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La infeccion
fangica...

desde diferentes
prismas

espués de cuatro nimeros, la revista Infeccion y Vacunas sigue siendo el

medio a través del cual queremos transmitir no sélo la informacion estric-

tamente técnica relacionada con la asistencia sanitaria, sino también todos
los aspectos relacionados con las infecciones, que son mudltiples y que afectan directa-
mente a los pacientes y a la salud publica.

Este nimero 4 de nuestra publicacion esta dedicado de forma monogréfica a “Las
infecciones flingicas” una de las infecciones que mayor morbimortalidad produce
y que resulta més dificil de diagnosticar y de manejar. En las dltimas décadas, la
investigacion en técnicas diagndsticas y la aparicion de nuevos antifingicos ha
permitido mejorar todos los aspectos relacionados con estas enfermedades.

Los grupos de investigacion y de asistencia sanitaria espafioles son unos de los mas
reconocidos a nivel internacional, lo cual ha revertido directamente sobre nuestro
sistema sanitario y la salud de nuestros pacientes.

Para ello, el Dr. Emilio Bouza, uno de los expertos mas importantes en infeccion
flingica, ha coordinado una mesa redonda especifica sobre este tema en la que han
participado especialistas de dmbito nacional e internacional que han tratado sobre los
multiples aspectos relacionados con esta patologia.

También contamos con una entrevista realizada en exclusiva para Infeccion & Vacunas
al Dr. Manuel Cuenca-Estrella, director del Centro Nacional de Microbiologia de
Majadahonda, especialista en infeccion flngica y uno de los médicos espafoles que
mayor impacto internacional tiene en la materia. En sus declaraciones nos habla
directamente del presente y del futuro de la investigacion sobre hongos en Espaiia.

Desde la publicacion Infeccion y Vacunas queremos hacer un llamamiento a las
autoridades sanitarias para que sigan apoyando los servicios de Microbiologia Clinica
de los Hospitales y los Centros de Investigacidn, con el objetivo de que no se produzca
un retroceso en un drea en la que tanto se ha avanzado y que sittia a la sanidad
espaiiola en primera linea mundial.

Juan J. Picazo

Presidente de la Sociedad Espaiiola de Quimioterapia
Director de la revista Infeccion y Vacunas
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Noticias

Por Maria del Carmen Lépez Diaz

ALEMANIA A LA CABEZA EN EL ESTUDIO DE LOS HONGOS

Hauke Harms, directora del Departa-
mento de Microbiologia Ambiental en
el centro de Investigacion Ambiental
Helmholtz en Leipzig, Alemania, ex-
plicd que un mundo sin hongos seria
aburrido e impensable, debido al he-
cho de las importantes capacidades
que ofrecen los hongos, como la des-
composicion de la materia organica,
simbiosis, fuentes de antibioticos, ade-
mas del importante papel que tienen
en la produccion de algunos alimentos.
Sin embargo, no todo lo referente a los
hongos es positivo. Como es el caso
del hongo Batrachochytrium dendro-
batidis, que ha destacado por llevar al
borde de la extincion a cientos de es-
pecies de anfibios y de muchos otros
hongos gue son patdégenos de plantas.
Las ultimas estimaciones hablan de la
existencia de 5,1 millones de especies
entre las que se encuentran levadu-
ras, mohos, carbones o tizones y setas

qgue han fijado su residencia en una
gran variedad de habitats bastante
inusuales. Un ejemplo caracteristico
ha sido descubierto por los inves-
tigadores de la Universidad de
Florencia, gque han localizado
a Saccharomyces cerevisiae
en el intestino de las abejas
reinas.

Al comparar el trabajo de
cada uno de los paises
europeos en la investi-

gacion de los hongos, a

través de revistas de ex-

pertos, se obtiene como

claro ganador a Alema-

nia, seguido sorprenden-

temente por los Paises
Bajos, mientras que Ingla-
terra se situa en el tercer
lugar. Destacando, que los
Paises Bajos probablemente
deben su excelente resultado a

Por Maria del Carmen Lopez Diaz
Cada ano hay 400.000 infecciones -

graves por bacterias multirresistentes

En Europa se producen anualmente unas 400.000 casos de infecciones por bacte-
rias multirresistentes, mas de 2.500.00 estancias hospitalarias adicionales y fallecen
mas de 25.000 personas a causa de estas multirresistencias, segun ha informado el
Instituto de Salud Carlos Ill, con motivo de la celebracion del “Dia Europeo para el
Uso Prudente de los Antibioticos”.

Y es que, solo en Espafa, el laboratorio de antibidticos del Centro Nacional de Micro-
biologia (CNM) del Instituto de Salud Carlos Ill, ha observado que cerca de un tercio
de las infecciones de sangre producidas por Escherichia coli, la bacteria que causa
mayor numero de infecciones en patologia humana, son resistentes a la vez a dos de
las familias de antibioticos mas importantes: fluoroquinolonas y cefalosporinas de
tercera generacion.

“El uso prudente de los antibidticos es una estrategia efectiva para la reduccion del
desarrollo de las resistencias y su diseminacion. El uso prudente significa que solo
deben usarse los antibidticos cuando verdade-
ramente se necesitan. Siempre bajo prescripcion
meédica, con la dosis correcta e intervalos de do-
sificacion y duracion del tratamiento adecuados”,
explicod el miembro del Centro Nacional de Micro-
biologia, José Campos Marqueés.

Por ello, el Centro Europeo para la Prevencion vy
Control de las Enfermedades (ECDC) ha adverti-
do de gue el uso prudente no soélo atafe al usua-
rio sino gque, ademas, debe de llevarse a cabo en
todos aguellos &mbitos en que se utilicen antibio-
ticos, tanto en medicina humana como veterina-
ria, por lo que, a su juicio, es responsabilidad de
“todos los implicados y no sélo de los pacientes”.

Referencia: Europa Press/Madrid.
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la produccion cientifica del Centro de Biodi-
versidad de hongos (CBS-KNAW) en Utre-
cht.
Por otra parte, en cuanto a citas bibliografi-
cas, Escocia se situa como uno de los paises
ganadores, seguido de Irlanda y los Paises
Bajos. Los investigadores europeos han pu-
blicado mas articulos sobre los hongos que
Estados Unidos, Japodn y China. Sin embargo,
si se trata de citas por articulo, los europeos
pierden en comparacion con Estados Uni-
dos, Canada y Australia.
Entre los investigadores que han realizado
publicaciones sobresalen David W. Den-
ning y Lortholary Olivier. Otros investiga-
dores como Johan Thevelein Ida van der
Klei y Veenhuis Marten, destacan por su
interés en el funcionamiento del interior
de la célula fungica.
En general, los hongos pueden dar res-
puesta a diferentes preguntas de los cien-
tificos, teniendo en cuenta que millones de
especies estan todavia esperando ser des-
cubiertas y analizadas.

Referencia: Lab Times on line.

El espafnol Javier
Ellena sigue en
la alta direccion
de Lilly

La empresa farmacéutica Lilly sigue contando
con Javier Ellena, uno de los principales directi-
vos de la compania en Espana. Ellena ha vuelto a
la presidencia de la empresa tras una estancia de
dos afos dirigiendo 28 paises europeos de pe-
qgueno y mediano tamano. La situacion econdmi-
ca que presenta Espana en estos momentos es
muy diferente a la que existia cuando se fue. Di-
cho panorama ha hecho que Ellena reflexione so-
bre el modelo econdmico espafol indicando que
“falta una enorme tarea de concienciacion sobre
la creacion de rigueza derivada del medicamento,
como herramienta que ayuda a la economia del
sistema sanitario”.

No obstante, Lilly logra mantenerse como una de
las pocas multinacionales que en Espafa aun ha-
cen I+D. La compafia tiene grandes esperanzas
de futuro puestas en cerca de 70 farmacos en
desarrollo, destacando entre todos el compuesto
solanezumab, para el tratamiento del Alzheimer.

Referencia: Diario Médico (septiembre 2012)

UNA MUJER RECIBE TRATAMIENTO
CON UN ANTIMALARICO FALSO

Los farmacos falsifica-
dos y/o adulterados son
mucho mas frecuentes
de lo que se piensa. Dos
meédicos de la Clinica
Universidad de Navarra
(CUN) han publicado
en The Lancet un caso
de una ciudadana de
28 afos de edad que
contrajo malaria en Gui-
nea Ecuatorial vy reci-
bid medicacion de un farmaco falsificado. La paciente habia
contraido la enfermedad en tres ocasiones y el tratamiento
con artesunato habia resultado efectivo, pero en este caso, al
persistir los sintomas, regreso a Espafa y fue a la CUN, donde
los especialistas sospecharon que el medicamento que estaba
recibiendo probablemente seria falso debido a que la paciente
se encontraba cada vez peor desde el punto de vista clinico y
analitico y llegd a tener en su sangre 50 billones de parasitos.
Una vez recuperada la paciente tras recibir la medicacion
adecuada, el posible “medicamento falso” fue analizado por
la Escuela de Medicina Tropical de Londres mediante croma-
tografia y espectrometria de masas. Los resultados mostraron
que era una falsificacion de Artesunat, debido a que los com-
primidos no tenian principio activo.

Referencia: Diario Médico (septiembre 2012)

Brote de legionelosis

Como todos los afios, siguen apareciendo brotes de legio-
nelosis que siguen siendo noticia. En Madrid han aparecido
cinco casos de legionela relacionados con un brote hallado
en un hotel de Calpe.

Los cinco afectados se habian alojado recientemente en el
hotel Diamante Beach de Calpe, un hotel que a principios
de este mismo aflo fue noticia por un foco de legionela que
afectd a una quincena de personas y causo el fallecimiento
de tres britanicos a causa de la infeccion.

Referencia: Madridiario.es




Noticias

Una nueva especie de
mosquito transmite la
malaria

Hasta la fecha, la malaria era transmitida al ser
humano a través del mosquito Anopheles. Pero
recientemente, un grupo de cientificos ha descu-
bierto una nueva especie de mosquito en el oeste
de Kenia que también puede transmitir esta en-
fermedad.

Estos nuevos mosquitos podrian ser mas peli-
grosos que el Anopheles, porque a diferencia de
éstos que suelen permanecer en el interior de las
viviendas y picar a las personas durante la noche
haciendo mas facil su prevencion, la nueva espe-
cie es activa en el exterior y empieza a picar mas
temprano.

La OMS sefala que, desde el afio 2000, ha habi-
do una disminucion del 25% en las muertes por
malaria en todo el mundo vy del 33% en Africa. Sin
embargo, las diferentes costumbres del mosqui-
to descubierto recientemente podria aumentar
la incidencia de dicha enfermedad en las zonas
afectadas por la nueva especie.

Por otro lado, se ha anunciado una noticia posi-
tiva sobre la malaria. Se trata del descubrimiento
de un nuevo compuesto que podria curar dicha
enfermedad en una sola dosis y sin efectos se-
cundarios. Este compuesto ha sido descubierto
por los investigadores de la Universidad de Ciu-
dad del Cabo en Sudafrica, y es capaz de actuar
contra el pardsito en varios momentos de su ciclo
vital, pudiendo llegar a bloquear su transmision
de persona a persona e incluso a la posible erra-
dicacion de la enfermedad. Se han observado
resultados favorables en experimentos con ani-
males, y ahora, el siguiente paso es preparar este
compuesto para ensayos clinicos en seres huma-
NoS.

Hasta el momento, no existe vacuna contra la en-
fermedad de la malaria, debido fundamentalmen-
te a que el organismo causante de la malaria es el
parasito Plasmodium y al tratarse de un parasito
es mas complejo que un virus o una bacteria.

