de consumo de medi-
camentos. La grafica de cajas y bigotes fue seleccionada por permitir incluir la mayor can-
tidad de datos, ademds de seleccionar y visualizar con claridad limites de alerta [14].

Figura 2. Diferentes formas de presentacién de datos de consumo de medicamentos
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Las gréficas A, By C de la figura 3, presentan el consumo de los medicamentos en UCI
neonatal para las 3 instituciones (P<0,0001). Los medicamentos de mayor consumo son
amikacina y ampicilina y los de menor, piperacilina/tazobactam y meropenem.

Figura 3. Consumo de medicamentos por DOT para la UCI en cada institucién. A: institucién 1,

B: institucién 2, C: institucién 3.

En la figura 4 se presenta la comparacién en el consumo por DOT para los 6 antibiéti-
cos en UCI neonatal y Hospitalizacién neonatal, respectivamente. Existen diferencias
estadisticamente significativas en el consumo de todos los medicamentos evaluados.

Discusion

El Centers for Disease Control and Prevention (CDC) propone 7 elementos para enfren-
tar el uso inadecuado de antibidticos: (1) asignar personal, recursos y tecnologia, (2)
nombrar un lider encargado de los resultados del programa, (3) asignar un farmacéutico
dentro del equipo, (4) implementar al menos una accién procesable, (5) monitorizar el
consumo de antibidticos y los patrones de resistencia, (6) presentar informes regulares
con informacidn relevante, y (7) educar al personal médico [15]. Muchas de las institu-
ciones de salud estan optando por implementar estas directrices, sin embargo, el contar
con personal integral, con habilidad clinica, administrativa y de manejo de los software
requeridos para la ¢jecucion de los programas continua siendo una limitante [16].

Existen multiples alternativas para la medicién de consumo de medicamentos y nin-
P y

guna ha demostrado superioridad frente a las demds [8]. Todos los tipos de medicién

poseen ventajas y desventajas dependiendo de la poblacién objetivo, por lo que se
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Figura 4. Comparacién del consumo por DOT en UCI neonatal (A) y Hospitalizacidn neonatal

(B) para tres instituciones de alto nivel de complejidad. Ins: institucién.

sugiere identificar las necesidades individuales de las instituciones y seleccionar la alter-
nativa de mayor conveniencia [16].

La medicién de consumo de medicamentos por DOT es de gran utilidad para cil-
culo de consumo en poblacién pedidtrica, pero requiere funciones de programacién y
extraccion de informacion confiable de la historia clinica electrénica [8]. Debido a que
la complejidad en el calculo de DOT es alta, validar el método por medio de la com-
paracion de los resultados entre DDD y DOT en poblacién adulta esténdar, permite
disminuir la probabilidad de error.

La utilidad de la medicién de consumo de medicamentos radica en poder identificar
valores de alerta y permitir la comparacion entre medicamentos y entre instituciones,
que permitan en el tiempo tomar medias de intervencién y medir su impacto [11].
Las grificas de lineas y de columnas aunque ampliamente utilizadas [17] no permiten
determinar con facilidad limites de alerta y restringen la cantidad de datos presentados.
La grifica de cajas y bigotes, en cambio, permite tener claridad de limites de alerta, y
entre mas cantidad de datos mas sélido serd el resultado [14].

El establecimiento de programas institucionales de administracién de antimicrobianos
(del inglés antimicrobial stewardship) se recomienda como una intervencion clave para
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reducir el consumo de antibidticos en los hospitales y abordar las altas tasas de bacterias
resistentes a multiples medicamentos (MDR) [18]. Para medir el impacto de estos pro-
gramas, una de las herramientas més utiles, es la medicién de consumo de antibiéticos,
lo que es complejo sobretodo en unidades pedidtricas. En Colombia, las instituciones
prestadoras de servicios de salud tienen la obligacién de reportar el consumo de algunos
antibi6ticos en DDD para cuidado critico y hospitalizacién de adultos; el ministerio de
salud procesa dicha informacién y gestiona acciones que promuevan el uso racional de
antibidticos [19]. Existen diferentes estudios que evaltan el consumo de medicamentos
en poblacion adulta [20, 21]; sin embargo, la informacién para poblacién pedidtrica y
neonatal es bastante limitada. Este trabajo se proyecta como una herramienta para obser-
var diferencias en los patrones de uso de los antibi6ticos de cada institucion, que permita
comparar uso de medicamentos con referentes nacionales e internacionales y evaluaciéon
de la efectividad de intervenciones realizadas al interior de cada centro.

Existe incertidumbre sobre la veracidad del célculo por DDD en pacientes adultos con
dosis ajustadas de medicamentos, en donde la dosis de mantenimiento fija entregada
por la OMS podria no ser adecuada [22]. La medicién de consumo por DOT podria
ser de utilidad para esta poblacidn, tema que amerita ser investigado.

Este estudio posee limitaciones que podrian sesgar el resultado obtenido. Las prescripcio-
nes de medicamentos por fuera del sistema electrénico no fueron analizadas, asi mismo los
potenciales errores de prescripcion de los medicamentos dentro del sistema electrénico.

En este estudio se concluye que el anélisis de consumo de medicamentos por DOT en
poblacién pedidtrica, es una herramienta util para calcular el consumo de antibidticos y
permite comparar los resultados obtenidos entre medicamentos e instituciones
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