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Resumen 
 

Fundamento: La resistencia antimicrobiana se ha transformado en un desafío global, 

y las medidas para frenar su desarrollo han implicado la creación de estrategias que 

permitan optimizar y hacer uso racional de antimicrobianos a través de los programas 

de optimización de antimicrobianos (PROA). Este problema se profundiza en unidades 

de mayor complejidad como las unidades de cuidados intensivos (UCI). Los PROA y 

el químico farmacéutico clínico (QFC) en este tipo de unidades son agentes 

fundamentales para generar cambios en la distribución del consumo de 

antimicrobianos y lograr impacto clínico.  

 

Objetivo: Comparar la proporción de pacientes que alcancen cura clínica (CC), 

hospitalizados en la UCI que recibieron tratamiento antimicrobiano restringido y 

semirestringido, antes y después de la incorporación de un QFC a la unidad.  

 

Metodología: En una UCI traumatológica, se desarrolló un estudio de metodología 

antes y después, que incluyó pacientes adultos que recibieron tratamiento 

antimicrobiano de uso restringido y semirestringido. Constó de dos fases, cada una de 

8 meses, la primera retrospectiva desde enero 2019 seguido de la fase de intervención 

desde enero 2022. La intervención incluyó la incorporación de un QFC, la 

implementación de un PROA y el desarrollo de un programa de intervenciones 

farmacéuticas como estrategias de uso adecuado de antimicrobianos. La variable 

principal del estudio fue la cura clínica definida como la resolución de síntomas y signos 

de infección sin la necesidad de utilizar antibióticos adicionales. Como objetivo 

secundario se midió el consumo de antimicrobianos expresado como DDD x 1000 

pacientes-día. Finalmente, se realizó un análisis descriptivo de las intervenciones 

realizadas por el farmacéutico clínico y su tasa de aceptación por el equipo de salud 

de la UCI. 

 
Resultados: 46 pacientes que recibieron tratamiento antimicrobiano restringido y 
semi-restringido (23 pacientes en cada periodo) fueron estudiados. Se logró aumentar 
la proporción de paciente con cura clínica en un 44,5%, la mortalidad y los días de 
hospitalización en UCI se mantuvieron similares entre los grupos sin diferencias 
estadísticamente significativas. Las principales intervenciones del QFC fueron la 
monitorización terapéutica, la suspensión y la individualización de terapia 
antimicrobiana. Se evidenció un aumento considerable del consumo de cefalosporinas 
y una disminución del consumo de quinolonas, carbapenémicos, colistin y tigeciclina. 
 
Conclusiones: La incorporación de un QFC a la UCI, en conjunto con la aplicación de 
un PROA a nivel institucional, permitió mejorar la proporción de paciente con cura 
clínica entre los periodos comparados, sin embargo, no se logró disminuir otros 
objetivos clínicos complementarios como mortalidad o días de hospitalización. 
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Introducción  
 

La resistencia antimicrobiana representa una de las principales preocupaciones de 

salud pública en las últimas décadas (1). Se han publicado datos que estiman que la 

mortalidad global asociada a la resistencia antimicrobiana podría incluso llegar a 10 

millones por año, en el 2050 (2).  

 

Si bien la resistencia antimicrobiana tiene causas multifactoriales, éstas han 

convergido para acelerar el proceso (3) y traen consigo problemas asociados que 

debilitan su combate. En los últimos años han existido mayores desafíos para el 

desarrollo de nuevas moléculas, esto principalmente por barreras regulatorias, valor o 

utilidad clínica y costos excesivos para cumplir con los ensayos clínicos para la 

aprobación de nuevos antimicrobianos (4).  

 

La dificultad para el desarrollo de nuevos antimicrobianos ha aumentado la presión en 

las terapias existentes y acentúa la necesidad de preservar el uso de antimicrobianos 

(5). En respuesta a esta problemática nace la necesidad de realizar labores locales 

coordinadas destinadas al uso apropiado de antimicrobianos, con el fin de mejorar 

aspectos de eficacia clínica, disminuir la incidencia de efectos adversos y hacer uso 

costo-eficientes de las terapias destinadas al control de infecciones en los centros 

hospitalarios (6). 

 

En Chile, durante diciembre del año 2020 se promulgó la Norma General Técnica 

N°210 para la racionalización del uso de antimicrobianos en la atención clínica (6). El 

objetivo principal es diseñar e implementar estrategias para asegurar el uso apropiado 

de los antimicrobianos en hospitales públicos y privados de Chile, a través del 

desarrollo local de programas de optimización de antimicrobianos (PROA).  La norma 

contempla el desarrollo de un equipo multidisciplinario compuesto por al menos un 

médico infectólogo, médico microbiólogo o en su defecto un tecnólogo médico 

encargado de la sección de microbiología y un químico farmacéutico con 

conocimientos en antimicrobianos. 
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El químico farmacéutico clínico (QFC) juega un rol integral en el desarrollo de los 

PROA. Está involucrado en prácticamente todo el proceso de la optimización del uso 

de antimicrobianos, comenzando por la educación a los prescriptores y el equipo 

clínico, regulando y gestionando las estrategias de prescripción de antimicrobianos 

que requieran pre-autorización, guiando al equipo clínico respecto a procesos de 

preparación, administración y dosificación de antimicrobianos. Finalmente 

monitoreando la duración, oportunidad de realizar traslape a vía oral y realizando 

retroalimentación posterior a la prescripción de antimicrobianos (5). 

 

En los últimos años las unidades de cuidados intensivos (UCI) han aumentado el 

número de camas y con ello la complejidad creciente de la medicina que requiere 

atención multidisciplinar para optimizar los resultados de los pacientes (7,8). En las 

UCI se consume gran parte del arsenal farmacológico disponible en los hospitales 

debido a la mayor complejidad de los pacientes internados en este tipo de unidades.  

Los antimicrobianos juegan un rol importante en este sentido, de hecho, se estima que 

hasta el 71% de los pacientes hospitalizados en la UCI reciben antibióticos durante su 

estadía, factor que está estrechamente relacionado con el desarrollo de infecciones y 

sepsis en este tipo de unidades (9,10). 

 

Considerando que los PROA cobran gran relevancia en los hospitales y las UCI son 

servicios clínicos donde se utiliza frecuentemente un antimicrobiano, el QFC es un 

agente de relevancia dentro de los equipos multidisciplinario en estos dos escenarios, 

por esta razón es de suma importancia estudiar el rol y las intervenciones del QFC, 

utilizando como principal herramienta el seguimiento farmacoterapéutico para 

establecer la individualización y monitorización de la terapia y así conseguir mejores 

resultados clínicos (11).  

 

En Chile, no se han publicado estudios que evalúen el efecto de las intervenciones de 

un QFC en los PROA, por lo que sigue siendo necesario conocer los posibles efectos 

que tiene la participación en los equipos multidisciplinarios de optimización de 

antimicrobianos.  
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Problema de investigación 
 

Pregunta de investigación: 
 

De los pacientes de UCI de un hospital traumatológico que están en tratamiento con 

antibióticos de uso restringido y semirestringido  ¿Podría la intervención del QFC 

aumentar la proporción de pacientes que alcance la cura clínica (CC)? 

 

Hipótesis: 
 

En una unidad de cuidados intensivos de un hospital traumatológico, la intervención 

del QFC en un PROA tiene la capacidad de aumentar la proporción de (CC) en al 

menos un 40% de los pacientes que reciben tratamientos antibióticos restringido y 

semirestringidos.  

 

Objetivo general: 
 

Comparar la proporción de pacientes que alcancen CC, hospitalizados en la UCI que 

reciben tratamiento antimicrobiano restringido y semirestringido, antes y después de 

la incorporación de un QFC a la unidad.  

  

Objetivos Específicos:   
 

1- Desarrollar un programa de intervenciones farmacéuticas como parte del PROA 

para pacientes de la unidad de cuidados intensivos destinadas a optimizar la 

terapia antimicrobiana para fármacos de uso restringido y semirestringidos de 

la institución.  

2- Evaluar el posible efecto de las intervenciones del QFC para aumentar la cura 

clínica en los pacientes que reciban tratamiento antimicrobiano de uso 

restringido y semi restringido. 

3- Determinar la magnitud de cambio del patrón de consumo de antimicrobianos 

de la UCI antes y después de la incorporación del QFC en el PROA.   
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Marco teórico 
 

Resistencia antimicrobiana 
 
Los microorganismos son los agentes causantes de gran parte de las enfermedades 

infecciosas en los humanos, el descubrimiento de antimicrobianos ha posibilitado el 

tratamiento de estas patologías a largo de las últimas décadas, sin embargo, el 

desarrollo de resistencia antimicrobiana como proceso natural de adaptación, que 

ocurre cuando los microrganismos tienen la capacidad de eludir los mecanismos que 

utilizan los antimicrobianos contra ellos (12), ha causado mayores dificultades en el 

tratamiento de patógenos cada vez más resistentes, aumentado así el impacto en la 

morbimortalidad asociada a esta problemática.  

 

La resistencia está determinada por mecanismos intrínsecos (propios de la naturaleza 

del microorganismo), adquirida por mutación o adquisición de material genético de un 

microorganismo exógeno, o puede estar mediada por adaptación ante gatillantes de 

estrés que modulan la expresión de genes modificando el fenotipo (12). La 

adaptabilidad de los microorganismos puede derivar en la destrucción, modificación o 

alteración del sitio de acción de los antimicrobianos utilizados.  

 

Existen diversos factores que están asociados al desarrollo de resistencia 

antimicrobiana, no obstante, existen causas multifactoriales. De hecho, el uso de 

antimicrobianos no solo se limita al consumo humano, sino que también se expresan 

reservorios de resistencia en animales, entornos acuícolas, aguas contaminadas, 

desechos de la industria farmacéutica, además del sobreuso indiscriminados en los 

entornos de atención a pacientes ambulatorios y hospitalizados (13).  

 

La presión selectiva, explicada como el proceso que reduce la reproducción de algunos 

individuos en la población (14), es el proceso crucial que ejerce el antimicrobiano y 

que conduce a la prevalencia de cepas de microbios resistentes a los agentes 

utilizados. Por tal motivo el consumo de antimicrobianos parece tener un rol relevante 

en el desarrollo de resistencia, de hecho a nivel global se ha establecido un aumento 
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de hasta 36% cuando se compararon datos entre el 2000 y 2010, destacando también 

el aumento del uso de carbapenémicos y polimixinas en un 45% y 13%, 

respectivamente (14).  

 

La aparición y diseminación de microorganismo multirresistentes y las dificultades para 

el desarrollo de nuevos antimicrobianos, han sido reconocidos como uno de los 

mayores problemas de salud pública mundial. Reportes del Reino Unido del año 2014 

ya preveían el impacto en las causas de mortalidad y los costos económicos 

asociados, proyectando que la principal causa de mortalidad al año 2050 estará 

relacionada con las patologías infecciosas, incluso por sobre enfermedades 

oncológicas y cardiovasculares con costos acumulados hasta la fecha proyectada de 

aproximadamente USD $100 trillones (2).  