En la actualidad, se estan llevando a cabo ensa-
yos clinicos en siete paises africanos sobre una
posible vacuna para el tipo mas peligroso de
malaria. Los resultados se aguardan para 2014 y
se espera que a partir de esa fecha la OMS reco-
miende el uso de esta posible vacuna.

Referencia: £/ Pa/s on line
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LateoriadelaEvolucion
demostrada mediante
experimentos con bacterias

Darwin establecio la teoria de la evolucion a través de
sus observaciones en plantas y sobre todo animales. Pro-
bablemente, si hubiera conocido a fondo a las bacterias
hubiese centrado en ellas todo su interés, debido a que
dichos microorganismos constituyen una magnifica herra-
mienta investigadora, como demuestra en su trabajo Ri-
chard E. Lenski.

Lenski ha publicado un articulo en Nature en el que sefa-
la que ha estudiado una cepa de la bacteria Escherichia
coli durante mas de 50.000 generaciones, indicando que
algunos experimentos deben extenderse a lo largo de mu-
chos aflos para que se produzcan resultados importan-
tes y se pueda observar que los “cambios microevolutivos
graduales” ocurren y pueden producir innovaciones en el
fenotipo.

Referencia: ABC on line
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Son escasos los médicos

que se vacunan

Angel Gil de Miguel, catedratico de Medicina Preventiva y Salud
Publica de la Universidad Rey Juan Carlos de Madrid, explica que
a pesar del escaso porcentaje, “entre los profesionales sanitarios
el médico es el que mas se vacuna contra la gripe, debido a que
no son conscientes de gue son un vector de transmision de di-
cha enfermedad a sus pacientes”. Ademas, es sorprendente que




muchos facultativos no se vacunan porgue desconfian de
la eficacia de las vacunas o les da miedo sus efectos se-
cundarios.

Federico Montalvo, profesor de Derecho Constitucional de
Icade, sefala que “las normas de seguridad laboral hablan
de gue los trabajadores deben de colaborar, pero nunca de
que estén obligados a hacerlo”. Como él, Angel Plans, pre-
sidente de la Sociedad Catalana de Seguridad y Medicina
de Trabajo y responsable de Salud Laboral del Instituto Ca-
taldn de Oncologia, al igual que Gil de Miguel, opinan que
todos los profesionales sanitarios se deben vacunar para
No causar contagios innecesarios a los pacientes.

En atenciéon primaria la cobertura vacunal es menor que
en hospitalaria. Por este motivo, la Asociacién Espanola de
Pediatria (AEP) ha puesto en marcha la campana Yo tam-
bién me vacuno para informar al pediatra.

En general, los expertos consultados dicen que la tenden-
cia actual estd cambiando lenta pero progresivamente.

Referencia: Diario Médico (octubre 2012)
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ESTRATEGIAS FRENTE A LA
PERSISTENCIA DEL VIH

En AIDS 2012 se fijo la estrategia frente a la persis-
tencia viral estableciendo las siguientes siete areas
prioritarias:

1. Mecanismos celulares y del virus VIH.
2.

5. Estudiar, comparar y validar ensayos.

7.

. Origen de la activacion del sistema inmune e in-

. Mecanismos del sistema inmunitario que permi-

. Estrategias para eliminar la infeccion latente vy re-

Fuentes de tejidos y células en pacientes con tra-
tamiento a largo plazo.

flamacion y consecuencias en tratados.

ten la persistencia.

servorios virales.

Control activo de la replicacion viral.

UNIDOS POR UN BROTE DE MENINGITIS

En la primera semana de octubre se declararon en Estados Unidos 47 casos de meningitis transmitida por la admi-
nistracion parenteral de esteroides que estaban contaminados con hongos.

Referencia: BBC on line



Actualidad

La SEQ organiza el

| Encuentro Multidisciplinar
en torno a la Prevencion de la Gripe

EL PASADO 30 DE OCTUBRE DE 2012
Y ORGANIZADO POR LA SEQ TUVO
LUGAR EL “I ENCUENTRO MULTIDIS-
CIPLINAR EN TORNO A LA PREVEN-
CION DE LA GRIPE. PREVENCION
DE LA GRIPE EN SANITARIOS”, CELE-
BRADO EN EL AUDITORIO RAMON Y
CAJAL DE LA FACULTAD DE MEDICINA
DE LA UCM. EN ESTE ENCUENTRO SE
PRESENTO EL | CONSENSO SOBRE
VACUNACION FRENTE A LA GRIPE EN
EL PROFESIONAL SANITARIO, CUYO
LEMA ES “POR TI, POR TODOS... PON
BARRERAS A LA GRIPE”,

AR MLTOSCPLIV

Mesa redonda de la sesién de masiana.

el resto de la poblacion de contagiarnos del virus
gripal, y porque como profesionales tenemos la
responsabilidad de velar por la salud y tomar las
medidas oportunas para ello”.

Igualmente, la Dra. Piedad del Amo presidenta de la
Asociacion Nacional de Medicina del Trabajo en el
Ambito Sanitario (ANMTAS), declaré “Debemos evi-
tar el absentismo provocado por la gripe, el cual po-
dria comprometer la asistencia clinica en los centros
sanitarios por falta de personal, y en este sentido
todos los estamentos de un centro son necesarios e
importantes para garantizar la asistencia sanitaria”.

Asistentes.

fundamental para interrumpir la transmision

de la gripe y seria para ello necesario que se
vacunara el 80% de todos los profesionales; sin
embargo, no se consiguen estas cifras por diferen-
tes motivos.

I a vacunacion en el profesional sanitario es

El profesor Juan Picazo, presidente de la Sociedad
Espanola de Quimioterapia y catedratico de Micro-
biologia Médica declaré en rueda de prensa: “son
muchas las razones por las que un profesional de
un centro sanitario deberia vacunarse frente a la
gripe; entre ellas por nosotros mismos, porque te-
nemos hasta un 60% mas de probabilidades que

10 infeccion

Durante la jornada se puso de manifiesto la necesi-
dad de que ciertas instituciones como los colegios
de médicos y de enfermeria deberian implicarse de
manera directa en estas campanias.

En el encuentro participaron numerosos expertos
en el ambito de la gripe y de la vacunacién. En
una primera mesa titulada “La Gripe y las vacu-
nas antigripales”, El Dr. Ortiz de Lejarazu, jefe de
Servicio de Microbiologia del Hospital Clinico de
Valladolid explicé como se realiza el seguimiento
en los centros centinelas para el control del virus
de la gripe, accion fundamental para la prepara-
cion anual de la vacuna.



Dr. Picazo. “Los profesionales sanitarios tenemos hasta un

60% mds de probabilidades que el resto de la poblacion de

contagiarnos del virus gripal”

Sociedad
Espanola de
Quimioterapia

Por su parte, la Dra Aurora Limia, de la Direccion
General de Salud Publica, hablé de la campafia de
vacunacion de la gripe en la temporada 2011-2012
y las perspectivas para la campafia de este afo y
el Dr. Salmerdn, de la Division de Productos Bio-
l6gicos y Biotecnologia de la AEMPS, transmitio
coémo se produce la aprobacion y el control de las
vacunas antigripales.

Una mejor vacunacion

En la segunda mesa “Hacia una mejor vacunacion
frente a la gripe en sanitarios” participaron el Dr.
Cisterna, el Dr. Bayas y el Dr. Aurelio Barricarte.
Todos ellos insistieron en la importancia de la va-
cunacion en los sanitarios y los motivos por los
que las coberturas de vacunacion son tan bajas.

En la tercera mesa sobre “Abordaje Multidiscipli-
nar. Papel de los diferentes actores implicados”, y
que fue moderada por el Dr. Picazo y el Dr. Maximo
Gonzélez Jurado, la inici6 César Tolosa, presiden-
te del Tribunal Superior de Justicia de Cantabria,
quién explicd como es la Ley ante la vacunacién
sanitaria. Tolosa expuso en su charla las normati-
vas legales en Espafa y en otros paises. Expuso las
diferentes sentencias que existen y que regulan las
normativas al respecto.

Prof: Juan ]. Picazo.

DE LA GRIPE

Mesa redonda de Abordaje Multidisciplinar.

Més tarde, el Dr. Rafael de la Cadmara, hematélo-
go del Hospital de la Princesa, como especialista
fundamentalmente en pacientes graves y de riesgo
hablé sobre la cobertura vacunal.

Las estrategias para la vacunacion en atencion pri-
maria fueron tratadas por M? José Alvarez Pasquin,
Médico de Familia; José A. Forcada trato las estra-
tegias en enfermeria; M? Victoria Palomares diserté
sobre “{Puede el paciente exigir la vacunacion del
sanitario que le atiende?” y por ultimo Alipio Gutié-
rrez, periodista y presidente de la Asociacion Na-
cional de Informadores de la Salud (ANIS), quien
ofrecié una interesante conferencia sobre “Cémo
ha de ser transmitida la informacién sanitaria des-
de los medios de comunicacion”, uno de los puntos
fundamentales para la correcta divulgacion de con-
tenidos cientificos-sanitarios en los diferentes me-
dios de comunicacion existentes en la actualidad.

César Tolosa, presidente del TS de
Justicia de Cantabria.

Dr. Rafael de la Cimara.

Dra. Maria José Alvarez Pasquin.
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Dr. Manuel Cuenca-Estrella

Director del Centro Nacional de Microbiologia

“Espaia se encuen-
tra entre los diez
primeros paises del
mundo y cinco pri-
meros de Europa en
publicaciones y pro-
yectos de investiga-
cién en el campo de
la infeccién fingica”

Dr. Cuenca ¢éCudles son las
medidas mas importantes que
en su opinién deben realizar-
se en los hospitales para el
control de dichas infecciones?

Las infecciones fungicas invasoras son,
en su gran mayoria, infecciones oportu-
nistas que aparecen en enfermos con fac-
tores predisponentes. Los hongos forman
parte de la flora telurica, de plantas y de
animales. Muestran una escasa capaci-

Equipo técnico del Servicio de Micologia del CNM.
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dad patdgena y solo causan infecciones
en personas que sufren enfermedades
debilitantes, inmunosupresion o que han
sido sometidas a procedimientos quirtr-
gicos, diagnosticos o terapéuticos que

favorecen la proliferacion y la invasion
de los tejidos por parte de los micror-
ganismos. Durante las Ultimas décadas,
este tipo de enfermos no ha dejado de
aumentar, por lo que se ha detectado un
incremento muy significativo de las infec-
ciones flngicas.

Para controlar dichas infecciones pueden
y deberian tomarse varias medidas:

En primer lugar, controlar los factores
predisponentes de estas infecciones
oportunistas. El cuidado de catéteres y
otros dispositivos intravenosos, la re-
duccion de los periodos y de la inten-
sidad de la inmunosupresion, asi como
de los terapias y de los procedimientos
diagnosticos invasores son medidas de
gran eficacia para el control de las mico-
sis invasoras. La formacion del personal
sanitario en control de la infeccion y la
toma de medidas de prevencién (méto-



dos de barrera, lavado de manos, filtros
en salas protegidas, etc.) ayudan a des-
cender la frecuencia de algunas de estas
enfermedades.