 

Combate de la resistencia antimicrobiana 
 

Ante la problemática de la resistencia microbiana nace la necesidad de realizar labores 

locales coordinadas destinadas al uso apropiado de antimicrobianos, con el fin de 

mejorar aspectos de eficacia clínica, disminuir la incidencia de efectos adversos y 

hacer uso costo eficientes de las terapias destinadas al control de infecciones en los 

centros hospitalarios (6). En Chile se establece el plan nacional contra la resistencia a 

los antimicrobianos 2021 – 2025, con el objetivo de fortalecer y concientizar estrategias 

para promover el uso prudente de antimicrobianos tanto a nivel comunitario como en 

sectores específicos relacionados con profesionales de la salud en relación con el 

control de infecciones (15).  

 

Dado el contexto mencionado y como parte del plan estratégico trazado, se pone en 

marcha a nivel nacional la Norma General Técnica N°210, para la racionalización del 

uso de antimicrobianos en la atención clínica, impulsando los programas de 

optimización de uso de antimicrobianos (PROA) en toda la red hospitalaria. Los PROA 

son entidades que han adoptado denominaciones amplias, sin embargo está claro que 

su función principal es vigilar el uso de antimicrobianos para cubrir los patógenos más 

probables, equilibrando la eficacia y los daños colaterales en los centros de salud. Los 
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PROA han demostrado mejorar los resultados clínicos, reducir los efectos adversos y 

disminuir la resistencia antimicrobiana (16).  

 

Dentro de las estrategias principales de los PROA se encuentra la auditoría 

prospectiva y retroalimentación, que consiste en otorgar un tiempo de gracia 

preestablecido para el uso de antimicrobianos, con el posterior análisis por parte del 

equipo para optimizar la terapia prescrita, esto ha demostrado reducir el consumo de 

antimicrobianos de amplio espectro y las tasas de diarrea asociada a clostridium 

difficile (DACD) (17). Otras estrategias incluyen la preautorización, que requiere la 

validación de un clínico para la utilización de cierto grupo de antimicrobianos, sin 

embargo este tipo de estrategias solo han demostrado una reducción del uso de 

antimicrobianos y costos asociados, pero no queda claro su rol en mejorar resultados 

clínicos (18).  

 

Rol del farmacéutico clínico en los programa de optimización de antimicrobianos 
 

Para llevar a cabo las estrategias de un PROA se debe contar con un equipo 

multidisciplinario y un número reducido de miembros, se considera imprescindible 

contar con al menos un médico infectólogo, un farmacéutico clínico experto en 

antimicrobianos, y un microbiólogo clínico o el profesional con mayor en el laboratorio 

clínico (19). En este sentido los farmacéuticos clínicos han desempeñado un papel 

relevante en los centros hospitalarios como promotores de la medicina basada en la 

evidencia y el uso de las terapias costo-efectivas, participando en las visitas clínicas 

multidisciplinarias y el análisis dirigido de la farmacoterapia para realizar ajustes 

individualizados a los pacientes, además de educar y promover el uso adecuado de 

los fármacos fortaleciendo la seguridad de las terapias utilizadas (20). 

 

El aumento de la aceptación en la labor del farmacéutico clínico ha expandido su 

desempeño a otras áreas donde es considerado relevante. La problemática mundial 

respecto a la resistencia antimicrobiana y el aumento del consumo de terapias anti-

infecciosas abren la puerta al farmacéutico clínico para contribuir a la vigilancia de las 

terapias, optimización de los tratamientos, educar sobre la prescripción racional y 
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reducir el uso inapropiado o innecesario de antimicrobianos. Todas estas medidas 

buscan potencialmente ralentizar el desarrollo y la propagación de la resistencia 

antimicrobiana (21). 

 

Estudios previos han demostrado que la intervención del farmacéutico clínico en un 

PROA ha logrado disminuir la toxicidad asociada a las terapias antimicrobianas 

utilizadas, mediante la reducción de dosis, acortar días de tratamientos y/o evitar la 

incidencia de interacciones o eventos adversos asociada a su uso. Por otra parte, se 

ha demostrado que las intervenciones permiten reducir los costos y esto podría ser 

aún mayor si se incluyen pacientes de unidades críticas (22,23). 

 

Estudios con diseños cuasiexperimentales con metodología antes y después de la 

incorporación de un farmacéutico en un PROA han demostrado que el farmacéutico 

es considerado un agente primordial contribuyendo a mejorar la calidad de las 

prescripciones médicas asociadas al uso de antimicrobianos según las 

recomendaciones de las guías clínicas, lo cual se traduce en evitar terapias 

subóptimas que permitan el desarrollo de resistencia antimicrobiana (24). 

Adicionalmente, se ha demostrado que la participación de un farmacéutico clínico 

mediante implementación de un protocolo de traslape a vía oral de antimicrobianos 

lograron mejorar las adherencia a los protocolos establecidos y reducir el tiempo de la 

terapia antimicrobiana endovenosa (25). 

 

Estudios con equipos multidisciplinario también han logrado beneficios en términos de 

reducir el consumo de antimicrobianos de segunda línea, tales como carbapenémicos, 

glicopéptidos y cefalosporinas, al comparar periodos sin farmacéutico clínico versus el 

periodo con la incorporación del farmacéutico como parte del PROA, traduciendo esto 

en el ahorro de costos y evitando patrones de resistencia antimicrobiana (26). La 

participación del farmacéutico en los PROA está relacionada también con la 

elaboración de protocolos y a partir de éstos la supervisión o monitorización en base 

a las normas locales establecidas en los aspectos relacionados con la prescripción, 

administración y vigilancia de los antimicrobianos. Adicionalmente la educación al 
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equipo de salud es ventajosa para garantizar la calidad del proceso farmacoterapéutico 

y promover el uso racional de antimicrobianos (5). 

 

Dentro de las principales intervenciones realizadas por farmacéuticos destaca el 

beneficio de realizar auditorías prospectivas de antimicrobianos restringidos y aquellos 

antimicrobianos de interés (cefalosporinas y quinolonas) que cumplan un periodo 

prolongado de uso, creando alertas para la posterior evaluación y toma de decisión en 

relación a la conducta definida como estrategia central. Esto ha permitido incidir en la 

disminución del consumo y los costos de antimicrobianos, que fluctúan desde un 13 

hasta un 25% en algunos casos, dependiendo de la complejidad del centro y la 

experiencia de los integrantes que conforman el equipo (27,28).  

 

Las estrategias de la optimización de antimicrobianos según parámetros 

farmacocinéticos y farmacodinámicos o por sus siglas en inglés “pharmacokinetics and 

pharmacodynamics (PK/PD)”, permiten establecer parámetros objetivos para mejorar 

los resultados clínicos y microbiológicos en el tratamiento de infecciones, de esta 

manera los farmacéuticos participan activamente en recomendar la mejor alternativa 

terapéutica y su régimen posológico para cumplir los objetivos que se ajustan al 

antimicrobiano seleccionado. Un estudio comparó el mejor objetivo PK/PD de 

Cefalosporinas en infecciones graves y estableció que la adecuación del régimen 

posológico para conseguir el objetivo terapéutico permitió aumentar la cura clínica y 

microbiológica en más de 50% de los pacientes (29).  

 

Unidades de cuidados intensivos en Chile y el farmacéutico clínico 
 

Las UPC son unidades compuestas por la UCI y la unidad de cuidados intermedios 

(UTI), encargadas de proporcionar la atención integral a pacientes con riesgo vital e 

inestabilidad orgánica. Las UPC deben contar  con un mínimo de 6 camas de UCI y 

proporcionalmente una relación de 1:2-3 de camas de UTI (30). En este contexto, los 

cambios demográficos, la mayor expectativa de vida de las personas, el aumento de 

patologías crónicas y su tratamiento, además de mayor desarrollo y la disponibilidad 

de tecnología, han provocado que en los últimos años se vea reflejado un aumento 
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significativo de camas en las UPC, de 773 camas en el año 2000 hasta 1.270 camas 

en el año 2013 (31), estableciendo un aumento de 39% en poco más de una década.  

 

En las UPC y particularmente en las UCI se consume gran parte del arsenal 

farmacológico disponible en los hospitales, debido a la mayor complejidad de los 

pacientes hospitalizados en este tipo de unidades (9). Sin embargo los antimicrobianos 

juegan un rol importante en este sentido de hecho se estima que hasta el 71% de los 

pacientes hospitalizados en la UCI reciben antibióticos durante su estadía, factor que 

está estrechamente relacionado con el desarrollo de infecciones y sepsis en este tipo 

de unidades (9,10). Adicionalmente las patologías como la sepsis y traumas son las 

que más consumen recursos en la UCI.  

 

Considerando los factores anteriormente expuestos, la gravedad y complejidad de los 

pacientes ingresados a UPC, se requiere garantizar la atención de un personal 

altamente calificado y multidisciplinario, de hecho la guía de funcionamiento de UPC 

en Chile sugiere la dotación del personal, funciones y horas específicas destinadas al 

cumplimiento de las labores en UPC. En este sentido y cada vez con mayor frecuencia 

se encuentran los QFC en las UPC y su rol es altamente valorado por el equipo clínico. 

Los QFC colaboran realizando diferentes tareas en la atención de pacientes en la UCI, 

diversifican actividades que tiene relación con la atención clínica, educación y labores 

administrativas. Las principales funciones están relacionadas con la valoración de la 

terapia, monitorizando regímenes terapéuticos, optimización farmacocinética, el 

registro y documentación del historial farmacoterapéutico, entre otras tareas que 

intervienen directamente al paciente. Adicionalmente la constante capacitación y 

educación al equipo clínico permite entregar directrices, homogenizar conductas 

clínicas a través de protocolos e impactar en aspectos clínicos y económicos en las 

unidades (8).  

 

En el contexto del amplio uso de antimicrobianos en la UCI, el farmacéutico juega un 

rol importante en este sentido y con frecuencia es el responsable de ajustar dosis, 

sugerir esquemas terapéuticos, realizar traslape a vía oral en pacientes que cumplan 

los criterios y controlar de forma sistemática la duración del tratamiento, entre otras 
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intervenciones. De hecho cuando se ha estudiado el beneficio de incorporar a un QFC 

a la UCI se determinó que el principal grupo terapéutico donde se intervino son los 

antimicrobianos alcanzando un 33%, seguidos por la benzodiacepinas y anestésicos, 

con un 27% y 23% respectivamente (32). En esta misma línea y dada la evidencia 

disponible es fundamental optimizar el uso de agentes antimicrobianos no solo para 

maximizar el éxito terapéutico y disminuir la toxicidad, sino también, para prolongar la 

vida útil de estos fármacos y limitar la aparición de resistencia antimicrobiana (33).  

 

Contar con parámetros objetivos para estimar los regímenes terapéuticos utilizados es 

esencial y por esta razón los niveles plasmáticos juegan un rol importante en esa 

interpretación, sin embargo, la alta variabilidad interindividual de los pacientes impacta 

directamente con la obtención de concentraciones terapéuticas de antimicrobianos, lo 

que puede traer como resultados la falta de eficacia terapéutica o el aumento de las 

reacciones adversas relacionadas con la dosis utilizada. Debido a esta problemática 

se requiere la adaptación individualizada de la terapia antimicrobiana utilizada y el QFC 

es el profesional con las mayores competencias para realizar ajustes y sugerencias en 

este sentido (34). 

 
 

Hospital del trabajador como centro de referencia traumatológico 
 

El Hospital del Trabajador es un centro de alta complejidad que pertenece a la red de 

salud de la Asociación Chilena de Seguridad (ACHS), especializado en el tratamiento 

del trauma integral, quemados, rehabilitación distintiva y enfermedades profesionales. 

Debido a la especialidad de este centro hospitalario se presentan desafíos importantes 

en el manejo de pacientes con lesiones traumáticas, requiriendo la valoración 

multidisciplinaria, que permita la estabilización inicial del paciente en el servicio de 

urgencias y una posible intervención quirúrgica antes o durante el ingreso hospitalario. 

Una fracción de pacientes puede sufrir traumas de alta energía y por ende 

complicaciones debido a lesiones no reconocidas o relacionadas con el tratamiento 

inicial, requiriendo hospitalización en unidades de mayor complejidad y por periodos 

prolongados de tiempo. 
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Un estudio realizado a nivel nacional demuestra que el ingreso de pacientes 

traumatológicos a la unidad de cuidados intensivos es aproximadamente un 12% (4). 

Sin embargo, en el contexto de las mutualidades este porcentaje puede ser aún mayor, 

considerando la especialidad de este tipo de centros. Se considera que la mortalidad 

de este tipo de pacientes es aproximadamente el 25% y entre las principales causas 

de muerte asociada al traumatismo de pacientes críticos se encuentra el desarrollo de 

disfunción orgánica múltiple asociada a sepsis (35). Encuestas nacionales han 

determinado que la prevalencia de sepsis severa en pacientes con diagnósticos 

traumatológicos es del 12,1%, relacionada con los patógenos más prevalentes en 

unidades de paciente crítico, aislando patógenos como: S.aureus, K. , A. baumanii, P. 

aeruginosa, entre otros (36). 

 

La mayoría de las muertes asociadas a traumas graves ocurren en las primeras 24 

horas desde el ingreso (37).  Sin embargo, las muertes tardías están asociadas 

principalmente al desarrollo de disfunciones orgánicas y sepsis. Según la evidencia, 

en los pacientes traumatológicos el riesgo del desarrollo de sepsis aumenta en 16 

veces para traumas graves y 6 veces para traumas moderados (37,38), en 

comparación a pacientes no traumatológicos. Por otro lado, las intervenciones 

quirúrgicas, el desarrollo de infecciones crónicas asociadas a traumas y los periodos 

prolongados de hospitalización son factores que podrían contribuir a la incidencia de 

infecciones intrahospitalarias y el aumento del uso de antimicrobianos, trayendo como 

consecuencia un aumento de la resistencia antimicrobiana en este tipo de pacientes 

(39). 

 
Considerando que los PROA cobran gran relevancia en los hospitales y las UCI son 

servicios clínicos donde se utiliza frecuentemente un antimicrobiano, el QFC es un 

agente de relevancia dentro de los equipos multidisciplinario en ambos escenarios, por 

esta razón es de suma importancia estudiar el rol y las intervenciones del QFC, para 

conseguir mejores resultados clínicos.  
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Metodología 
 
Tipo estudio:  
 
El presente trabajo consta de un estudio de diseño cuasiexperimental (antes/después) 

de 2 fases, con una muestra representativa de pacientes en cada fase. La primera fase 

retrospectiva durante un periodo de 8 meses a partir del año 2019. De manera 

posterior, la fase de intervención a través de incorporación del QFC en la UCI del 

Hospital del Trabajador (HT). El levantamiento de datos consideró un periodo idéntico 

a contar del año 2022.  

 
Población: 
 
Pacientes hospitalizados en la UCI del HT que reciben tratamiento antimicrobiano 
endovenoso de uso restringido y semirestringido.  
 
Calculo tamaño maestral: 
 
Para establecer el cálculo de tamaño muestral se consideró el aumento de la 

proporción de pacientes con cura clínica en un 60% según lo publicado en el estudio 

de McKinnon et al., 2008, utilizando como principal herramienta la optimización 

farmacocinética/farmacodinámica de cefalosporinas en la UCI. El cálculo fue realizado 

considerando un grupo control con una tasa de éxito de 33,3 % y un grupo intervenido 

con una tasa de éxito del 81,2%, con un 80% potencia y un 95% nivel de confianza a 

dos colas 1:1 entre grupos de estudios, es decir, por cada control habrá 1 intervenido 

(igual n en cada grupo). En base a los supuestos descritos anteriormente, el tamaño 

de muestra fue de 19 individuos por grupo, considerando 20% de sobre muestreo por 

posibles pérdidas, quedando 2 grupos de 23 pacientes cada uno, antes y después de 

la intervención. El levantamiento de los datos se realizó todos los días hábiles hasta 

completar los periodos establecidos, una vez que se obtengan la totalidad de los datos. 

La estrategia de selección de cada individuo fue a través de muestreo aleatorio simple 

con reemplazo en cada uno de los periodos de estudio.  
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Selección de pacientes 
 
Criterios de inclusión:  
 

1) Pacientes mayores o igual a 18 años. 

2) Pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos del Hospital del 

Trabajador. 

3) Pacientes que reciben el primer esquema antimicrobiano endovenoso restringido y 

semirestringido durante su estancia en la unidad.  

 
Criterios de exclusión:  
 

1) Pacientes en los cuales se descarta causa infecciosa durante el periodo que 

reciben tratamiento antimicrobiano.  

2) Confirmación de colonización microbiana.  

3) Suspensión de antimicrobianos en un periodo menor a 48 horas desde el inicio de 

antimicrobianos.  

4) Pacientes con limitación del esfuerzo terapéutico.  

 
La inclusión de pacientes al estudio para el seguimiento y levantamiento de datos se 

realizó según el siguiente algoritmo (Figura 1). 
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Figura 1: Criterios de inclusión y algoritmo de selección de pacientes. 
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Diseño del estudio 
 
En la figura 2 se muestra el diseño del estudio. Durante la etapa retrospectiva del 

estudio, previo a la incorporación del QFC en la UCI, un médico infectólogo realizaba 

interconsultas dirigidas a pacientes hospitalizados en esta unidad que cursaban con 

enfermedades infecciosas y/o que recibieron profilaxis peri-quirúrgicas, de lunes a 

viernes en horarios diurnos. El infectólogo determinaba la pertinencia de la terapia, 

realizando sugerencias a los equipos clínicos a cargo de los pacientes evaluados. 

Durante este periodo no se limitó o restringió la dispensación de las terapias 

antimicrobianas; no se realizaba seguimiento a pacientes que no fueran 

interconsultados y no fue posible realizar vigilancia de manera sistemática respecto al 

consumo o duración de las terapias antimicrobianas utilizadas. 

 

Durante el desarrollo de la etapa prospectiva del estudio se instauró un PROA de forma 

general en todos los servicios del HT y de forma particular se implementó un programa 

de intervenciones farmacéuticas a cargo de QFC en la UCI.  

 

Como parte de las estrategias generales del PROA se incluyeron las visitas periódicas 

de lunes a viernes o al menos 3 veces por semana de un médico infectológo al servicio 

clínico de la UPC, adicionalmente se clasificaron los antimicrobianos en grupos 

terapéuticos considerando aspectos como espectro de acción, toxicidad, impacto en 

la resistencia y costos directos. Los grupos están determinados como sigue: 

 

Antimicrobianos restringidos: para la utilización de este grupo terapéutico se 

requeririó un formulario de uso restringido (Anexo 1). La dispensación de éstos está 

sujeta a una auditoria prospectiva por el equipo PROA, con un tiempo de gracia de 72 

horas desde la dispensación. El monitoreo del uso de estos antimicrobianos está a 

cargo de la unidad de farmacia, quien recibió los formularios, registró y dispensó los 

fármacos indicados, siendo responsabilidad del QFC notificar y realizar sugerencias 

en relación a terapia antimicrobiana dispensada, al equipo de PROA. El médico 

infectólogo determinó la pertinencia de las sugerencias, registrando en la ficha clínica 

del paciente las sugerencias aceptadas. Posteriormente realiza el análisis pertinente 
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para aceptar, rechazar o cambiar la indicación del antimicrobiano dispensado. Los 

antimicrobianos de este grupo son: 

  

- Aztreonam 

- Ceftazidima/avibactam 

- Ertapenem 

- Imipenem/cilastatina 

- Meropenem 

- Moxifloxacino endovenoso 

- Daptomicina 

- Teicoplanina 

- Tigeciclina 

- Linezolid 

- Colistin 

- Anidulafungina. 

 

Antimicrobianos semi-restringidos: para la utilización de este grupo terapéutico no 

se requieró un formulario de uso restringido. Se realizó una auditoria prospectiva una 

vez que las indicaciones de este grupo cumplan al menos 3 a 7 días desde el inicio de 

la terapia dependiendo de la urgencia en su evaluación según la condición del 

paciente. El monitoreo del uso de estos antimicrobianos estuvo a cargo de la unidad 

de farmacia, quien a través de una planilla de registro interno levantó los datos de 

antimicrobianos prescritos, posología, servicio que prescribe el antimicrobiano, fecha 

de inicio de tratamiento, fecha de finalización del tratamiento, días totales de 

tratamiento, diagnóstico infeccioso y ajuste de dosificación. El QFC tenía la 

responsabilidad de notificar y realizar sugerencias en relación a terapia antimicrobiana 

dispensada al equipo de PROA. El médico infectólogo determinó la pertinencia de las 

sugerencias, registrando en la ficha clínica del paciente las sugerencias aceptadas. 

Posteriormente realiza el análisis pertinente para aceptar, rechazar o cambiar la 

indicación del antimicrobiano dispensado. Los antimicrobianos pertenecientes a este 

grupo son los siguientes:  
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- Amikacina 

- Ampicilina-sulbactam 

- Ampicilina 

- Azitromicina endovenosa 

- Cefepime 

- Ceftazidima 

- Ceftriaxona 

- Clindamicina 

- Ciprofloxacino endovenoso 

- Fluconazol endoveno 

- Metronidazol endovenoso 

- Moxifloxacino oral 

- Piperacilina/tazobactam 

- Trimetoprim-sulfamethoxazol endovenoso 

Vancomicina 

 

El farmacéutico clínico realizó las intervenciones al equipo clínico de UPC de lunes a 

viernes en horario hábil desde las 08:00 – 16:00 hrs. Las sugerencias fueron 

verbalizadas durante las visitas clínicas al residente de turno o en su defecto 

directamente al jefe técnico de la unidad de cuidados intensivos, dejando registro de 

las intervenciones en la ficha clínica del paciente.  

 

Las intervenciones realizadas al equipo clínico de UCI fueron verificadas y registradas 

en una planilla de uso interno por un evaluador externo previamente entrenado para 

dicho efecto. El evaluador externo fue un estudiante de 5° año de Química y farmacia 

de la Universidad Andrés Bello cursando su seminario de título como última instancia 

previo a la titulación de pregrado. Para evaluar la aceptación de las intervenciones se 

debió demostrar modificaciones posológicas en la farmacoterapia, cambios en la 

prescripción de antimicrobianos, notificaciones de eventos de seguridad y/o exámenes 

de laboratorio que fuesen concordantes con la sugerencia realizada. Estas se 

consideraron aceptadas si se efectuaron en el plazo máximo de 72 horas desde la 

intervención realizada por el QFC. 
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Por otra parte se informó y educó al equipo clínico respecto a eventos adversos 

relacionados al uso de antimicrobianos en la institución, dosis máximas permitidas, 

optimización de dosis en pacientes con características especiales y monitorización de 

niveles plasmáticos (Figura 2). Se llevó registro de los participantes en las reuniones 

de capacitación.   