No obstante, en algunos grupos de pa-
cientes como los onco-hematoldgicos o
los criticos, los tratamientos necesarios

Las infecciones fuingicas son uno de los principales proble-
mas con los que se tienen que enfrentar los médicos que
tratan a pacientes quirurgicos, inmunodeprimidos o que re-
quieren los servicios de las Unidades de Cuidados Intensivos.
En esta entrevista en exclusiva para Infeccion y Vacunas, el
Dr. Manuel Cuenca Estrella, director del Centro Nacional de
Microbiologia en Majadahonda, nos habla sobre la relevan-
cia de la infeccién fungica en hospitales, las investigaciones
realizadas en este campo y la importancia de la coordinacion

Laboratorio andlisis PCR.

“Las infecciones fiingicas invasoras
no son diferentes de otras infeccio-

nes oll))ortunistas. Su diagndstico
microbiolégico debe ser fiable y til”

para controlar la enfermedad de base
son tan agresivos que la infeccion fingica
es una complicacién frecuente. En estos
grupos se necesitan medidas de control
adicionales como la profilaxis antiftingi-
ca y las terapias empiricas que intentan
controlar la infeccién y tratarla en esta-
dios iniciales antes de que se extienda y
resulte intratable.

Por tltimo, en muchos casos, el diagnos-
tico de la infeccion se realiza demasiado
tarde, por lo que no se administra la te-
rapia antifingica mas adecuada. Por ello,
el desarrollo de técnicas diagndsticas
mas eficaces es otra de las medidas que

entre los diferentes centros sanitarios.

deben impulsarse. En los tltimos afios se
han desarrollado técnicas de deteccion
de componentes flngicos (antigenos,
proteinas, acidos nucleicos, etc.) que per-
miten diagnosticar la infeccién en fases
iniciales de la misma. Estas técnicas no
estan disponibles para todas las infec-
ciones flingicas y cuentan con proble-
mas de fiabilidad en algunos grupos de
enfermos. La técnica de cuantificacion de
galactomanano de Aspergillus es la mas
extendida y la mas Util de las desarrolla-
das hasta la fecha. Para otras especies
fingicas se estan validando técnicas que
pueden mejorar la deteccion de la enfer-
medad en unos aos.




éCémo es la situacion de in-
vestigacion espanola en infec-
cion fungica y en otras infec-
ciones en la actualidad?

La situacion de la investigacion espario-
la en el campo de la infeccién flingica
es buena. Es un campo joven, que se
ha desarrollado en los tltimos afios de
forma muy notable. Segun diferentes
estudios bibliométricos, Espaia se en-
cuentra entre los diez primeros paises
del mundo y cinco primeros de Europa
en publicaciones, citaciones y proyec-
tos de investigacion en esta area.

Espafia participa en proyectos para
controlar las infecciones flngicas que
tratan todos los aspectos de estas in-
fecciones:

=» Desarrollo de nuevas técnicas diag-
nosticas para detectar precozmente
la infeccion.

=» Estudios clinicos para establecer
la utilizacion mas adecuada de los
antifingicos y diferentes medidas
coadyuvantes.

=» Estudios para conocer las interaccio-
nes entre el huésped y el patogeno
fungico.

=» Desarrollo de nuevas moléculas an-
tifungicas, mas eficaces y de menor
toxicidad.

Tomando muestras con la pipeta.
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Dr. Manuel Cuenca.

=> Proyectos para aplicar nuevas tecno-
logias en el estudio de las enfermeda-
des (nuevas técnicas de imagen, bio-
informatica, gendmica, protedmica,
metagendmica...)

Como director del Centro
Nacional de Microbiologia,
écédmo cree que se deben co-
ordinar los centros sanitarios
para poder tener un diagnds-
tico y tratamiento adecuado
de los pacientes con infecciéon
fungicas?

Desde mi punto de vista, las infecciones
fingicas invasoras no son diferentes de
otras infecciones oportunistas. El diag-
néstico microbioldgico de la infeccion
fingica debe ser fiable y dtil. En ocasio-

Equipo humano del Servicio de Micologia del CNM de Majadahonda.

nes se necesita que sea rapido, como
cuando la realizacion de un antibiogra-
ma resulta fundamental para manejar
correctamente un enfermo o en los
enfermos onco-hematoldgicos, para los
que la cuantificacion seroldgica seriada
de galactomanano ayuda a detectar pre-
cozmente la infeccion. En otros casos, no
se necesita esta rapidez, sino técnicas
complejas que permiten conocer aspec-
tos epidemioldgicos de estas infecciones
como la correcta identificacion de las es-
pecies flingicas o la tipificacion de brotes
de infeccion.

Teniendo en cuenta las consideraciones
precedentes, yo creo que los centros sa-
nitarios espanoles deberian estar inclui-
dos en una red con diferentes escalones.
Es decir, las técnicas diagndsticas vitales



para el manejo diario de los enfermos
deberian ser utilizadas rutinariamente
por los hospitales en los que se encuen-
tran estos enfermos, o al menos en
centros cercanos que puedan realizar
la prueba e informarla a la mayor bre-
vedad. Para otras determinaciones po-
drian emplearse centros de referencia
regionales que realizaran la identifica-
cion de especies poco frecuentes o que
emplearan equipos complejos y de di-
ficil consecucion para los centros hos-
pitalarios. Por dltimo, deberian existir
centros de referencia nacionales que
realizaran técnicas muy complejas o
que se solicitan con poca frecuencia y
que ademas, integraran la informacion
epidemioldgica nacional y la reporta-
ra a las instituciones internacionales
implicadas en el control de las enfer-

medades como por ejemplo, el ECDC
europeo.

Segulin su experiencia éComo
debe desarrollarse el 1+D?

Desde mi punto de vista, la investiga-
cion en el campo de la infeccion fln-
gica y de otras enfermedades debe ser
sostenible y de calidad. En los momen-
tos actuales, en el que los recursos son
limitados, no pueden mantenerse la tota-
lidad de los costosos programas que se
han desarrollado en afios precedentes.
Por eso se debe priorizar, siempre te-
niendo en cuenta que el sector de la I+D
debe considerarse estratégico y que los
recortes deben realizarse con cuidado.

Los centros de investigacion, los hospita-
les y las universidades deberian elaborar
planes estratégicos que recogieran las
prioridades en las que se debe invertir los
recursos disponibles. Ademas se deberia
realizar una politica cientifica basada en
la optimizacion de recursos y en la arti-
culacion de grandes plataformas y redes
de investigacion, que permitan aunar
esfuerzos y conseguir fondos en convo-
catorias internacionales, en competencia
con otros paises.

Asimismo, se deberia colaborar con
mayor frecuencia con las compaiias
farmacéuticas y de diagnostico, intere-
sadas en que los proyectos de calidad

Entrevista

Dr. Manuel Cuenca-Estrella

puedan ser aplicados a la practica cli-
nica diaria.

Por ultimo, no deberia olvidarse pro-
yectos innovadores que exploren las
fronteras de los conocimientos actua-
les, en los que nuestro pais apenas
invierte fondos (nuevas estrategias te-
rapéuticas o tecnologias innovadoras
aplicadas a la salud). Estas iniciativas
son las que suelen generar mas avan-
ces cientificos y, en ocasiones, riqueza
para la sociedad.

e
Investigadora del Servicio de Micologia del CNM.
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en hospitales
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Emilio Bouza (EB). Las infecciones causadas
por hongos constituyen un problema creciente en los
modernos hospitales y pueden afectar a pacientes de
cualquier edad y condicion. Afectan a tejidos superficia-
les (micosis superficiales) como piel y ufias, o a tejidos
profundos (micosis sistémicas o invasoras). El aumento
de estas ultimas en afos recientes es consecuencia de
la complejidad y la intensidad de las actuaciones diag-
nésticas y terapéuticas de la moderna medicina e, indi-
rectamente, del uso de antibicticos de amplio espectro
con las que se trata de darles una cobertura preventiva
o terapéutica. Si de algo no cabe duda es que, en parte,
son evitables y que mejores practicas preventivas en
distintas situaciones pueden disminuir considerable-
mente el problema. Las micosis sistémicas tienen cifras
de mortalidad escalofriantes que superan en ocasiones
el 50% de los casos y el gasto en antiftingicos de su tra-
tamiento puede superar los cuatro millones de euros
anuales solamente en un hospital complejo.

EB. Dra. Patricia Mufioz ¢Podrias resumir el concepto
de enfermedad ftingica invasora (micosis invasora) y
de micosis sistémica?

Patricia Muiioz (PM). Se denomina micosis
invasora a la infeccion flingica que afecta a un orga-
no profundo, para diferenciarlas de las superficiales
que se limitan a la piel (como las tinas) o a los tejidos
subcutaneos y que se dan fundamentalmente en los
trépicos. Las localizaciones mas frecuentes son los
pulmones y la sangre, aunque pueden afectar tam-
bién a rifiones, corazon y ojos, entre otros.

Las micosis invasoras pueden ocurrir en todos los
servicios de un hospital, aunque los més afectados
son los servicios de hematologia, los de cuidados in-




“El aumento de la
infeccion fungica
es consecuencia
de la complejidad®
y la intensidad de®
las actuaciones
diagnosticas y
terapéuticas e,
indirectamente, del
uso de antibioticos de
amplio espectro”

tensivos y los

todo tras grandes cirugias de abdomen. Estos hongos

servicios  quirdr- gicos. Esto se encuentran en todo el mundo; son por lo tanto de

refleja los pacientes que tienen mayor riesgo de con-
traer estas infecciones que en esencia son los pacientes
con cancer hematoldgico, tales como leucemias, los
trasplantados, los que se encuentran en situacion critica
y necesitan cuidados intensivos y los operados, sobre

distribucion universal y los més frecuentes son Candida
y Aspergillus.

Por el contrario hay unos hongos que se encuentran
solo en determinadas areas geogréficas, sobre todo
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EN ESTE NUMERO DEDICADO A LA INFEC-
CION FUNGICA, LA SECCION DE “MESA RE-
DONDA” DESARROLLA UN INTERESANTE
FORO DE DEBATE SOBRE LA “INFECCION
FUNGICA EN LOS HOSPITALES: UN PROBLE-
MA CRECIENTE”, CON CINCO EXPERTOS EX-
PERIMENTADOS EN EL CAMPO DE LA INVES-
TIGACION CLiNICA SOBRE LAS PATOLOGIAS
CAUSADAS POR HONGOS, SU PREVENCION Y
SU CONTROL.




Dr. Javier Pemdn.

Dr. Peman: “El incremento de la infeccion
fungica ha sido consecuencia del mayor
nuMmero de pacientes con factores de ries-
go para su adquisicion.”

en América y Africa, y que pueden afectar a pacientes
completamente sanos que se ven expuestos a dichos
hongos. Estos hongos se denominan patdgenos, para
diferenciarlos de los anteriormente mencionados, que
se consideran “oportunistas” pues atacan a pacientes
debilitados.

EB. Dr. Javier Peman, las enfermedades causadas
por hongos parecen tener cada vez un mayor espa-
cio en los medios de comunicacion. En realidad ¢Son
enfermedades que aumentan o en las que aumenta la
atencion que reciben?

Javier Peman (JP). Las enfermedades flingicas
graves o invasoras han aumentado su incidencia en las
tltimas décadas. Su incremento ha sido consecuencia
del mayor niimero de pacientes con factores de ries-
go para su adquisicion. Actualmente, los pacientes con
mayor riesgo de desarrollar una enfermedad fiingica
invasora son los receptores de trasplante de progeni-
tores hematopoyéticos, receptores de trasplante de
drganos solidos, intervenidos de cirugia gastrointesti-
nal, sometidos a terapias inmunosupresoras, con neo-
plasias, HIV/sida, de edad avanzada o los prematuros.

Debido a la alta tasa de mortalidad de estas infecciones,
los medios de comunicacién cada vez estan més pen-
dientes de las mismas, como lo demuestra el reciente
brote de meningitis flingica detectado en Estados Uni-
dos hace un mes y que fue noticia de alcance en todos
los informativos espafioles durante varios dias.

EB. Dra. Paloma Merino, {Cudles son las principales
micosis invasoras en la actualidad? {Asistimos a un
cambio de espectro?

Paloma Merino (PM). Las micosis invasoras
estan producidas fundamentalmente por especies de
Candida spp. en enfermos criticos 'y Aspergillus spp.
en enfermos onco-hematoldgicos muy inmunodepri-
midos. Son por lo tanto infecciones que se circuns-
criben mayoritariamente al émbito hospitalario, en
enfermos con factores predisponentes como presen-
cia de dispositivos intravenosos, cirugia, tratamientos
inmunodepresores, terapias antibioticas de amplio
espectro, etcétera.




Dra. Merino: “En los ultimos
anos, el uso masivo de an-
tifingicos en tratamientos
profilacticos y empiricos ha
aumentado el nimero de
cepas y especies resistentes”

En los dltimos afos, el uso masivo de antifingicos en
tratamientos profilacticos y empiricos ha producido
algunos cambios de espectro de la infeccion flingica
invasora, aumentando el nimero de cepas y espe-
cies resistentes, fundamentalmente a fluconazol (C
glabrata). En las micosis por hongos miceliales hay
algunos datos de que especies resistentes a los anti-
fangicos (Mucorales, Scedosporium y Fusarium) po-
drian estar causando actualmente alrededor del 10%
de los casos. Por otro lado, la implantacion de tests
diagnésticos mas eficaces esta ayudando a conocer
la epidemiologia de la infeccion fingica, asi como sus
variaciones geograficas y por grupo de enfermos, por
lo que en un futuro se tendran datos mas fiables.

EB. {Tenemos datos esparioles?

PM. En los ultimos afios se han desarrollado varios
estudios en Espafa para conocer la epidemiologia de
algunas de las infecciones flingicas. El mas completo
hasta la fecha es el estudio CANDIPOP, realizado en
2011 sobre la candidemia. Se siguieron durante un afio
todos los casos de esta infeccion en 29 centros hospi-
talarios esparioles. Sus resultados son interesantes: la
incidencia fue de 10 casos por 100.000 habitantes. C.
albicans caus6 menos de la mitad de los casos, segui-
da de C parapsilosis (25%) y de C. glabrata (15%).
Las especies raras de levaduras causaron menos del
5%. La resistencia a fluconazol, que es el problema
mas importante de la resistencia a los antiftingicos, se
calculé en un 14%. La mortalidad de la candidemia se
situ6 en un 30%.

En cuanto a la aspergilosis tenemos datos menos
fiables pero, al igual que en otros paises de nuestro
entorno, la infeccion afecta a 10-15% de enfermos
con graves enfermedades hematoldgicas como leuce-
mias mieloides y pacientes con trasplante alogénico
de precursores hematopoyéticos. En otros grupos de
enfermos la infeccion es menos frecuente, pero se
desconoce su prevalencia.

EB. Dra. Maddalena Giannella iCuéles son los
principales factores de riesgo para padecer candi-
diasis invasora?

Maddalena Giannella (MG). Los factores

Emilio Bouza.

frir una infeccion profunda por Candida incluyen:
la presencia de catéteres endovasculares, la ciru-
gia reciente, el uso de antimicrobianos de amplio
espectro y la administracion de corticosteroides o
nutricion parenteral. El riesgo de candidiasis inva-
sora es tanto mayor cuanto mayor es el niimero
de factores de riesgo que acumula un paciente y
cuanto mas dilatado es el periodo en que los sufre.

Los pacientes inmunodeprimidos por trasplantes
de precursores hematopoyéticos o trasplantes de
organo solido son un grupo particularmente en
riesgo de sufrir candidiasis invasora.

Mesa Redonda
Infeccidn fungica

Dra. Giannella:
“El riesgo de
candidiasis in-
vasora es tanto
mayor cuanto
mayor es el nU-
mero de facto-
res de riesgo
del paciente vy
mas dilatado es
el periodo en
que los sufre”



Dra. Patricia Muioz.
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Dra. Munoz: “L.as micosis invasoras pueden
ocurrir en todos los servicios de un hospital,
aunqgue los mas afectados son los de he-
mMatologia, los de cuidados intensivos y los
quirurgicos”

EB. {De qué métodos diagndsticos para candi-
diasis invasora debe disponer hoy un hospital de
primer nivel?

JP. El hemocultivo convencional mediante sistemas
automatizados (utilizado casi en la totalidad de los la-
boratorios de microbiologia esparioles) sigue siendo
la técnica mas recomendable para el diagnostico de
una candidiasis invasora, ya que permite la identifi-
cacion del agente causal y la posibilidad de realizar
estudios de sensibilidad antiftingica en 24-72 horas.
Desgraciadamente, la sensibilidad de esta técnica
(50%) deja mucho que desear y los hospitales con
gran nimero de pacientes en riesgo de desarrollar
una candidiasis invasora deberian incorporar técnicas
diagndsticas alternativas para optimizar su diagnos-
tico utilizandolas conjuntamente con el hemocultivo.
Entre estas técnicas destacan la deteccion conjunta de
manano y anti-manano, la de anticuerpos anti-micelio

'y la deteccion de beta-glucano.

EB. Dra. Mufioz {Qué aspectos resaltaria de las
Guias sobre el Manejo de la Candidiasis Invasora
de la European Society of Cinical Microbiology and
Infectious Diseases?

PM. Destacaria en primer lugar su independencia
y su altura cientifica. Las guias recientemente publi-
cadas por la Sociedad Europea han sido elaboradas
por un amplio grupo de expertos de diferentes paises
que tras analizar exhaustivamente la literatura dis-
ponible han dasificado el nivel de evidencia de cada
recomendacion. Son guias extensas, que contemplan
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las diferentes situaciones en que se puede encontrar
un paciente con sospecha o con diagnéstico estable-
cido de candidiasis y que indican cudl es el objetivo
del farmaco que se valora en cada momento (curar,
prevenir, etcétera).

Ademés, son las guias més actualizadas disponibles en
el mundo, por lo que son las tnicas que han induido
todos los datos disponibles en este momento. Otro as-
pecto destacable, y tal vez controvertido, es que se inli-
nan sin género de dudas por comenzar los tratamientos
de pacientes con candidemia con una candina, dejando
el fluconazol relegado a un segundo término. En este
sentido pueden considerarse punteras e innovadoras.

EB. En el caso de aspergilosis invasora {Qué pobla-
cion esta mas expuesta en un hospital general?

Aparte de los pacientes neutropénicos, con déficit de
la funcion fagocitica o con alteraciones de la inmuni-
dad celular, el grupo de mayor riego para desarrollar
una aspergilosis invasora en un hospital general lo
constituirian los pacientes con enfermedad pulmonar
cronica en tratamiento esteroideo; los pacientes con
enfermedad granulomatosa crénica; los pacientes con
sida sin tratamiento antiretroviral y CD4 < 100/pl; los
pacientes que reciben terapias bioldgicas y aquellos
receptores de progenitores hematopoyéticos u orga-
no sdlido ingresados por otras causas.

EB. Dra. Giannella ¢Qué podria decirnos sobre el cui-
dado del aire ambiente como medida de proteccion
frente a aspergilosis invasora? {Qué ordena la legis-
lacion vigente?

MG. El aire ambiente normal, tanto en el medio ur-
bano como en el rural, contiene esporas de Aspergi-
llus en cantidades que oscilan entre 5 y 80 unidades
formadora de colonias por metro ctibico de aire. La
presencia de concentraciones mayores en el aire, par-
ticularmente en relacion con obras, movimientos de
tierra o polvo y averias de sistemas de acondiciona-
miento de aire, se asocian claramente con un mayor
riesgo de adquirir una aspergilosis invasora. Ese ries-
go es tanto mayor cuanto mayor sean los recuentos
y més profunda la inmunodepresion del paciente.
Las guias recientemente publicadas por el Grupo de
Micologia de la Sociedad Espafiola de Enfermedades
Infecciosas y Microbiologia Clinica insisten en la ne-
cesidad de vigilar la calidad del aire, particularmente
en dreas donde se hospitalizan pacientes con claros
factores predisponentes para aspergilosis invasora. La
legislacion vigente en algunas comunidades autono-
mas, como en la de Madrid, exigen que los recuentos
de Aspergillus por m? en areas con aire protegido por
filtros de alta eficiencia (HEPA), como los quiréfanos,
carezcan de la presencia de Aspergillus.



EB. Doctora Merino {Qué papel van tomando otros
hongos en la causalidad de las micosis invasoras en el
momento presente?

PM. Como se ha comentado previamente, los hon-
gos poco frecuentes podrian causar 5-10% de los
casos. Estos parecen ser mas resistentes a los anti-
fingicos y estar relacionados con el uso masivo de
antimicrobianos. No obstante, muchas infecciones
fingicas invasoras no son diagnosticadas por cul-
tivo, sino que se detectan por andlisis histologicos
0 se sospechan por signos radioldgicos o aumento
de algunos biomarcadores. Sin cultivo no pueden
identificarse las especies flngicas, por lo que no se
conoce realmente la epidemiologia de la infeccion
en muchos casos. Nuevas técnicas de identificacion
molecular resolveran este problema en los préximos
anos y se podra conocer la frecuencia real de estas
especies denominadas emergentes.

EB. iCudl es el gasto que suponen las Micosis Inva-
soras en la actualidad?

MG. El gasto causado por las micosis invasoras es
enorme. Se estima que el nimero de episodios de
candidemia puede oscilar entre 1,7 y 12,5 episodios por
100.000 habitantes. En el caso de micosis invasoras cau-
sadas por hongos filamentosos las cifras oscilan en la
vecindad de 0,02 episodios por cada 1000 ingresos. En
cualquier caso, no hay que olvidar que tanto los episo-
dios de candidiasis invasora que se acompaiian de he-
mocultivos positivos como los de aspergilosis invasora
en la que se demuestra la invasividad de Aspergillus son
una minoria sobre el total de episodios.

El gasto por episodio se estima de forma variable por

unos y otros autores pero en una publicacion recien-

te se estima un incremento de coste de 37.962 por

cada episodio de candidiasis invasora. En el caso

de aspergilosis/ mucormicosis la cifra de 48-84.000
es verosimilmente conservadora.

EB. Doctora Patricia Mufioz {Qué es una politica
de antifungicos (“Antifungal Stewardship”) y qué
beneficios puede aportar a una institucion?

PM. Denominamos “politica de antiftingicos” a la
estrategia dirigida a la optimizacion del uso de es-
tos farmacos en un hospital, mejorando la atencion
de los pacientes y reduciendo el gasto innecesario.
Esta politica tiene varios actores imprescindibles
que son, entre otros, los servicios de microbiologia
y enfermedades infecciosas y los de farmacia. Han
de contar también con la aprobacién y colabora-
cion de los mayores prescriptores de cada centro,
que en general incluyen a hematélogos, intensivis-
tas, anestesistas, trasplantdlogos, etcétera.