 

 

 
 
Figura 2: Metodología e intervenciones según fase del estudio.  
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Variables del estudio 

 

Cura clínica (CC) 

 

Se definió cura clínica como la resolución o mejoría significativa de los síntomas y 

signos de infección sin la necesidad de utilizar antibióticos adicionales (escalamiento 

antimicrobiano). La CC se evaluó individualmente en los pacientes al 2°, 5° y 10° día 

desde el inicio del antimicrobiano restringido o semirestringido.  

 

De acuerdo a la evolución de la enfermedad infecciosa se definió según: 

 

Éxito de la terapia: 

 

- Que la curva de parámetros inflamatorios (incluida la proteína C reactiva y 

procalcitonina) disminuya al menos un 50% en relación al día 2°. 

- Ausencia de síntomas característicos de la infección o que la curva de 

temperatura descienda, con relación al día 2°. 

- No se requieran cambios de terapia antimicrobiana que asuman 

escalamiento durante el periodo de seguimiento, se desescale el tratamiento 

o se suspenda el tratamiento antimicrobiano inicial.  

 

 

Falla de la terapia:  

 

- La curva de parámetros inflamatorios persiste o aumenta en relación al día 

2°. 

- Empeoramiento de síntomas clínicos relevantes o la curva febril persiste o 

aumente con relación al día 2°. 

- Se requiera escalamiento de terapia antibiótica durante el periodo de 

seguimiento.  
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Para evaluar la cura clínica de los pacientes que cumplan los criterios de inclusión, se 

registraron los datos de antimicrobiano prescrito, diagnóstico infeccioso, PCR, PCT, 

síntomas y/o signos asociados al diagnóstico infeccioso y temperatura clasificándolos 

como afebril, sub-febril o febril (de acuerdo al promedio de mediciones realizado 

durante el día o las alzas térmicas registradas como mayor a 37,5°C), los días 2, 5 y 

10 desde el inicio de la terapia antimicrobiana. Si la terapia antimicrobiana no cumplió 

10 días de tratamiento, se consideró el día 5 como referencia para evaluar los criterios 

de cumplimiento de cura clínica.  

 

Consumo de antimicrobianos 

 

Durante el desarrollo del estudio se obtuvieron datos del consumo de antimicrobianos 

endovenosos de los grupos restringido y semirestringidos de cada etapa. El consumo 

fue determinado calculando la totalidad de frascos consumidos mensualmente por el 

servicio de UCI y finalmente como sumatoria en el periodo estudiado. Durante el 

periodo intervencional, se levantó el consumo de antimicrobianos a partir del año 2022, 

en un periodo equivalente de tiempo en relación al periodo retrospectivo para efectos 

de comparación.  

 

El consumo de antimicrobianos fue notificado por la unidad de farmacia que utiliza 

como referencia la receta electrónica y la salida de los materiales desde farmacia 

según la unidad y el paciente que solicita el antimicrobiano dispensado, documentando 

la búsqueda para los diferentes periodos establecidos y garantizando que los grupos 

fueran comparables. El consumo de antimicrobianos de las diferentes etapas fue 

establecido como Dosis Diaria Definida (DDD) x 1000 pacientes-día, tanto para 

antimicrobianos restringidos y semi-restringido. 

 

La DDD de cada antimicrobiano es establecida por la OMS según su clasificación ATC, 

disponible en: https://www.whocc.no/atc_ddd_index/. Finalmente, los datos de camas 

disponibles y porcentajes de ocupación fueron abastecidos por el departamento 

encargado del Hospital del trabajador, informados de forma mensual.   
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A partir de los datos de consumo de ambos periodos, se crearon planillas de consumo 

mensual para los antimicrobianos de uso restringido y semirestringido, se estableció 

la sumatoria del total de antimicrobianos estudiados para efectos de comparación entre 

los periodos.  

 

Costos asociados al consumo de antimicrobianos 

 

Durante los periodos establecidos en el presente estudio se determinó el costo directo 

total de antimicrobianos consumidos previamente obtenidos por las DDD calculadas, 

considerando la variable principal como costo unitario de frasco consumido. Se 

excluyeron costos relacionados con insumos necesarios para la preparación, 

administración o monitoreo de antimicrobianos, adicionalmente no se consideró  

costos de horas/hombre en relación a la labor de enfermería en la preparación y 

administración de antimicrobianos. Se establecerá el costo total de cada 

antimicrobiano consumido y la sumatoria total de antimicrobianos consumidos 

mensualmente, finalmente se compararán los promedios entre los periodos 

establecidos, así como por cada grupo de antimicrobianos.  

 

Intervenciones realizadas por el QFC 

 

Durante la fase prospectiva del estudio, se registraron las intervenciones realizadas 

por el QFC a los pacientes incluidos en este periodo. Fueron clasificadas como sigue: 

 

- Suspensión de terapia 

- Individualización de la terapia 

- Monitorización 

- Ajuste según cultivo 

- Inicio de tratamiento 

- Reporte de reacciones adversas 

- Otro (interacciones, tratamiento de RAM asociada a antimicrobianos, 

monitoreo de imagines, recomendaciones para la administración de 

antimicrobianos, entre otros).  
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Se calculó el porcentaje de pacientes intervenidos y la tasa de aceptación de las 

intervenciones realizadas.  

 

Recopilación de datos   

 

Se recolectó la información de todos los pacientes que cumplan los criterios de 

inclusión durante los periodos establecidos. Durante la fase final del estudio posterior 

al levantamiento de datos se realizó un muestreo aleatorio simple con reemplazo en 

cada de los periodos del estudio, para la selección del número de pacientes que 

cumpla el cálculo de tamaño muestral.  

 

Para comparar el principal objetivo del estudio se utilizó una herramienta de 

recolección de datos que incluye N° identificación paciente, edad, sexo, valoración de 

la severidad del paciente mediante la escala “Acute Physiology and Chronic Health 

disease Classification System II” (APACHE II), antimicrobiano prescrito, dosis utilizada, 

periodo de estudio (retrospectivo/prospectivo), diagnóstico infeccioso, valor basal de 

creatinina, valor basal de nitrógeno ureico, tasa de filtración glomerular, proteína c 

reactiva (PCR), procalcitonina (PCT), temperatura promedio o alza térmica, síntomas 

asociados a la enfermedad infecciosa. Los datos fueron registrados para establecer el 

éxito o falla en relación a la cura clínica de los pacientes estudiados en los diferentes 

periodos (Anexo 2 y 3).  

 

En relación al consumo de antimicrobianos y costos de antimicrobianos la recolección 

de la información se obtuvo desde la base de datos del servicio de Farmacia, la cual 

está compuesta por una planilla con actualización diaria, con los siguientes datos: 

Servicio que solicita el antimicrobiano, antimicrobiano consumido contabilizado en 

frascos y mes de la prescripción realizada, generando una tabla resumen con los datos 

respectivos a cada mes del año y antimicrobiano consultado. Para evitar sesgos en la 

búsqueda de los datos se utilizó una herramienta informática que utiliza algoritmos 

definidos para la búsqueda activa del consumo en los periodos restrospectivos y 
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prospectivos, garantizando la homogeneidad de ambos grupos consultados (Anexo 4 

y 5).  

 

Plan de análisis de datos 

 

Para evaluar la comparación de la proporción de pacientes que alcanzó CC en cada 

periodo se utilizó una tabla de contingencia de 2x2, expresando los grupos expuestos 

a la intervención, correspondiente al grupo de pacientes incluidos en el periodo 

prospectivo, y el grupo no expuesto a la intervención, correspondiente al grupo de 

pacientes del periodo retrospectivo. En las columnas se expresarán el resultado como 

variable cualitativa de tipo binaria (Sí/No) para establecer la frecuencia de cura clínica 

en ambos grupos. Para demostrar la significancia de los resultados se utilizará el test 

estadístico de Chi-cuadrado. Para el objetivo de CC se expresarán además los valores 

de riesgo relativo (RR) y número necesario a tratar (NNT). Adicionalmente se realizará 

un análisis multivariado en relación a las variables de interés de las características de 

la muestra.  

 

Para comprobar la hipótesis planteada del estudio se comparó la proporción de 

pacientes con cura clínica entre el periodo retrospectivo y el periodo prospectivo, de 

acuerdo a la siguiente fórmula:  

 

% 𝐴𝑢𝑚𝑒𝑛𝑡𝑜 𝑐𝑢𝑟𝑎 𝑐𝑙í𝑛𝑖𝑐𝑎 = (1 −

𝑁° 𝑝𝑎𝑐𝑖𝑒𝑛𝑡𝑒𝑠 𝑐𝑜𝑛 𝑐𝑢𝑟𝑎 𝑐𝑙í𝑛𝑖𝑐𝑎 (𝑝𝑒𝑟𝑖𝑜𝑑𝑜 𝑟𝑒𝑡𝑟𝑜𝑠𝑝𝑒𝑐𝑡𝑖𝑣𝑜)
𝑇𝑜𝑡𝑎𝑙 𝑑𝑒 𝑝𝑎𝑐𝑖𝑒𝑛𝑡𝑒 𝑖𝑛𝑐𝑙𝑢𝑖𝑑𝑜𝑠 (𝑝𝑒𝑟𝑖𝑜𝑑𝑜 𝑟𝑒𝑡𝑟𝑜𝑠𝑝𝑒𝑐𝑡𝑖𝑣𝑜)

𝑁° 𝑝𝑎𝑐𝑖𝑒𝑛𝑡𝑒𝑠 𝑐𝑜𝑛 𝑐𝑢𝑟𝑎 𝑐𝑙í𝑛𝑖𝑐𝑎 (𝑝𝑒𝑟𝑖𝑜𝑑𝑜 𝑝𝑟𝑜𝑠𝑝𝑒𝑐𝑡𝑖𝑣𝑜)
𝑇𝑜𝑡𝑎𝑙 𝑑𝑒 𝑝𝑎𝑐𝑖𝑒𝑛𝑡𝑒 𝑖𝑛𝑐𝑙𝑢𝑖𝑑𝑜𝑠 (𝑝𝑒𝑟𝑖𝑜𝑑𝑜 𝑝𝑟𝑜𝑠𝑝𝑒𝑐𝑡𝑖𝑣𝑜))

) ∗ 100 

 

Fórmula 1: Porcentaje de aumento de cura clínica entre los periodos. 

 

Para efectos de los objetivos específicos del presente estudios se consideró como 

variable el consumo de antimicrobianos en la UCI durante ambos periodos expresados 

como dosis diaria definida (DDD) la cual se calculó como sigue:  
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PA: principio activo; DDD: Dosis diarias definidas; ATB: antimicrobiano. 

 

Fórmula 2: Cálculo de DDD y DDD x 1000 camas – día. 

 

 

Se realizaron comparaciones para establecer diferencias entre los periodos de estudio 

I (retrospectivo) versus el periodo II (prospectivo). Adicionalmente se clasificaron 

grupos de antimicrobianos para comparar entre los periodos y así establecer 

magnitudes de cambios. 