La politica de antiftingicos ha de identificar en cada
centro cuales son las dreas en que es preciso actuar
y decidir si la actuacion sera educativa, de consejo
o imperativa. Es preciso tomar medidas para redu-
cir las infecciones por hongos (cuidado de catéte-
res, uso de antimicrobianos, control de la calidad
del aire y aislamiento de las obras, profilaxis, et-
cétera). Por otra parte, es necesario asegurarse de
que los prescriptores conocen la evidencia cientifi-
ca y saben cuando deben iniciar un antifingico u
otro, y cuando pueden suspenderlo o sustituir un
antifingico muy caro por otro mucho menos cos-
toso, pero igualmente eficaz una vez diagnosticado
el agente causal. La experiencia de nuestro centro
nos demuestra que es posible reducir el gasto en
antifungicos en mas de 300.000 euros anuales, sin
comprometer la eficacia de los tratamientos, mejo-
rando la seguridad de los pacientes y con un alto
grado de aceptacion por los médicos aconsejados.

EB. No me queda mas que agradeceros vuestra
presencia en esta mesa redonda sobre la infeccion
fingica en hospitales, asi como vuestras concisas y
precisas respuestas.

4 Mesa Redonda
i Infeccidon fungica
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Guia de diagnéstico
la candidemiadela

Dr. ). Barberan
Hospital Central de la
Defensa “Gémez Ulla”.
Madrid

En

un suplemento

del mes dera) dicien)bre.de
la revista Clinical I\/!lcroblolofg.yia|
and Infection (CMI), organo cS) l((::iety
de expresion de la European foctious

for Clinical Microbiology and Infe fix

Diseases (ESCMlD), han a}paZ‘ecesta

publicadas las Gltimas guias ¢ e
sociedad para el dl.agnos.t’lco y
el manejo de la infeccion
por Candida.

mientos diagndsticos y varios de tratamiento

y su objetivo final es dar al paciente la me-
jor opcion diagnostica y terpéutica. Los niveles de
evidencia y los grados de recomendacién se han
realizado mediante el sistema GRADE: grados de
recomendacion, valoracion -assessment, desarrollo
y evaluacion (Tabla T).

Estas guias constan de un apartado de procedi-

A continuacion el lector puede encontrar un resu-
men con lo més interesante de dichas guias.

1. Procedimientos diagndsticos

El nivel de evidencia y las recomendaciones de los
procedimientos de diagndstico para las diferentes
situaciones clinicas se pueden ver en la tabla 2. Es
de destacar que ademas de los hemocultivos se in-
cluyen como recomendables para el diagnostico
algunos biomarcadores (manano y 3-D glucano).
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y tratamiento de *r

European Microbiology ang
Infectious Diseases (ESCIVIIE

Grado A
Grado B
Grado €
Grado D

Nivel de evidencia

Nivel I

Nivel 11

Tabla 1. Grados de recomendacion y niveles de evidencia.

Grado de recomendacion de uso

Muy recomendado
Moderadamente recomendado
Pobremente recomendado

No recomendado

Al menos un ensayo clinico randomizado

Al menos un ensayo clinico no randomizado

Estudios de casos y controles
Estudios de series

Resultados de experimentos no controlados

Opiniones de expertos

/ Nivel 11
- |

Tabla 2. Recomendaciones y nivel de evidencia de las pruebas diagndsticas.

—— Cultivo Esencial
Candidemia Sangre Manar}o Recomendado Il
Suero Ac anti manano Recomendado Il
B-D glucano Recomendado Il
Cultivo Esencial NA
Sangre f3-D glucano Recomendado Il
Candidiasis invasora Suero Vision directa Esencial NA
Tejido y liquidos Histopatologia Esencial NA
Cultivo Esencial NA
Cultivo Esencial NA
Sangre Manano Recomendado Il
. . Suero Ac anti manano Recomendado Il
Candidiasis invasora
crémica f}_-l?’gluc_ano Recon_1endado Il
Vision directa Esencial NA
Tejido y liquidos Histopatologia Esencial NA
Cultivo Esencial NA
Candidiasis C.UI.t,iVO . Esencial i
orofaringea y T(_)run_da V|_5|on dlrecta} Esenc!al NA
esofigica Biopsia H|st¢_.)patolog|a Esenc!al NA
Cultivo Esencial NA
. . . Cultivo Esencial NA
Candidiasis vaginal Torunda y secreciones Vision directa Esendial NA

NA

NA: no aplicable. Recomendado: exactitud de la prucba > 50%
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2. Manejo de pacientes no Tabla 3. Recomendaciones de tratamiento dirigido en pacientes no neutropénicos.
neutropénicos [ Antifingico | Recomendacion | _Evidencia |

Candinas A I |
La mayoria corresponden a pacientes criticos ingre- Anfotericina B liposomal B [ |
sados en unidades de cuidados intensivos (UCI). Voriconazol B I |

Fluconazol C | ‘
2.1. Profilaxis Abelcet (5 mg/kg) C i |

En la actualidad no se conoce con exactitud la po-
blacion que se puede beneficiar de la profilaxis an-
tifingica. Y en estos momentos so6lo se recomienda
hacerla con fluconazol en pacientes con cirugia ab-
dominal reciente, perforaciones gastrointestinales
frecuentes y fugas anastométicas (B-1).

2.2. Tratamiento empirico

La falta de evidencia en esta situacion no permite dar una
dlaras recomendaciones sobre la eleccion del antiftingi-
co en este tipo de tratamiento. No obstante, se debe
basar en los patrones locales de sensibilidad y la posible
aparicion de interacciones con otros medicamentos.

2.3. Tratamiento anticipado

El nivel de evidencia de este tipo de tratamiento es I,
pero la recomendacion basada en la deteccion de g-D

Tabla 4. Tratamiento de infecciones localizadas en el paciente no neutropenico.

Infeccion urinaria

Infeccion urinaria
> Asintomatica Ninguno A i
> Cistitis Fluconazol A ]
> Bolas flngicas Cirugia A ]
> Pieloneftitis Fluconazol + flucitosina A
Forma lipidica de anfotericina B + flucitosina A i
Caspofungina C 1]
Meningitis ﬁnfotericina B liposomal + flucitosina o B m
uconazol
Endocarditis
> Vélvula nativa Cirugia en 12 semana A Il
Anfotericina B liposomal + fluocitosina seguido B Il
de fluconazol
Cirugia en 1% dias A ]
> Vdlvula protésica Retirada A Il
> Marcapasos, desfibriladores l
Osteoarticulares
> Osteomielitis Desbridamiento C ]
Fluconazol A ]
Forma lipidica de Anfotericina B seguido de A ]
fluconazol A ]
Fluconazol A ]
> Artritis Forma lipidica de Anfotericina B seguido de
fluconazol
1]
> Infeccién de protesis Retirada A [
::;::::;:?::s‘s/ Anfotericina B liposomal + fluocitosina B i
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Candida albicans y P aeruginosa.

glucano es marginal y no hay razén para usarlo en caso
de aislamiento de Candida en secreciones respiratorias.

2.4. Tratamiento dirigido

En esta situacion el grado de recomendacion de
tratamiento es A y el nivel de evidencia Il. Las can-
dinas se consideran como tratamiento de eleccion
(A-l). Anfotericina B liposomal es tan eficaz como
las candinas pero tiene mayor nefrotoxicidad (B-1).
Voriconazol presenta problemas de interacciones
medicamentosas, tiene limitaciones en caso de
insuficiencia renal y necesita monitorizacién de las
concentraciones séricas (B-I). La recomendacion de
fluconazol es marginal excepto en caso de C. pa-

rapsilosis (C-1). Igual ocurre con anfotericina B en
complejo lipidico (C-ll) (Tabla 3).

2.5. Duracion del tratamiento, paso a via oral,
diagndstico en candidemia y retirada de catéteres

En la candidemia no complicada la duracién del trata-
miento se debe prolongar 14 dias tras la negativizacién
de los hemocultivos (B-ll). Estos se deberian hacer a
diario hasta que sean negativos (B-lll). El paso a via
oral con fluconazol debe ser considerado a partir del
10° dia de tratamiento intravenoso si la especie es sensi-
ble, el paciente esta estable y tolera por esta ruta (B-I).

La ecocardiografia transesofagica y el fondo de ojo
para determinar la afeccion de drganos se reco-
mienda en grado moderado (B-Il)

La retirada de catéteres se recomienda con fuerza
(A-Il). En caso de no poder hacerse el tratamiento
es preferible hacerlo con candinas y formas lipidi-
cas de anfotericina B (B-Il).

2.6. Tratamiento de infecciones localizadas

Las mejores opciones pueden verse en la Tabla 4
3. Manejo de pacientes hematolégicos
3.1. Profilaxis en pacientes con trasplante alogénico
Aqui los autores distinguen tres situaciones: 1) en
la fase de neutropenia, 2) durante los primeros 100

dias sin neutropenia ni enfermedad injerto contra
el huésped (EICH), y 3) en la EICH. En cualquiera de
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estos tres escenarios, tanto para reducir la morbili-
dad como para mejorar la supervivencia, los azoles y
micafungina son los fdrmacos de eleccién (7abla 5).

3.2. Tratamiento empirico

Estd indicado en aquellos pacientes en los que se
espera una neutropenia de > 10 dias (induccién o
consolidacion del tratamiento de leucemia mieloi-
de aguda y sindromes mielodisplasicos, y trasplan-
te autdlogo o alogénico) y cuando la fiebre persiste
tras 3-4 dias de tratamiento antimocrobiano de am-
plio espectro (A-Il). Las recomendaciones y eviden-
cias para esta situacion se pueden ver en la Tabla
6, pero los mejores posicionados son anfotericina B
liposomal y caspofungina (A-l).

3.3. Tratamiento de la candidiasis orofaringea o
esofdgica

La candidiasis orofaringea o esofégica no juega un
papel importante en la morbilidad ni mortalidad
del paciente hematoldgico. Fluconazol es el farma-
co recomendado (orofaringea A-l, esofagica A-ll).
En caso de fracaso se aconseja otro azol (posaco-
nazol A-1l) y si no responde una candina o anfoteri-
cina B liposomal (B-II)

3.4. Tratamiento de la candidemia y candidiasis
invasora

El tratamiento se debe prolongar durante 14 dias
tras la negativizacion de los hemocultivos (al me-
nos dos negativos consecutivos) (B-I).

Se recomienda emplear un farmaco distinto al usa-
do en la profilaxis (C-1I).

Tabla 5. Profilaxis en pacientes con trasplante alogénico.

_ Reduccion de la morbilidad Me]orar la supervwenua

Neutropenia

Fluconazol A | A |
Posaconazol A ] B il
Voriconazol A | C |
Micafungina A | B |
Anfo B liposomal B Il C 1]
100 dias

Fluconazol A | A |
Voriconazol A | C |
EICH

Fluconazol A | C |
Posaconazol A | B |

Tabla 6. Tratamiento empz’rico/anticz’pado en el paciente hematoldgico.

Anfo B liposomal |
Caspofungina A 1
Anfo B comlejo lipidico B |
Voriconazol B |

oo

_Micafungina I

Tabla 7. Tratamiento de la candidemia y candidiasis invasora en el paciente
ematologzco

Micafungina A Il
Caspofungina A Il
Anfo B liposomal B Il
Anidulafungina B Il

El primero dedicado exclusivamente al diagndstico de la infeccion por Candida.

Los tratamientos de eleccidon con su recomenda-
cion y nivel de evidencia se puede observar en
la Tabla 7.

3.5. Candidiasis diseminada cronica

El antiftingico de eleccion para esta indicacién es
una forma lipidica de anfotericina B (A-lll) por
su acumulacion en el sistema reticuloendo-

telial, durante 8 semanas

3.6. Catéter venoso
central

En la candidemia
se recomienda
la retirada del
catéter venoso
central (A-Il) y
si no es posi-
ble se aconseja
tratamiento con |
una equinocan-
dina o anfoterici-
na B liposomal.

Cultivo de C. parapsilosis.




Los casitos de Don Javier

"Doctor, ;hay que
ver como modquea

mi madre...!”

tiempo durante toda la semana. El tnico consuelo

que tenia por estar de guardia era lo desapacible
del dia. Serian las siete de la tarde, yo estaba tomando
el café en el cuarto de guardia, con el ordenador, dedi-
cado a mis cosas. De repente me sobresalté el infame
sonido del “busca” desde el servicio de urgencias. Apu-
ré mi café y me dispuse a ver que me contaba Carolina,
mi inquieta y aplicada residente de interna. Al llegar a
urgencias se me acerco para comentarme el que seria
sin duda el caso mas insélito de la guardia.

Era una fria tarde de noviembre. Habia hecho mal

Se trataba de una mujer de unos 65 afios que habian
traido a urgencias por bajo nivel de conciencia. Venia
con toda la familia; su hija permanecia en la sala con
ella y nos dispusimos a iniciar el interrogatorio. La hija,
preocupada por el estado de su madre y por tener a sus
dos hijos en la sala de espera, nos comentd que llevaba
asi durante toda la mafana, que siempre habia tenido
una salud envidiable, que solo tomaba las pastillas “del
azlcar” y que nunca habia pisado un hospital hasta ha-

Escenario

4

Llegaron los resultados del laboratorio de urgencias,
que reflejaban 20.000 leucocitos/mm3 con desvia-
cion izquierda, una PCR de 30 mg/L y un lactato de
4 mmol/L, asi como las radiografias de torax y senos
paranasales sin hallazgos relevantes. En espera de las
tinciones del microbidlogo de guardia, me dirigi a su
hija para explicarle el estado de su madre. Al verla de
nuevo con el pafiuelo en la mano, en seguida pude
reordenar los acontecimientos solicitando una prue-
ba rapida que confirmé mis sospechas.

Francisco Javier Candel Gonzilez
Servicio de Microbiologia. Hospital Clinico San Carlos (Madrid).

En que habra podido pensar nuestro joven Doctor?, ;qué
cuadro clinico presentd nuestra paciente?, ;como pudo
confirmar sus sospechas?

cia dos meses, en que tuvieron que acudir por un pe-
quefio accidente de tréfico volviendo de vacaciones, y

en el que, tras dos horas de espera y exploracion, pudie-
ron marchar a casa. Diciendo esto saco un pauelo del
bolsillo para limpiar a su madre mientras me decia: “...
Pues si doctor, hay que ver como moquea mi madre, asi
como agiiilla y s6lo por un lado, pero mucha...”.

Carolina explord a la paciente, constatando taquipnea,
taquicardia y bajo nivel de conciencia, sin ningtn otro
dato localizador toracoabdominal ni en extremidades.
En la exploracién neuroldgica observo una rigidez ines-
pecifica que pudiera tener relacion con su edad pero, al
tratarse de una mujer afiosa y en ausencia de otro dato
localizador, me propuso hacerle una puncién lumbar.
Movilizamos a la paciente para el procedimiento y me
llamo la atencién el moqueo de la paciente, como en el
momento en que le limpio su hija, sélo por la fosa nasal
derecha, de manera que solicité también una placa de
senos paranasales. Al practicarle la puncién sali6 un li-
quido turbio, con una presion de apertura elevada, que
se envi6 al Servicio de Microbiologia. En ese momento
iniciamos tratamiento con cefotaxima y dexametasona.

Solucion

uando llegué a infor-
mar a la hija, a la ca-
becera de la pacien-

te, de que ésta padecia una
meningitis, al verla de nue-
vo el panuelo de repente
asocié todos los elementos:
el accidente de trafico me-
nor, la rinorrea acuosa uni-
lateral, el mes de noviembre
y los dos nifios. Pregunté

a la hija si alguno de ellos
habia estado acatarrado,
respondiendo ella afirma-

tivamente. Entonces soli-
cité un glucotest al moco
de la paciente observando
un resultado de 90 mg/dI
(la glucosa en el moco na-
sal es 0). Tras completar
el tratamiento antibidtico
durante 14 dias, con pro-
gresiva respuesta y buena

evoluciéon sin secuelas, se
le practicéd una resonancia
magnética con contraste
que evidencié un pequeio
trayecto a través de la la-
mina cribosa del etmoides
al espacio dural. El cultivo
del LCR en el Servicio de
Microbiologia resulté po-
sitivo para S. pneumoniae,
con un fenotipo en el an-
tibiograma y un patrén de
bandas en la electroforesis
por campo pulsado idénti-
co al obtenido en el esputo
de uno de sus nietos, apar-
te de compartir el mismo
serotipo (6A). Ni los nietos
ni la paciente habian sido
vacunhados recientemente
frente a S. pneumoniae con
vacunas polisacaridas ni
conjugadas.
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(Sabias qué...

...el lenguaje de Microbiologia

Clinica es de una excepcional

riqueza?

Podemos presumir de la
especialidad con mayor
ndmero y variedad de
registros. Se estima que
el castellano ronda las
85.000 voces, superadas
ampliamente por los tér-
minos médicos. En micro-
biologia clinica se pueden
identificar muy por enci-
ma de las 20.000 entra-
das. En una conversacion
normal se manejan de dos
a cuatro mil términos; con
que solo la mitad sean mi-
crobiolégicos, el discurso
se hace ilegible para un
profano. Es un filtro que
detecta el “intrusismo” en
una especialidad.

Dr. José Prieto
Jefe de Servicio de Microbiologia.
Hospital Clinico San Carlos (Madrid)

la riqueza de términos tradicionales sumamos
la aparicion de nuevos fenémenos bioldgicos,
agentes etiolégicos, moléculas etcétera, que
dan pie al masivo “bautizo” diario, con fre-
cuencia simultaneo en varios idiomas. Se han propuesto
reglas de nomenclatura con poco éxito y, sin embargo,
la jerga microbioldgica adquiere la categoria de tecno-
lecto, caracteristico de cada especialidad. Destaco al-
gunas figuras cuyo abuso dan lugar a un gran niimero
de contradicciones y curiosidades. Podrian ser la base
divertida para los aficionados al ludolinguismo. Les ga-
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rantizo entretenimiento recogiendo siglas, acrénimos y
abreviaturas publicadas. Anotard més de 3.000. Como
muchas proceden del inglés (VDRL, AIDS...) cuando se
castellanizan se crean no pocas confusiones (SIDA-AIDS,
MIC, CML...). La variedad es extraordinaria: de un carac-
ter (A-ampicilina) a seis 0 méas (EJCMID, ELISASPOT...),
asociadas. ... y la densidad en algunos textos se podria
medir en niimero/linea o pérrafo. La mayoria son siglas
impronunciables, pero también hay elegantes acréni-
mos (ELISA, CELIA, AIDA...).

La precision del tecnolecto, fundamental en ciencia,
pasa por la interpretacion Unica de cada término.
Paraddjicamente, en nuestra especialidad sorprende la
riqueza en sinénimos (y polisemias). Busque el lector
y se sorprendera del nimero y variedad en resistencia,




sifilis, paludismo, etcétera. Cuente los sinénimos
de diarrea del viajero y anotara imas de 30!

Una traduccion inadecuada puede
provocar un verdadero caos
lingiiistico; como en carbunco,
carbuncle, pustula maligna y antrax;
rubéola-sarampion  aleman; tifus-
tifoidea; resfriado, gripe, influenza, etc. En
resumen, anote sindnimos en microbiologia
clinica y coleccionara varios miles.

Sobre 1910, cuando Marafidn popularizé en Espaiia
el tratamiento de la sifilis con el 606, circulaba
un chiste que reflejaria muy bien el asunto de los
sindnimos. Se refiere a la tertulia de café en que
uno relata cdmo en Alemania, tras acostarse con una
“freudenmédechen” pilld el “mal francés” y lo trataron
con salvarsan. Otro comentd la adquisicion del “mal
espaiol” con una “mademoiselle” en Paris y se curé
con arsenobenzol. Pues en América, comentd otro, las
peligrosas son las “call girls” que transmiten la lues y tienes
que tomarte diarsenol. Finalmente, sentencié el tltimo, esta
claro que Espaiia es Unica; aqui te pillas una “avariosis” si te
acuestas con una prostituta pero con 606 te curas.

Sobre los epdnimos ninguna especialidad como la
nuestra. La tradicion médica de honrar con el nombre
de los cuadros clinicos al descubridor es cada vez menos
frecuente por el trabajo en equipo. Pero en Microbiologia,
se siguen utilizando los descubridores o las localidades
de descubrimiento para la denominacion de tinciones
(Gram, Ziehl) métodos, instrumentos, fenomenos
bioldgicos, etcétera. La inmensa mayoria de los agentes
etiolégicos incorporan en su denominacion algln
cientifico (Escherich, Neisser, Kleb, Bordet...) o lugar. Por
ejemplo, el grupo Hantavirus recoge 22 especies (Andes,
N.York,...) mas una denominadai”V. sin nombre”!. El que

los revise puede anotar mas
de 5000 registros,
pero si se incluyen
los que incorporan
alguna  particula
como  bacitracyn
(Tracy= enferma en
la que se aislo el
hongo productor)
o0 nystatina

r" (de  New
York)
_f? poordrl'ass

superar las 15.000
entradas.

Podemos dar mas pistas para la practica del ludolingtiismo.
Resultaria curioso revisar las polisemias, refiidas con el
rigor cientifico, como PER, MAC, CPA o la propia SEQ (Soc.
Esp. de Quimioterapia y/o Quimicos). Amboceptor, antrax,
brote, inoculacion, etcétera, responden también a varios
significados. Los palindromos son curiosos elementos
lingtiisticos y bioldgicos (region del acido nudcleico que
contiene una pareja de secuencias repetidas invertidas) que
permite, en ambos sentidos, leer y reconocer (precioso
palindromo). Otros ejemplos encontramos en la anilina
(base de colorantes) o acronimos como ACA, ECCE, PRP.

También puede divertirse con otras muchas facetas:
los oximorones como antibicticos (que viene de antivida) o
anticuerpos, multiplicacién por division, vacunas terapéuticas,
etcétera. . .; las metdforas son muy socorridas y abundantes
(eritema en bofetada, crepitacion gangrenosa, crecimiento
en medusa, prodigiosinas...) Yy, si quiere jugar a los
“malentendidos”, tiene multitud de parénimos (fiebre de
malta, B. merdae, B cacae, codon, tetanico, coco, chaperoninas,
escara, penemas, micologo, NO, sicosis, serotipos, etcétera).
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Se celebré elpasad 18

=\

Dia Europeo
para el Uso Prudente
de los Antibioticos

Una iniciativa europea para la salud -

para el Uso Prudente de

los Antibioticos: Usdndolos bien hoy,
manana nos protegeran

EL DIA EUROPEO PARA EL USO PRUDENTE DE LOS AN-
TIBIOTICOS ES UNA INICIATIVA ANUAL EUROPEA DE
SALUD PUBLICA QUE SE CELEBRA CADA ANO EL 18 DE
NOVIEMBRE. SU PRINCIPAL OBJETIVO ES CONCIENCIAR
AL CIUDADANO DEL VIEJO CONTINENTE SOBRE LA SERIA
AMENAZA PARA LA SALUD PUBLICA DE LA RESISTENCIA A
LOS ANTIBIOTICOS Y EL USO PRUDENTE DE LOS MISMOS.