 

Adicionalmente al consumo se determinó el costo total de antimicrobianos 

consumidos, considerando la variable principal como costo unitario de frasco 

consumido. Se excluyeron costos relacionados con insumos necesarios para la 

preparación, administración o monitoreo de antimicrobianos, asimismo no se 

consideraron costos de horas/hombre en relación a la labor de enfermería en la 

preparación y administración de antimicrobianos estudiados. Se estableció el costo 

total de cada antimicrobiano consumido y la sumatoria total de antimicrobianos 

consumidos mensualmente. Finalmente se compararon los promedios entre los 

periodos establecidos. Este indicador será calculado como sigue:  

 

𝐶𝑜𝑠𝑡𝑜 𝑡𝑜𝑡𝑎𝑙 𝑑𝑒 𝑎𝑛𝑡𝑖𝑚𝑖𝑐𝑟𝑜𝑏𝑖𝑎𝑛𝑜𝑠 = ∑(𝑡𝑜𝑡𝑎𝑙 𝑑𝑒 𝑓𝑟𝑎𝑠𝑐𝑜 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑢𝑚𝑖𝑑𝑜 𝑝𝑒𝑟𝑖𝑑𝑜𝑑𝑜 ∗ 𝑐𝑜𝑠𝑡𝑜 𝑓𝑟𝑎𝑠𝑐𝑜 𝑑𝑒 𝑎𝑛𝑡𝑖𝑚𝑖𝑐𝑟𝑜𝑏𝑖𝑎𝑛𝑜)   

 

Fórmula 3: Cálculo de costo total de antimicrobianos. 
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El valor fue expresado en pesos chilenos (CLP) de acuerdo al valor estipulado del 

antimicrobiano consultado en agosto del año 2022 aplicando un factor decreciente del 

índice precio al consumidor en Chile para los antimicrobianos consumidos durante el 

año 2019. 

 

Los indicadores secundarios relacionados con el tipo de intervención fueron 

clasificados de acuerdo a la naturaleza de la sugerencia realizada por el QFC, mientras 

que la tasa de aceptación de las intervenciones se ajustó a la siguiente fórmula: 

 

𝑇𝑎𝑠𝑎 𝑑𝑒 𝑎𝑐𝑒𝑝𝑡𝑎𝑐𝑖ó𝑛 𝑖𝑛𝑡𝑒𝑟𝑣𝑒𝑛𝑐𝑖𝑜𝑛𝑒𝑠 𝑓𝑎𝑟𝑚𝑎𝑐é𝑢𝑡𝑖𝑐𝑎𝑠 =
𝑁ú𝑚𝑒𝑟𝑜 𝑑𝑒 𝑖𝑛𝑡𝑒𝑟𝑣𝑒𝑛𝑐𝑖𝑜𝑛𝑒𝑠 𝑓𝑎𝑟𝑚𝑎𝑐é𝑢𝑡𝑖𝑐𝑎𝑠 𝑎𝑐𝑒𝑝𝑡𝑎𝑑𝑎𝑠

𝑁ú𝑚𝑒𝑟𝑜 𝑡𝑜𝑡𝑎𝑙 𝑑𝑒 𝑖𝑛𝑡𝑒𝑟𝑣𝑒𝑛𝑐𝑖𝑜𝑛𝑒𝑠 𝑓𝑎𝑟𝑚𝑎𝑐é𝑢𝑡𝑖𝑐𝑎𝑠 𝑟𝑒𝑎𝑙𝑖𝑧𝑎𝑑𝑎𝑠
∗ 100 

 

Fórmula 4: Tasa de aceptación de intervenciones farmacéuticas. 

 

 

Para evaluar la normalidad de los datos se utilizarán las pruebas estadísticas de 

Anderson-Darling, de acuerdo a los resultados obtenidos en estos test, se utilizarán 

pruebas paramétricas (t-test) o no paramétricas (U de Mann-Whitney) para la 

comparación de  las medias entre cada periodo. La significación estadística se asignó 

con un valor p <0,05. Todo el análisis será de dos colas. El análisis estadístico se 

realizará con GraphPad Prism v.9.0. 

 

Consideraciones éticas: El estudio fue evaluado y aprobado por el Comité de Ética 

Científica del Hospital del Trabajador. Dada las características del estudio, se requirió 

el acceso a la ficha clínica de pacientes críticos incluidos en el periodo retrospectivo, 

por lo cual se solicitó la exención del consentimiento informado. Para los pacientes 

incluidos en el periodo prospectivo se solicitó la autorización del uso de la ficha clínica 

mediante un consentimiento informado que fue aplicado al paciente seleccionado o a 

su tutor dada las condiciones clínicas del grupo de paciente estudiado. (Anexo 6). Se 

llevó registro de los pacientes incluidos en ambos periodos, omitiendo datos sensibles 

que pudieran individualizar a los pacientes asignando un código de uso interno para 

fines del estudio. Se llevó a cabo la notificación del informe de avance de proyecto de 
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investigación, señalando que no ocurrieron eventos adversos asociados a la 

intervención.  
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Resultados de la investigación 
 

Características de la muestra y resultados generales. 
 

Variables sociodemográficas y características clínicas: De un total de 46 pacientes 

estudiados se incluyeron 23 pacientes en el grupo control y el grupo intervenido, la 

edad promedio fue 52,8 años para el grupo control y 48 años para el grupo intervenido. 

El 87% de los pacientes eran del sexo masculino en el grupo control y 96% en el grupo 

intervenido, no se observaron diferencias estadísticamente significativas en estas 

variables como tampoco en la talla, peso, creatinina basal y la tasa de filtración 

glomerular entre los grupos. La variable de APACHE II mostro un promedio de 11,78 

para el grupo control, mientras que en el grupo intervenido se observó un valor 

promedio de 15,78 con una diferencia estadísticamente significativa (p=0,016).  Los 

datos se muestran en la tabla 1.  

 

Tabla 1: Características de los pacientes (n = 46 pacientes). 
 

Datos demográficos 
 Periodo I (Control)  Periodo II (Intervenido) p 

Numero pacientes 23 23  

Edad (años) 52,87 (28 - 71) 48,09 (23 - 82)  0,310 

Sexo masculino (%) 20 (87%) 22 (96%)  

Talla (m) 1,687 (1,55 - 1,80)  1,701 (1,50 - 1,80) 0,219 

Peso (kg) 75,87 (54 - 100)  75.65 (55 - 98) 0,955 

Creatinina basal (mg/dL) 0,963 (0,21 - 5,02) 1,425 (0,40 - 8,38) 0,165 

TFG basal ((mL/min) 143,4 (18 - 423)  132,2 (12 - 289)  0,666 

APACHE II  11,78 (2 - 21)  15,78 (6 - 30)  0,016 

 
Valores expresados en promedio. 
Valores entre paréntesis representan rango mínimo y máximo.  
TFG = tasa de filtración glomerular 
APACHE II = Physiology And Chronic Health Evaluation II 

 

El diagnóstico de ingreso principal para el grupo control fue traumatismo encéfalo 

craneano (TEC), seguido de politraumatismo (PLT) y finalmente el trauma 

raquimedular (TRM) diagnósticos que representan más del 85% de la muestra. Por 

otra parte, el diagnóstico principal del grupo intervenido fue PLT + TEC, seguido de 

PLT, TEC y finalmente el TRM estos diagnósticos representan más del 75% de la 

muestra, solo se encontraron diferencias significativas en relación a los pacientes con 
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TEC entre los grupos, sin embargo, esta variable no modificó los datos en el análisis 

multivariado.  

 

El diagnóstico infeccioso principal para el grupo control fue la neumonía asociada a 

ventilación mecánica (NAVM), seguida de neumonía aspirativa (NA), infecciones de 

piel y partes blandas (PYPB), traqueobronquitis (TQB) y sepsis sin foco (SSF). De 

forma similar en el grupo intervenido el diagnóstico principal fue NAVM, seguido de NA 

y bacteriemias, ninguno de estos representó una diferencia significativa. Los datos de 

ambos grupos se muestran en la tabla 2. 

 
Tabla 2: Diagnóstico de ingreso e infeccioso de los pacientes.  
 
Tipo de diagnóstico Periodo I (Control)  Periodo II (Intervenido) p 

Diagnóstico ingreso n (%)    

    
PLT  5 (21,74) 6 (26,09) >0,999 
TEC  9 (39,13) 2 (8,70) 0,035 
PLT + TEC  2 (8,70) 5 (21,74) 0,414 
TRM 4 (17,39) 3 (13,04) >0,999 
PLT + AT 0 (0) 1 (4,35) >0,999 
TA 2 (8,70) 1 (4,35) >0,999 
GQ 0 (0) 1 (4,35) >0,999 
IPP 0 (0) 1 (4,35) >0,999 
UGD 0 (0) 1 (4,35) >0,999 
FF 0 (0) 1 (4,35) >0,999 
IR 0 (0) 1 (4,35) >0,999 
TRA 1 (4,35) 0 (0) >0,999 
    
Diagnóstico infeccioso n (%)    

    
NAVM  8 (34,78) 7 (30,43) >0,999 
NA 3 (13,04) 4 (17,39) >0,999 
PYPB  0 (0) 2 (8,70) 0,488 
TQB 2 (8,70) 1 (4,35) >0,999 
SSF  2 (8,70) 1 (4,35) >0,999 
SFA  2 (8,70) 1 (8,70) >0,999 
BT  0 (0) 2 (8,70) 0,488 
ITU  3 (13,04) 1 (4,35) 0,607 
IPP 0 (0) 2 (8,70) 0,488 
EPM  0 (0) 1 (4,35) >0,999 
NAC 0 (0) 1 (4,35) >0,999 
ISQ 1 (4,35) 0 (0) >0,999 
AR 1 (4,35) 0 (0) >0,999 
OMC 1 (4,35) 0 (0) >0,999 

        
AR: Absceso renal; BT: Bacteremia; EPM: Empiema; IPP: Infección periprotésica; ITU: infección del tracto urinario; NA: Neumonía 
aspirativa; NAC: Neumonía asociada en la comunidad; NAVM: Neumonía asociada a ventilación mecánica; PLT: Politraumatizado; 
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PYPB: Piel y partes blandas; SSF: Sepsis sin foco; TEC: Traumatismo encéfalo craneano; TQB: Traqueobronquitis; TRA: Trauma 
toracoabdominal; TRM: Trauma raquimedular; TA: traumatismo abdominal; UGD: Ulcera gastroduodenal; GQ: Gran quemado; 
FF: Fractura facial; IR: insuficiencia respiratoria.   
 
 

Intervenciones del QFC durante las visitas clínicas en UCI. 

 

Durante las visitas clínicas realizadas en la UCI junto al equipo multidisciplinario, el 

QFC realizo un total 144 intervenciones, de las cuales la monitorización terapéutica 

fue la principal, esta incluyó medición de niveles plasmáticos o parámetros para 

evaluar seguridad de la terapia. En orden decreciente sigue las suspensiones de 

terapia, que incluyeron el espectro antimicrobiano o tiempo de tratamiento inadecuado, 

individualizaciones de la terapia antimicrobiana, que incluyen ajustes de dosificación y 

simulación PK/PD, ajustes según cultivos, inicios de tratamiento y reportes de 

reacciones adversas a medicamentos (RAM). Finalmente se realizaron otras 

intervenciones que no incluían ninguna de las categorías mencionadas anteriormente, 

estas incluyeron interacciones farmacológicas, traslape vía oral, recomendaciones 

equipo de enfermería, entre otras. La tasa de aceptación de las intervenciones alcanzo 

un 93%. Los datos se muestran la Figura 3.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3: Clasificación de las intervenciones realizadas por el QFC.  
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Comparación de la proporción de paciente con cura clínica entre los periodos 
estudiados. 
 