Unién Europea, el nimero de pacientes in-

fectados por bacterias resistentes estd au-
mentando y que la resistencia a los antibidticos
es una amenaza importante para la salud publica.
Su uso responsable puede ayudar a detener el
desarrollo de bacterias resistentes y ayudar a las
generaciones venideras a mantener antibioticos
que sean eficaces en su lucha contra la infeccién.

I os Ultimos datos confirman que, en toda la

Los objetivos propuestos en el Dia Europeo para
el Uso Prudente de los Antibiéticos son conseguir
un cambio de actitud de la poblacién con res-
pecto al uso indiscriminado de antibidticos para
situaciones que no se requieren; informar y sen-

O infeccion

sibilizar a la sociedad de que los antibiéticos son
muy utiles cuando los indica el médico para tratar
infecciones bacterianas, que en ocasiones pueden
poner en peligro la vida, pero su uso no adecua-
do acelera la aparicion de bacterias resistentes
y, como consecuencia, los antibiéticos dejan de
ser eficaces para tratar las infecciones provoca-
das por dichas bacterias. Finalmente, otro de los
objetivos es evitar los riesgos asociados al abuso
en el consumo de antibiéticos cuando no son ne-
cesarios. Puede ser que, infecciones bacterianas
graves que hasta hoy tenian curacién, en el futuro
no la tengan.

Esta campafa europea se ha presentado en dos
lineas: una destinada a la poblacién en general,
y otra a los padres y madres de familia responsa-
bles de la salud de los nifios.

Colaboracién profesional

Por otro lado, la colaboracion de todos los pro-
fesionales sanitarios es clave para contener la
resistencia a los antibiéticos en Espafa. Todas
las organizaciones internacionales dedicadas a
promover la salud de la poblacién reconocen la
gran importancia de promover medidas sanita-
rias para preservar la eficacia de los antibiéticos,
que en todo el mundo constituye un problema de
gran envergadura debido al desarrollo creciente
de resistencias bacterianas a la casi totalidad de
familias de antibiéticos conocidas.

En nuestro pais actualmente existen bacterias
habituales, tanto en el medio extrahospitalario
(Streptococcus pneumoniae, Haemophilus in-
fluenzae, Escherichia coliy como hospitalario
(Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter, Pseudomonas aeruginosa, etcé-
tera) que, por haber desarrollado resistencia a
numerosos antibiéticos en porcentaje variable,
pueden resultar muy dificiles de tratar.

Sin la colaboracién de los profesionales de la sa-
nidad, ninguna de las medidas destinadas al uso
prudente y responsable de los antibiéticos sera
plenamente eficaz.
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AstraZeneca es una compania biofarmacéutica global, nuestras
actividades influyen en la vida de muchas personas

Para pacientes y médicos, trabajamos para
proporcionar medicamentos para algunas de las
enfermedades mas extendidas en todo el mundo.

Para las autoridades sanitarias, nos esforzamos dia
a dia para que nuestros medicamentos ofrezcan un
valor real.

Para nuestros empleados, creamos una cultura en la
que se sientan recompensados por su aportacion.

Para toda la comunidad, queremos que nos valoren
por la contribucién que nuestros medicamentos
hacen a la sociedad y trabajamos por mantener su
confianza por el modo en que hacemos las cosas.

Colaboramos estrechamente con todos estos grupos
para alcanzar la perspectiva necesaria que nos
ayude a descubrir nuevos medicamentos que
marquen la diferencia para los pacientes en su lucha
contra la enfermedad y que afiadan valor a la
sociedad.

www.astrazeneca.es



Grupos de Trabajo

“El grupo de Trabajo de

Dra. Patricia Muioz
Servicio de

Micosis de la SEQ, constituido

recientemente, pretende ser un

Microbiologia-Enfermedades fOI‘O abICI'tO dC consenso que

Infecciosas.

Hospital General Universitario
Gregorio Marafién (Madrid).

nuestro pais son las micosis invasivas cau-
sadas por Aspergillus y por Candida que
suelen afectar a pacientes gravemente enfer-

I as infecciones por hongos mas graves en

-
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atine esfuerzos en multiples
ambitos”

mos por su enfermedad principal (grandes ciru-
gias, trasplantes, cancer, neonatos de muy bajo
peso, etcétera).

Estudios recientes en los que han participado
centros de toda Espafia demuestran que la fre-
cuencia de estas infecciones ha subido en los
Gltimos afos y que por ejemplo las candidemias
afectan a casi un paciente de cada 1000 que
ingresan en un hospital. Este dato solo refleja
que nuestra sanidad atiende cada vez pacientes
mas complejos y graves. El diagnostico de estas
infecciones es muchas veces extremadamente
dificil y los tratamientos necesarios, costosos y
en ocasiones toxicos.

Considerando que la mortalidad de esta in-
feccion es muy elevada (superior al 50%) y
que ademas causan un gran sufrimiento a los
pacientes que las padecen (tratamientos com-
plicados, prolongacion de la estancia, ingreso
en unidades de cuidados intensivos, etcétera)
es facil comprender los esfuerzos que se estan



realizando desde todos los ambitos (microbid-
logos, infectélogos, intensivistas, neonatélogos,
hematdlogos, industria farmacéutica...) para
intentar mejorar su diagnéstico y su tratamien-
toy, en la medida de lo posible, prevenirlas.

Por otra parte, en estos tiempos de penuria eco-
némica es importante recordar que un episodio
de candidiasis invasora incrementa el gasto que
supone el cuidado de un paciente similar, pero
que no desarrolla la infeccién, en unos 38.000
euros y que un episodio de infeccion sistémica
por Aspergillus puede llegar a costar a la sani-
dad publica 84.000 euros. Por los tanto, cual-
quier medida que logre disminuir su frecuencia
sera un coste-eficaz beneficioso para el sistema.

Por otro lado las micosis superficiales, sobre
todo las tifas y las onicomicosis, y las que
afectan a mucosas, como las vaginitis, son ex-
traordinariamente frecuentes y pueden afec-

LAS INFECCIONES POR HONGOS, TAMBIEN
LLAMADAS MICOSIS, CONSTITUYEN UNO
DE LOS PROBLEMAS MAS IMPORTANTES DE
LA PATOLOGIA INFECCIOSA ACTUAL. PODE-
MOS CLASIFICARLAS EN TRES GRUPOS EN
FUNCION DE LOS TEJIDOS QUE INVADEN:
LAS SUPERFICIALES, LAS SUBCUTANEAS Y
LAS INVASIVAS, TAMBIEN LLAMADAS SISTE-
MICAS O PROFUNDAS.

tar de forma importante la calidad de vida de
pacientes por otra parte sanos. La aparicion
de resistencias a los tratamientos habituales y
factores no bien conocidos del huésped pueden
hacerlas refractarias al tratamiento o muy reci-
divantes, haciendo que tanto el paciente como
el médico se encuentren practicamente inde-
fensos para combatirlas.

Un foro abierto

El grupo de Trabajo en Micosis, constituido
recientemente en la Sociedad Espaiiola de
Quimioterapia, pretende ser un foro abierto
de consenso que aune esfuerzos en multiples
ambitos: fomentar trabajos de investigacion
de amplia cobertura nacional, organizacion de
jornadas y foros dirigidos a la formacion conti-
nuada e incluso liderar protocolos de consenso
internacionales. Se trata de un grupo en forma-
cion, absolutamente dindmico y abierto a to-
dos, que espera contar con el maximo niimero
de colaboradores y que no pretende otra cosa
que sumarse a los grandes esfuerzos que ya se
estan realizando en esta importante area.

“Un episodio de candidiasis
invasora incrementa el gas-
to que supone el cuidado de
un paciente similar sin desa-
rrollar la infeccion en unos
38.000 euros”
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NOMBRE DEL MEDICAMENTO: Prevenar 13 suspension inyectable, Vacuna antineumocécica polisacarida conjugada
(13-valente, adsorbida) COMPOSICION CUALITATIVA'Y CUANTITATIVA

1 dosis (0,5 ml) contiene:

Polisacérido del serotipo neumocécico 11 2.2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdcico 31 2,2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdcico 41 2.2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdcico 51 2,2yg;
Polisacérido del serotipo neumocécico 6A1 2.2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdécico 6B1 44yg;
Polisacérido del serotipo neumocdécico 7F1 2,2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdcico 9V1 2,2yg;
Polisacérido del serotipo neumocadcico 141 2,2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdcico 18C1 2,2g;
Polisacérido del serotipo neumacdcico 19A1 2,2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdcico 19F1 2.2yg;
Polisacérido del serotipo neumocdcico 23F1 2,2yg;