De los 46 pacientes estudiados, 23 pacientes pertenecientes al grupo control solo 10 

pacientes lograron cura clínica representando al 43,48%, mientras que 13 pacientes 

no lograron cura clínica, equivalentes al 56,52%. Por otra parte, del grupo intervenido 

el total de 23 pacientes, 18 lograron cura clínica representando el 78,26%, mientras 

que solo 5 pacientes no lograron cura clínica en este periodo equivalente al 21,74%. 

Al comparar los grupos mediante la prueba de chi-cuadrado se obtiene un aumento de 

cura clínica de 44,54 % con diferencia significativa p = 0,0078. La medida logró 

aumentar la proporción de pacientes con CC, con un riesgo relativo (RR) de 1,80 (1,11 

– 3,15), por lo cual se necesita un número necesario a tratar (NNT) de 2,87 (1,78 – 

27,94) pacientes para conseguir CC en el grupo intervenido. Los datos se muestran 

en la figura 4.  

 

Al realizar un análisis multivariado se puede establecer que los objetivos de CC 

ajustados por sexo, edad y APACHE II permiten establecer un RR 15,23 (2,19 – 

105,75) p = 0,006, mientras que al ser ajustado por APACHE II permitió establecer un 

RR 10,91 (2,02 – 58,83) p= 0,005. Esto determina que la intervención para conseguir 

CC es más probable en pacientes con mayor riesgo de muerte, es decir un puntaje de 

APACHE II mayor, y pacientes de mayor edad. 
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Figura 4: Comparación de la proporción de pacientes con cura clínica entre los 
periodos.  
 
 

 

Estrategias de estandarización del uso de fármacos anti-infecciosos.  
 
Durante el periodo intervencional del estudio se realizaron actividades y protocolos 

relacionados con la optimización, preparación, administración y el uso de 

antimicrobianos en la unidad de paciente crítico. Estas instancias buscan contribuir a 

un programa de intervenciones farmacéuticas para estandarizar y mejorar la calidad 

del uso de antimicrobianos en pacientes que cursan con cuadros infecciosos en la 

unidad de paciente crítico.   
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Dilución y velocidad de administración de antimicrobianos. 
 
Se recopilaron los principales antimicrobianos utilizados en el centro hospitalario y se 

definieron los parámetros de interés para garantizar el uso estandarizado incluyendo 

los siguientes datos: familia terapéutica, principio activo, presentación del fármaco 

(forma farmacéutica), dosis por kg/peso, dosis máxima diaria, reconstitución, 

compatibilidad en solución, dilución recomendada, tiempo de administración, 

estabilidad de la droga en dilución y observaciones (Anexo 7).  

 
En relación con esta medida se realizó una capacitación al equipo de enfermería como 

instancia para repasar aspectos relacionados con parámetros PK/PD y la optimización 

de antimicrobianos (Anexo 8).   

 

Capacitación al equipo médico “Dosis máximas de antimicrobianos y monitorización”. 
 
Se realizó una capacitación al equipo médico que incluyo conceptos de optimización 

de dosis de antimicrobianos en situaciones clínicas especiales que requirieran dosis 

off-label, dentro de las situaciones clínicas más relevantes se encuentran pacientes 

con pesos extremos (obesos), hiperfiltradores, altos volúmenes de distribución e 

hipoalbuminemia. Adicionalmente se comentaron los principales criterios para 

monitorizar la terapia antimicrobiana y los objetivos terapéuticos que se persiguen en 

cada situación clínica, dependiendo del antimicrobiano utilizado (Anexo 9).   

 
 

Implementación de un “Programa de optimización de antimicrobianos en el Hospital 
del trabajador”. 
 
En concordancia con la “Norma General Técnica N°210 para la racionalización del uso 

de antimicrobianos en la atención clínica” promulgada por el Ministerio del Salud, se 

implementó un PROA en el Hospital del Trabajador que busca optimizar el uso de 

antimicrobianos con el objetivo de mejorar los resultados clínicos, promover la costo-

efectividad de las terapias y reducir los niveles de resistencia a los antimicrobianos. El 

protocolo incluye la clasificación de antimicrobianos en 3 grupos terapéuticos (acceso, 

vigilancia (semirestringidos) y reserva (restringidos), la conformación y funciones de 
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cada integrante del PROA y por último los indicadores necesarios para el seguimiento 

de los objetivos propuestos (Anexo 10).   

 
 

 

Consumo de antimicrobianos entre los periodos de estudio.  
 
El consumo global de antimicrobianos entre los periodos resultó en un promedio de 

14,96 DDD x 1000 pacientes/día en el grupo control con una desviación estándar 

de 6,36 versus 17,69 DDD x 1000 pacientes/día en el grupo intervenido con una 

desviación estándar de 3,51, sin embargo, esta diferencia no fue estadísticamente 

significativa (p = 0,31). Ver figura 5.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Figura 5: Comparación consumo total de antimicrobianos entre los periodos.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



41 
 

Consumo de antimicrobianos según grupo terapéutico. 
 

El en el periodo intervenido aumentó el consumo de cefalosporina en un 368,56% 

(p < 0,0001), carbapenémicos disminuyó en un 6,76% (p = 0,505), colistin 

disminuyó en un 83,08% (p = 0,153), tigeciclina disminuyó un 65,84% (p = 0,310), 

antifúngicos aumentaron un 143,03% (p = 0,281), vancomicina aumento un 52,36% 

(p = 0,129), Piperacilina-tazobactam aumentó un 16,16% (p = 0,721), amikacina 

disminuyó un 19,88% (p = 0,674) y cotrimoxazol aumentó un 11,26% (p = 0,903). 

Los resultados se expresan en la tabla 3.  

 
 
Tabla 3: Consumo de antimicrobianos según grupo terapéutico. 

 
 

Consumo de antimicrobianos (DDD/1000 pacientes-día) 

Grupo ATB 
Periodo I 
(Control)  

Periodo II 
(Intervenido) 

Magnitud de 
cambio 

%  p 

Cefalosporinas 0,429 2,012 1,58 368,56% 
 

<0,0001 

Carbapémicos 2,575 2,401 0,17 6,76% 
 

0,505 

Colistin 1,326 0,224 1,102 83,08% 
 

0,153 

Tigeciclina 0,963 0,329 0,634 65,84% 
 

0,310 

Antifúngicos 0,756 1,838 1,082 143,03% 
 

0,281 

Vancomicina 2,095 3,192 1,097 52,36% 0,129 

Piperacilina-
tazobactam 

1,819 2,113 0,294 16,16%  0,721 

Amikacina 0,805 0,645 0,160 19,88% 
 

0,674 

Cotrimoxazol 2,681 2,983 0,302 11,26% 0,903 

Quinolonas 0,9750 0,3875 0,588 60,26%  0,035 

              

 
 
Tomando en consideración el consumo de carbapenémicos como grupo terapéutico 

se evidenció un aumento del consumo de ertapenem de 449,22% (p = 0,163), una 

disminución de imipenem en un 64,85% (p = 0,066) y meropenem en un 87,74% (p = 

0,035), en el periodo intervenido. Ver tabla 4.  
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Tabla 4: Consumo especifico de carbapenémicos. 
 
 

Consumo de carbapenémicos (DDD/1000 pacientes-día) 

Grupo ATB 
Periodo I 
(Control)  

Periodo II 
(Intervenido) 

Magnitud de 
cambio 

%  p 

Ertapenem 0,115 0,634 0,518 449,22% 
 

0,163 

Imipenem 2,730 0,960 1,771 64,85% 
 

0,066 

Meropenem 0,454 0,056 0,398 87,74% 
 

0,035 

              

 

 
Al comparar el consumo de cefalosporinas como grupo terapéutico se evidenció un 

aumento del consumo de ceftriaxona en un 295,28% (p = 0,017) y ceftazidima en un 

210,27% (p = 0,096). No fue posible establecer magnitudes de cambio para cefepime 

y ceftazidima/avibactam. Ver tabla 5.  

 
 
Tabla 5: Consumo especifico de cefalosporinas. 
 

Consumo de cefalosporinas (DDD/1000 pacientes-día) 

Grupo ATB 
Periodo I 
(Control)  

Periodo II 
(Intervenido) 

Magnitud de 
cambio 

%  p 

Ceftriaxona 0,238 0,939 0,701 295,28% 
 

0,017 

Cefepime 0,000 0,285 0,285 -  0,051 

Ceftazidima 0,194 0,601 0,408 210,27% 
 

0,096 

Ceftazidima/avibactam 0,000 0,186 0,186 -  0,160 

              

 
 
En cuanto al uso quinolonas no hubo consumo de  levofloxacino y moxifloxacino Se 

disminuyó el consumo de ciprofloxacino en un 60,26% (p = 0,035). Ver Tabla 6. 
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Tabla 6: Consumo especifico de Quinolonas.  
 
 

Consumo de carbapenémicos (DDD/1000 pacientes-día) 

Grupo ATB 
Periodo I 
(Control)  

Periodo II 
(Intervenido) 

Magnitud de 
cambio 

%  p 

Ciprofloxacino 0,975 0,388 0,588 60,26% 
 

0,035 
Levofloxacino 0,000 0,000     

Moxifloxacino 0,000 0,000     

              

 
 
Resultados clínicos complementarios. 
 
Al analizar la posible diferencia en mortalidad y días de hospitalización en ambos 

grupos, no fue posible determinar que hubo alguna influencia producto del paquete de 

intervenciones realizado. Los datos se muestran en la tabla 7. No se lograron 

diferencias significativas respecto al ajuste por variables como sexo, edad y APACHE 

II.  

 
Tabla 7: Resultados clínicos complementarios.  

 

Parámetro 
Periodo I 
(Control)  

Periodo II (Intervenido) p 

Mortalidad global (%) 8,70 13,04 0,6357 
Mortalidad a 90 días (%) 0  8,70 0,1482 

Días de hospitalización en UCI (días) 16 18 0,9176 
        

 
 

Costo total de antimicrobianos 
 

 
El costo total de antimicrobianos fue mayor en el grupo intervenido con un costo 
promedio mensual aproximado de $4,3 millones versus un $2,4 millones en el grupo 
control, sin embargo, dada la variabilidad del consumo entre los meses la diferencia 
no fue estadísticamente significativa con un p = 0,11. Ver figura 6.  
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Figura 6: Comparación del costo total de antimicrobianos entre los periodos. 
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Discusión 
 
El Hospital del Trabajador es un centro especialista en el manejo de pacientes 

traumatológicos, sin embargo, durante los años 2020 y 2021 funcionó como un centro 

de derivación y urgencias para el manejo de pacientes infectados por Sars-CoV-2 al 

igual que la mayoría de los centros hospitalarios de alta complejidad en Chile. 

Asumiendo esta realidad es que se compararon dos periodos previo al inicio de la 

pandemia (año 2019) y posterior (año 2022) con la intención de rescatar los datos de 

pacientes que representaran la realidad local y sus principales características desde 

el punto de vista infeccioso. Durante este periodo se incluyó, dentro del equipo de 

profesionales, un QFC que asumió labores asistenciales relacionadas con la 

optimización de la terapia farmacológica de los pacientes hospitalizados en la UPC 

entre otras labores.  

 

Considerando el alto consumo de antimicrobianos que se mantiene a nivel mundial, el 

pobre desarrollo de nuevos antimicrobianos y sumado a esto la pandemia, que 

aumentó el consumo de antimicrobianos relacionado con los largos periodos de 

ventilación mecánica sobre todo en UPC, aceleraron las medidas que se tomaron en 

la relación al control del uso de antimicrobianos. En consecuencia se aprobó la norma 

técnica N°210 para la racionalización del uso de antimicrobianos en la atención clínica. 

Las estrategias relacionadas con el PROA fueron adoptadas a la UCI del Hospital del 

Trabajador durante el segundo semestre del 2021 y continúan hasta ahora, 

adicionalmente la incorporación del QFC y las intervenciones realizadas durante las 

visitas clínicas permitieron mejorar la cura clínicas de los pacientes hospitalizados en 

UCI que recibieron tratamiento antibiótico restringido y semirestringido.  

 

 

Programa de intervenciones farmacéuticas en UCI. 

 

Las estrategias implementadas consideraron la estandarización y creación de 

protocolos relacionados con la preparación y administración de antimicrobianos, que 

fueron parte de las medidas para garantizar prácticas seguras de manejo de 



46 
 

medicamentos, en concordancia con las recomendaciones realizadas por la “American 

Journal of Health-System Pharmacy” (40). Considerando además la variabilidad en el 

uso de antimicrobianos (41), se incluyeron medidas para homogenizar los tiempos de 

administración de antimicrobianos para garantizar el cumplimiento de objetivos PK/PD. 

 

La monitorización fue otro punto crucial en el equipo de salud, ya que son medidas 

que están relacionadas principalmente con el cumplimiento de objetivos terapéuticos 

PK/PD y la reducción de la toxicidad asociada al uso de antimicrobianos (42,43).  

 

Las educación al equipo de salud tanto médico como de enfermería, respecto a la 

dosificación de antimicrobianos y los factores que inciden en la utilización de dosis 

máximas están relacionados con mejorar la adecuación de la terapia individualizada a 

las características de los pacientes, como se ha demostrado en estudios donde el QFC 

a través de la educación y la adherencia tanto a guías clínica mundiales como locales 

han permitido el uso apropiado de antimicrobianos 5,23 veces más respecto a su 

comparador (OR, 5.23; 2.68 a 10.23) (44). 

 

La implementación del PROA en la UCI permitió establecer medidas de restricción del 

uso de antimicrobianos y medidas de auditorías prospectivas que en múltiples estudios 

han demostrado ser la principal intervención que está relacionada con la reducción del 

costo y uso de antimicrobianos en la UCI, sin afectar la mortalidad (45).  

 

Las principales tres intervenciones del QFC durante las visitas clínicas estuvieron 

relacionadas con la monitorización terapéutica con el objetivo de medir niveles 

plasmáticos y establecer parámetros de seguimiento de las terapias, en este sentido 

los metaanálsis basados en objetivos asociados a PROA a nivel intrahospitalario han 

establecido que la monitorización terapéutica de drogas se relaciona con mantener o 

disminuir los días de hospitalización, además de menores tasas de nefrotoxicidad en 

comparación al grupo control (46). En segundo lugar la suspensión de terapias 

innecesarias que los estudios han no demostrado de forma consistente su implicancia 

en la mortalidad. Finalmente la individualización de las terapias que tenía relación con 

ajuste de dosificaciones y dosis guiada por el QFC se han relacionado con el logro de 
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objetivos terapéuticos, menores días de terapia antimicrobiana y por último mayor 

seguridad (47). Los datos coinciden con otros estudios donde las intervenciones del 

QFC en una UCI se relacionan con el uso de antimicrobianos hasta en un 81,3%, 

donde principalmente se realizaron ajuste de dosificación con un 55,8%, 

discontinuación de terapias innecesarias con un 16,6%, cambios de la terapia 

antimicrobiana con un 11,8% y monitorización terapéutica de drogas con un 4,3% (48). 

Por otra parte las intervenciones del QFC en pacientes sépticos en UCI que requieren 

terapia de reemplazo renal (TRR) se relacionan principalmente con el logro objetivos 

terapéuticos PK/PD y menores días de hospitalización en la unidad, dentro de las 

principales intervenciones realizadas en este estudio destaca los cambios de 

regímenes posológicos de acuerdo al tipo de (TRR) y correcciones en la dosis de carga 

de antimicrobianos (49).  

 

Características basales de los pacientes.  

 

Durante los periodos estudiados no se encontraron diferencias significativas en las 

variables sociodemográficas, de hecho más del 85% de los pacientes ingresado al 

Hospital del Trabajador son hombres de edad promedio entre 48 y 52 años. La TFG 

fue mayor a 130 mL/min en ambos grupos, este puede interpretarse como una función 

renal hiperfiltradora que se ha relacionado con niveles de antibióticos sub-terapéuticos 

en pacientes críticos traumalógicos (50). En este sentido las recomendaciones en 

varios estudios proponen medidas para la identificación de pacientes con factores de 

riesgo y aumento de la dosificación de antimicrobianos sobre todo las primeras 48 

horas desde el ingreso (51), factor que estuvo estrechamente relacionado con la 

monitorización terapéutica que fue la principal intervención por el QFC. 

 

 Por otra parte la severidad de la enfermedad y el riesgo de mortalidad relacionado con 

el APACHE II fueron mayor en el grupo intervenido con un promedio de 15,78 con un 

rango entre 6 – 30 puntos. Un estudio que comparó las escalas predictivas de 

mortalidad en pacientes críticos traumatológicos demostró que la mortalidad 

aumentaba 1,18 veces por cada punto de APACHE II, en promedio los pacientes 

fallecidos tenían puntajes cercanos a 22,3 puntos (52).  
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Los principales motivos de ingreso a la UCI estuvieron relacionados con traumatismos 

de alta energía que resultaron en pacientes politraumatizados con o sin traumatismo 

encéfalo craneano, abarcando más del 68% en el grupo control versus el 56% en el 

grupo intervenido, en comparación con otro estudio que evaluó la mortalidad de los 

pacientes ingresados a hospitales de trauma versus centros no traumatológicos, 

estableció que el principal mecanismo de trauma estuvo relacionado con traumatismo 

de alta energía en un 53,2 % (53), similar a los datos obtenidos en este estudio.  

 

Las infecciones en pacientes traumatológicos son frecuentes, un estudio estableció 

que 37% de los pacientes desarrollan algún tipo de infección durante su estadía 

hospitalaria y los principales sitios están relacionados con infecciones respiratorias 

bajas en 28%, infecciones del tracto urinario en un 24%, infecciones de piel y partes 

blandas en un 18% o infecciones abdominales en un 5% (54). Estos datos coinciden 

con los expuestos en el presente estudio, en el cual se encontró que el principal 

diagnóstico infeccioso fue la neumonía asociada a ventilación mecánica con más del 

30% en ambos grupos, seguido de infecciones del tracto urinario, finalmente 

infecciones de piel y partes blandas. Adicionalmente se ha establecido que los 

pacientes traumatológicos representan un factor de riesgo para el desarrollo de sepsis, 

en una revisión realizada en España durante 6 años demostró que los pacientes 

traumatológicos tiene una mayor mortalidad incluso que pacientes quirúrgicos y 

médicos (55), otro estudio reportó que los pacientes traumatológicos que desarrollan 

sepsis tienen un 23,1% de mortalidad (37). 

 

Cura clínica y otros resultados con impacto clínico.  

 

Respecto a los resultados clínicos en el presente estudio se estableció que el grupo 

intervenido obtuvo una mayor proporción de pacientes con CC, afirmando la hipótesis 

planteada, en este sentido se logró aumentar la CC en un 44,54% respecto al grupo 

control, resultando la intervención ser un factor protector con un RR de 2,314 y un NNT 

de 2,739. Un estudio de gerenciamiento de antimicrobianos a cargo de un farmacéutico 
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y apoyo de un médico infectólogo lograron resultados similares, aumentando en 19,5% 

la cura clínica respecto al grupo control (56). Varios estudios han evaluado la relación 

entre cura clínica y tratamientos antimicrobianos acortados en neumonias, 

demostrando que tratamiento con pulsos cortos no disminuyen la proporción de 

pacientes con cura clínica en comparación pulsos extendidos de antimicrobianos, 

además han logrado disminuir los eventos adversos graves versus el grupo control 

(57,58). Por último, los estudios que han comparado el uso de antimicrobianos 

bactericidas versus bacteriostáticos, en infecciones de piel y partes blandas, 

abdominales y neumonía han demostrado que la cura clínica se mantiene equivalente 

entre los grupos (59).  

  

Los resultados que generan mayor impacto están relacionados con la mortalidad y días 

de hospitalización, sin embargo lograr esto es bastante complejo y asume dificultades 

metodológicas a la hora de conseguirlo, de hecho se han descrito limitantes asociadas 

a los estudios cuasiexperimentales para demostrar este tipo resultados que tiene 

relación con las mejoras en la práctica clínica luego de la implementación de las 

medidas o sesgos de selección respectos a la comparación de los grupos en relación 

a la gravedad de los pacientes, edad o comorbilidades (60). De esta manera es 

relevante mencionar que las recomendaciones sugieren utilizar la mortalidad como un 

parámetro que no empeora al momento de hacer uso apropiado de antimicrobianos 

(45). El presente estudio evaluó de forma complementaria algunos resultados clínicos 

que no demostraron diferencias en la mortalidad a 90 días, mortalidad global y días de 

hospitalización entre los grupos ver tabla 7.  

 

Consumo de antimicrobianos 

 

El consumo total de antimicrobianos fue mayor en el grupo intervenido, sin embargo 

no se encontraron diferencias significativas entre los periodos, esto discrepa con 

algunos estudios que demostraron una reducción del consumo total de antimicrobianos 

en al menos un 20%, luego de la implementación de un PROA (61). Pese a que la 

intervención se consideró un éxito en términos del objetivo principal, no se logró 

obtener una disminución en el consumo global, esto podría tener varias explicaciones 
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en primer lugar la incorporación de un QFC a la unidad de cuidados intensivos está 

asociada con la optimización de antimicrobianos lo cual conlleva en muchas 

oportunidades el uso de dosis altas en pacientes en estado grave, esto tiene relación 

con las características basales del grupo intervenido el cual tiene un mayor gravedad 

determinada por APACHE II ver tabla 1. Por otra parte durante el periodo 

intervencional se agregó un nuevo antimicrobiano, una cefalosporina de quinta 

generación más un inhibidor de betalactamasas, al arsenal farmacoterapéutico, que 

se utilizó con el objetivo del tratamiento de bacilos gram negativos multidrogo 

resistentes. 

  

El consumo global de cefalosporinas aumentó en un 368,56% entre los periodos, al 

realizar un análisis individual se puede demostrar que la cefalosporina que representa 

el mayor consumo es ceftriaxona y esto determina en gran medida la susceptibilidad 

de los patógenos tratados en la unidad, pero cabe destacar que esto supone una alerta 

futura en la relación a la expresión de betalactamasas de espectro extendido en bacilos 

gram negativos y el desarrollo de diarrea asociada a Clostridium difficile (61,62). Por 

otra parte y como una medida protectora en relación al desarrollo de Clostridium 

difficile se evidenció una disminución el consumo de fluoroquinolonas en más de un 

60%. En comparación a otros estudios los resultados son dispares, por un lado un 

estudio que incorporó un PROA más un farmacéutico en UCI de un hospital español, 

evidenció la disminución del consumo global de cefalosporinas manteniendo el 

consumo de quinolonas (63), mientras que un estudio realizado en Colombia demostró 

mantener el consumo de Cefalosporinas y disminuir el consumo de quinolonas (56).  

 

De forma general el consumo de carbapenémicos disminuyó en un 6,76% sin 

diferencias significativas entre los periodos ver tabla 3. Sin embargo, el mayor impacto 

de esta medida se reflejó en la disminución del consumo de Meropenem en más de un 

87% e Imipenem en más de un 64% ver tabla 4. Esto tiene directa relación con 

disminuir la presión selectiva de enterobacterias y pseudomonas resistentes a 

carbapenémicos, que son problemas emergentes de resistencia a nivel mundial 

(64,65). Los estudios con metodologías similares lograron disminuir el consumo de 

carbapenémicos, pero con resultados dispares en relación al consumo de imipenem y 
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meropenem (56,63). Un estudio que implementó un PROA a cargo de un farmacéutico 

clínico realizado en Costa Rica, demostró resultado similares en relación al consumo 

de carbapénemicos, logrando aumentar el consumo de Ertapenem en un 17,4% y 

disminuir el consumo de Meropenem en un 19,1% con diferencias significativas entre 

los periodos (66). Este resultado se considera como un logro en términos de disminuir 

la resistencia y los impactos en la UCI a nivel local, sin embargo deberán serán 

evaluados en el tiempo, reforzando las instancias y las medidas que se adoptaron en 

este estudio. 

 

En relación al consumo de colistin, tigeciclina y aminoglucosidos disminuyeron pero no 

se logró demostrar diferencias significativas entre los periodos, las razones para 

evidenciar esta disminución pueden estar relacionadas con la incorporación de 

cefalosporinas de quinta generación al arsenal farmacoterapeútico, que es la 

alternativa de reemplazo para el tratamiento de infecciones por bacilos gram negativos 

multidrogoresistente incorporada en las últimas guías clínicas internacionales (67). 

 

 

Limitaciones del estudio 

 

Este trabajo tiene varias limitantes, en primer lugar se trata de un estudio monocentrico 

y quasiexperimental afectando la validez externa (68), en relación esto las variables 

de distribución del consumo de antimicrobianos son relativas a las características de 

los pacientes hospitalizados y el perfil de infecciones que estos desarrollan, 

adicionalmente los perfiles de resistencia endémicos y protocolos internos determinan 

en gran medida las características y tiempo de tratamiento de los diferentes 

antimicrobianos disponibles en el arsenal. En segundo lugar el periodo de estudio 

limita los objetivos esperados en relación al consumo de antimicrobianos, ya que, los 

trabajos que han demostrado mayor impacto en el consumo de antimicrobianos 

conllevan un tiempo de implementación de al menos 1 a 2 años (61), el presente 

trabajo limitó el tiempo de intervención a 8 meses por razones académicas para 

permitir la comparación de periodos iguales entre los grupos. Respecto a otros 

estudios, si bien muchos de los resultados obtenidos impactan en los perfiles de 
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resistencia antimicrobiana o en criterios de seguridad microbiológica, no se 

incorporaron los resultados en relación a los perfiles de resistencia entre los periodos, 

sin embargo, estos resultados se pueden obtener de manera retrospectiva y serian de 

utilidad para futuras conclusiones en el centro asistencial.   
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Conclusiones 

 

La incorporación de un QFC a la UCI, en conjunto con la aplicación de un PROA a 

nivel institucional, permitió mejorar la proporción de paciente con cura clínica entre los 

periodos comparados, sin embargo, no se logró disminuir otros objetivos clínicos 

complementarios como mortalidad o días de hospitalización.  

 

El programa de intervenciones farmacéuticas contempló tanto estrategias generales 

como específicas. En relación a las medidas generales se logró instaurar la restricción 

del consumo de antimicrobianos de uso restringidos y auditorias prospectivas de 

antimicrobianos de uso semi-restringido, por otro lado, tanto las medidas de educación 

al equipo de salud como las intervenciones del QFC en las visitas clínicas, 

contribuyeron al desarrollo del programa, el conocimiento por parte del equipo de 

salud, mejorar la cura clínica de los pacientes y modificar patrones de consumo de 

antimicrobianos de amplio espectro con importancia clínica y microbiológica.  

 

Los patrones de consumo se vieron modificados entre los periodos estudiados; 

aquellos con mayor relevancia se evidencian en un aumento considerable del uso de 

cefalosporinas y una disminución del consumo de quinolonas. Por otra parte se 

demostró una disminución significativa en el consumo de meropenem además de 

imipenem, los impactos en este sentido deberán ser evaluados en el tiempo en 

consideración de los perfiles de resistencia locales.  

 

Este trabajo deja la puerta abierta para futuras intervenciones que permitan evaluar 

las características y la calidad del uso de antimicrobianos en UCI además de mejorar 

las limitantes en relación a la intervención y la medición de objetivos microbiológicos.  
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Glosario 
 
APACHE II Physiology And Chronic Health Evaluation II 

AR Absceso renal 

BT Bacteriemias 

CC Cura clínica 

DDD Dosis diaria definida 

EMP Empiema 

FF Fractura facial 

GQ Gran quemado 

HT Hospital del Trabajador 

IPP Infección periprotésica 

IR Insuficiencia respiratoria 

ITU Infección del tracto urinario 

NAC Neumonía asociada en la comunidad 

NAVM Neumonía asociada a ventilación mecánica 

NA Neumonía espirativa 

NNT Número necesario a tratar 

PK/PD 
Pharmacokinetics and pharmacodynamics (farmacocinética y 
farmacodinamia) 

PLT Politraumatismo 

PROA Programa de optimización de antimicrobianos 

PYPB Infección de piel y partes blandas 

QFC Químico farmacéutico clínico 

RR Riesgo relativo 

SSF Sepsis sin foco 

TA Trauma abdominal 

TEC Traumatismo encéfalo craneano 

TFG Tasa de filtración glomerular 

TQB Traqueobronquitis 

TRA Trauma toracoabdominal 

TRM Trauma raquimedular 

UCI Unidades de cuidados intensivo 

UPC Unidad de paciente crítico 

UTI Unidad de cuidados intermedios 
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Anexos 
 

Anexo 1: Uso restringido de antimicrobianos del Hospital de trabajador 
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Anexo 2: Herramienta de recolección de datos 
 

 

Ficha de registro Unidad de cuidados intensivos (UCI) Hospital del Trabajador  
 

Nombre: 

Edad: 

N° registro interno: 

Cama: 

 

Fecha ingreso UCI: 

Fecha egreso UCI: 

APACHE II Peso: VMI SI                   | NO  

SOFA Estatura: Sedación SI                   | NO 

CVC SI     | NO Crea    

CVCP SI     | NO BUN    

CUP SI     | NO TFG 

calculada 

   

LA SI     | NO ClCr (24 

hrs) 

   

Diagnósticos: 

 

 

Antecedentes mórbidos: 

 

 

Diagnóstico infeccioso: 

 

 

Antimicrobiano utilizado 

Antimicrobiano Dosis Frecuencia Vía de 

administración 

Fecha de inicio Fecha de término 

1.      

2.      

3.      

4.      

Parámetros inflamatorios/ signos vitales / síntomas 

 Fecha 1 | 2 Fecha 3 | 4 Fecha 5 | 6 Fecha 7 | 8 Fecha 9 | 10 

PCR      

PCT      

Leucocitos      

Temperatura      

FC      

FR      

Sintomatología      

Fecha/Cultivos CAET URO HMC CVC / LA  OTRO 

 



63 
 

Anexo 3: Consolidación de datos de tasa de cura clínica 
 

 Tasa de cura clínica 

 

N° identificación 

paciente 

Periodo de estudio 

(Retrospectivo/prospectivo) 

Resultado cura clínica 

(éxito/fracaso) 

1       

2       

3       

4       

5       

6       

7       

8       

9       

10       

11       

12       

13       

14       

15       

16       

17       

18       

19       

20       

21       

22    

23    
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Anexo 4: Servicio de farmacia - consumo de antimicrobianos expresado en cantidad 
de frascos dispensados. 
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Anexo 5: Herramienta de consolidación de datos - consumo mensual de 
antimicrobianos expresados como DDDx1000 paciente-día. 
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Anexo 6: Consentimiento informado 
 

 
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA REVISIÓN DE FICHA CLÍNICA 

 
 
Investigador Responsable: Marcelo Esteban Urtubia Evert 
Servicio o Departamento: Servicio de paciente crítico (UPC) 
 
Código numérico asignado:…………………………….  
 
 
Antes de tomar la decisión de participar en la investigación, lea cuidadosamente este 
formulario de consentimiento y discuta cualquier inquietud que usted tenga con el investigador.  
 
 
1.- Se solicita su autorización o en su defecto la de su tutor a cargo para el acceso a los datos 
de la ficha clínica que incluyen la utilización de medicamentos, parámetros de laboratorio, 
signos vitales y otros que se requieran para el trabajo de investigación “Intervenciones del 
farmacéutico clínico en pacientes que reciben tratamiento antibiótico restringido y 
semirestringidos de pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos de un 
hospital traumatológico”. Cuya finalidad es evaluar aspectos económicos y clínicos asociados 
al uso de antimicrobianos.  
 

Acepto _______________ No acepto ___________ 

 

 
 
 2.- Confidencialidad de los datos aportados: Los datos recolectados en la investigación son 
estrictamente confidenciales. A la ficha de recolección de datos se le asignara un código 
numérico. esto prevendrá que la persona que trabaje con la ficha conozca la identidad del 
paciente. Las personas fuera del proyecto de investigación nunca podrán relacionar los 
resultados de la investigación con los pacientes en el estudio. 
  
3.- Beneficios para usted/institución: Usted no recibirá ningún beneficio económico por la 
participación en este proyecto. Sin embargo, los resultados de este proyecto podrían ayudar 
en el futuro a pacientes que se atiendan en este mismo hospital.  
 
4.- Riesgos para usted: El paciente no se expone a ningún riesgo médico al autorizar la revisión 
de los datos de su ficha clínica.  
 

5.- La participación es voluntaria y usted puede rehusarse de que los datos sean 
revisados con fines de investigación, sin ninguna penalidad. 
 
 
Si tiene preguntas o preocupaciones sobre este estudio, o si experimenta cualquier problema, 
puede llamar a:  
 

QF. Marcelo Esteban Urtubia Evert                         Teléfono +569 73704004 
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Anexo 7: Protocolo administración de medicamentos 
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Anexo 8: Estandarización del uso de los principales antimicrobianos utilizados en el 
Hospital del trabajador.  
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Anexo 9: Dosis máximas de antibióticos y monitorización.  
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Anexo 10: Progrma de optimización del uso de antimicrobianos (PROA) en el 
Hospital del Trabajador.   
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