Conjugados con la proteina transportadora CRIVI197 y adsorbidos en fosfato de aluminio (0,125 mg de aluminio). Para
consultar lalista completa de excipientes ver Lista de excipientes. FORMA FARMACEUTICA: Suspension inyectable. La
vacuna es una suspension homogenea blanca. DATOS CLINICOS: Indicaciones terapéuticas: Inmunizacion activa para
la prevencion de la enfermedad invasiva, neumonta y otitis media aguda causadas por Streptococcus pneumoniae en
lactantes y nifios desde 6 semanas hasta 5 afios de edad. Inmunizacion activa para la prevencion de la enfermedad
invasiva causada por Streptococcus pneumoniae en adultos de 50 afios de edad o mayores. Ver Advertencias y
precauciones especiales de empleo para informacién sobre la proteccidn frente a serotipos neumocdcicos especificos.
Eluso de Prevenar 13 debe ser determinado en funcion de las recomendaciones oficiales, teniendo en cuenta el impacto
de la enfermedad invasiva en los diferentes grupos de edad, asf como la variabilidad epidemiolégica de los serotipos en
las diferentes areas geograficas. Posologia y forma de administracion: Los esquemas de vacunacion con Prevenar 13
deben basarse en las recomendaciones oficiales. Posologfa: Lactantes y nifios de 6 semanas a 5 afios de edad: Se
recomienda que los lactantes que reciban una primera dosis de Prevenar 13 completen la pauta de vacunacién con
Prevenar 13. Lactantes de 6 semanas a 6 meses de edad: Serie primaria de tres dosis: La serie de vacunacion
recomendada consiste en cuatro dosis de 0,5 ml cada una. En el lactante la serie primaria consiste en tres dosis,
administrdndose la primera habitualmente a los 2 meses de edad y con un intervalo minimo de 1 mes entre dosis. La
primera dosis puede administrarse desde las seis semanas de edad. Se recomienda una cuarta dosis (refuerzo) entre los
11y los 15 meses de edad. Serie primaria de dos dosis: Como alternativa, si se administra Prevenar 13 como parte de un
programa de vacunacion sistemético del lactante, podria administrarse una serie de tres dosis de 0,5 ml cada una. La
primera dosis puede administrarse desde los 2 meses de edad, con una segunda dosis 2 meses después. Se recomienda
administrar la tercera dosis (refuerzo) entre los 11y los 15 meses de edad. Lactantes y nifios = 7 meses de edad no
vacunados previamente: Lactantes de 7 a 11 meses de edad: Dos dosis de 0,5 ml cada una, con un intervalo de al menos
1 mes entre las dosis. Se recomienda una tercera dosis en el segundo afio de vida. Nifios de 12 a 23 meses de edad: Dos
dosis de 0,5 ml cada una, con un intervalo de al menos 2 meses entre las dosis. Nifios de 2 a 5 afios de edad: Una dosis
(nica de 0,5 ml. Pauta de vacunacion con Prevenar 13 para lactantes y nifios vacunados previamente con Prevenar
(7-valente) (serotipos 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F y 23F de Streptococcus pneumoniae): Prevenar 13 contiene los mismos 7
serotipos incluidos en Prevenar conjugados con la misma proteina transportadora CRM197. Los lactantes y nifios que
hayan comenzado la vacunacién con Prevenar pueden cambiar a Prevenar 13 en cualquier momento del esquema
vacunal. Nifios de 12 a59 meses de edad completamente inmunizados con Prevenar (7-valente): Los nifios considerados
completamente inmunizados con Prevenar (7-valente) deben recibir una dosis de 0,5 ml de Prevenar 13 para inducir
respuesta inmune a los 6 serotipos adicionales. Esta dosis de Prevenar 13 debe administrarse, al menos, 8 semanas
después de la Gltima dosis de Prevenar (7-valente). Adultos de 50 afios de edad o mayores: Una dosis tnica. No se ha
establecido la necesidad de revacunacion con una dosis posterior de Prevenar 13. Si la administracién de la vacuna
antineumocdcica polisacarida de 23 serotipos se considera apropiada, Prevenar 13 debe administrarse en primer lugar,
independientemente del estado previo de vacunacion (ver Interacciones con otros medicamentos y otras formas de
interaccion). Forma de administracion: La vacuna debe ser administrada por inyeccion intramuscular. Las zonas
preferidas son la cara anterolateral del muslo (mdsculo vasto lateral) en lactantes o el misculo deltoides en la parte
superior del brazo en nifios y adultos. Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los
excipientes (ver Lista de excipientes) o al toxoide diftérico. Como ocurre con otras vacunas, debe posponerse la
administracion de Prevenar 13 en pacientes que padezcan enfermedad febril aguda grave. Sin embargo, no debe
retrasarse la vacunacion por la presencia de una infeccion menor, como un resfriado. Advertencias y precauciones
especiales de empleo: Prevenar 13 no debe administrarse por via intravascular. Al igual que con todas las vacunas
inyectables, debe disponerse de métodos adecuados para el tratamiento y supervision en el caso poco probable de
producirse un choque anafilactico después de la administracion de la vacuna. La vacuna no debe administrarse en
inyeccion intramuscular a personas con trombocitopenia o cualquier trastorno de la coagulacién que pudiera
contraindicar la inyeccion intramuscular, pero puede ser administrada subcutaneamente si el beneficio potencial
claramente superase los riesgos. Prevenar 13 solamente protegera frente a los serotipos de Streptococcus pneumoniae
incluidos en la vacuna, pero no protegeré frente a otros microorganismos causantes de enfermedad invasiva, neumonia
u otitis media. Como cualquier vacuna, Prevenar 13 podria no proteger frente a la enfermedad neumocdcica a todas las
personas que reciban la vacuna. Las personas con deterioro de la respuesta inmune, bien debido al uso de terapias
inmunosupresoras, a un defecto genético, a infeccion por el virus de lainmunodeficiencia humana (VIH) o a otras causas,
pueden presentar una respuesta de anticuerpos reducida tras la inmunizacion activa. No se dispone de datos de
seguridad o de inmunogenicidad de Prevenar 13 relativos a personas incluidas en grupos especificos de
inmunocomprometidos (por ejemplo, disfuncién esplénica adquirida o congénita, infeccion por VIH, neoplasias,
trasplante de células madre hematopoyéticas, sindrome nefrético) por lo que, la vacunacion se debe considerar de forma
individualizada. Lactantes y nifios de 6 semanas a 5 afios de edad: En los ensayos clinicos, Prevenar 13 indujo una
respuesta inmune frente a los 13 serotipos incluidos en la vacuna. La respuesta inmune frente al serotipo 3 tras la dosis
de refuerzo no aumentd por encima de los niveles observados después de la serie primaria de vacunacicn; la relevancia
clinica de esta observacion respecto a la induccién de memoria inmunolégica frente al serotipo 3 es desconocida. El
porcentaje de sujetos con titulos de anticuerpos funcionales (OPA) = 1:8 frente a los serotipos 1, 3y 5 fue elevado. Sin
embargo, los titulos medios geométricos de OPA fueron menores que los observados frente al resto de los serotipos
adicionales; se desconoce la relevancia clinica de esta observacion para la eficacia protectora. Datos limitados han
demostrado que Prevenar 7-valente (serie primaria de tres dosis) induce una respuesta inmune aceptable en lactantes
que sufren anemia falciforme, con un perfil de seguridad similar al observado en grupos que no pertenecen a la categorfa
dealtoriesgo. Los nifios menores de 2 afios deben recibir las series de vacunacion con Prevenar 13 adecuadas a su edad
(ver Posologfa y forma de administracién). El uso de la vacuna conjugada antineumocécica no reemplaza el uso de la
vacuna antineumocdcica polisacérida de 23 serotipos en nifos = 2 afios de edad con enfermedades (tales como anemia
falciforme, asplenia, infeccién por VIH, enfermedades crénicas o aquellos que estén inmunocomprometidos) que
comportan un mayor riesgo de enfermedad invasiva causada por Streptococcus pneumoniae. Siempre que esté
recomendado, os nifios en riesgo = 24 meses de edad que ya hayan sido sensibilizados con Prevenar 13 deben recibir la
vacuna antineumocécica polisacérida de 23 serotipos. El intervalo entre la vacuna conjugada antineumocdcica
13-valente (Prevenar 13)y la vacuna antineumocdcica polisacérida de 23 serotipos no debe ser inferior a8 semanas. No
hay datos disponibles que indiquen si la administracion de la vacuna antineumocécica polisacérida de 23 serotipos a
nifios no primovacunados 0 a nifios primovacunados con Prevenar 13 pudiera producir una hiporrespuesta a dosis futuras
de Prevenar 13. En la administracion de la serie de vacunacion primaria a recién nacidos muy prematuros (nacidos < 28
semanas de gestacitn), y especialmente a aquellos con antecedentes de inmadurez respiratoria, se debe considerar el
riesgo potencial de apnea v la necesidad de monitorizacion respiratoria durante 4872 horas. Como el beneficio de la
vacunacién es alto en este grupo de nifios, la vacunacion no se debe impedir niretrasar. Para los serotipos de la vacuna,
se espera que la proteccion frente a la otitis media sea menor que la proteccion frente a la enfermedad invasiva. Puesto
que muchos otros microorganismos aparte de los serotipos neumocdcicos presentes en la vacuna pueden causar otitis
media, cabe esperar que la proteccion frente a todas las otitis medias sea baja. Debe iniciarse un tratamiento antipirético
conarregloalas directrices de tratamiento local en nifios con trastornos convulsivos o con antecedentes de convulsiones
febriles y en todos los nifios que reciban Prevenar 13 simulténeamente con vacunas antitosferinicas de células enteras.
Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion: Lactantes y nifios de 6 semanas a 5 afios de edad:
Prevenar 13 puede administrarse con cualquiera de los siguientes antigenos vacunales, tanto como vacunas
monovalentes o combinadas: difteria, tétanos, tosferina acelular o de células enteras, Haemophilus influenzae tipo b,
poliomielitis inactivada, hepatitis B, meningococo del serogrupo C, sarampion, parotiditis, rubéola y varicela. Los
ensayos clinicos demostraron que las respuestas inmunitariasy los perfiles de seguridad de las vacunas coadministradas
no se vieron afectados. En los ensayos clinicos con administracién concomitante de Prevenar 13y vacuna antirrotavirica,
no se observaron cambios en los perfiles de seguridad de estas vacunas. Adultos de 50 afios de edad o mayores:

Prevenar 13 puede administrarse concomitantemente con la vacuna trivalente inactivada frente a los virus de la gripe
estacional. En dos estudios realizados en adultos de 50-59 afios y a partir de los 65 afios, se demostré que Prevenar 13
puede administrarse concomitantemente con la vacuna trivalente inactivada frente a los virus de la gripe (VTI). Las
respuestas a los tres antigenos de la VTl fueron comparables cuando la VTl se administré sola o cuando se administré
de forma concomitante con Prevenar 13. Cuando Prevenar 13 se administré concomitantemente con la VTI, las
respuestas inmunes a Prevenar 13 fueron mas bajas en comparacion con las obtenidas cuando se administré Prevenar
13 sola. Se desconoce el significado clinico de este hallazgo. No se ha estudiado la administracién concomitante con
otras vacunas. Las diferentes vacunas inyectables siempre deben administrarse en distintos lugares de vacunacién. No
se ha estudiado la administracién concomitante de Prevenar 13 y la vacuna antineumocécica polisacérida de 23
serotipos. En los estudios clinicos en los que Prevenar 13 se administrd 1 afio después de la vacuna antineumocécica
polisacérida de 23 serotipos, las respuestas inmunes fueron més bajas para todos los serotipos en comparacion con las
obtenidas cuando Prevenar 13 fue administrado a sujetos que no habfan sido previamente inmunizados con la vacuna
antineumocdcica polisacérida de 23 serotipos. Se desconoce el significado clinico de este hallazgo. Fertilidad, embarazo
y lactancia: Fertilidad y embarazo: No se dispone de datos del uso de la vacuna antineumocdcica conjugada 13-valente
enmujeres embarazadas. Los estudios en animales no indican efectos dafiinos directos o indirectos respecto a toxicidad
reproductiva. Lactancia: Se desconoce si la vacuna antineumocdcica conjugada 13-valente se excreta en la leche
humana. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: No procede. Reacciones adversas: En esta
seccion se enumeran por sistema corporal, en orden decreciente de frecuencia y gravedad para todos los grupos de
edad, las reacciones adversas notificadas en los ensayos clinicos o procedentes de la experiencia postcomercializacion.
La frecuencia se define de la forma siguiente: muy frecuentes (=1/10), frecuentes (=1/100 a <1/10), poco frecuentes
(=1/1.000a<1/100), raras (1/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000) y frecuencia no conocida (no puede estimarse
apartir de los datos disponibles). Lactantes y nifios de 6 semanas a 5 afos de edad: Se evalué la seguridad de la vacuna
en diferentes ensayos clinicos controlados en los que se administraron 14.267 dosis a 4.429 lactantes sanos desde 6
semanas de edad en la primera vacunacién y desde los 11 a los 16 meses de edad en la dosis de refuerzo. En todos los
ensayos en lactantes, Prevenar 13 se administrd de forma concomitante con las vacunas pediatricas sistematicas (ver
Interaccidn con otros medicamentos y otras forma de interaccién). También se evalud la seguridad en 354 nifios no
vacunados previamente (de 7 meses a 5 afos de edad). Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia
fueron reacciones en el lugar de vacunacicn, fiebre, irritabilidad, disminucién del apetito y aumento y/o disminucién del
suefio. Se notificd unaumento de las reacciones en el lugar de vacunacién en nifios mayores de 12 meses en comparacion
con las tasas observadas en lactantes durante la serie primaria con Prevenar 13. Reacciones adversas en los ensayos
clinicos: En los estudios clinicos, el perfil de seguridad de Prevenar 13 fue similar al de Prevenar. Las siguientes
frecuencias se basan en las reacciones adversas que se consideraron relacionadas con la vacunacion en los ensayos
clinicos con Prevenar 13. Trastornos del sistema inmunoldgico: Raras: Reaccidn de hipersensibilidad, incluidos edema
facial, disnea, broncoespasmo. Trastornos del sistema nervioso: Raras: Convulsiones (incluidas convulsiones febriles),
episodio hipoténico de hiporrespuesta. Trastornos gastrointestinales: Muy frecuentes: Disminucion del apetito. Poco
frecuentes: Vomitos; diarrea. Trastornos de la piel y del tejido subcuténeo: Raras: Erupcién (rash); urticaria o erupcion
similar a la urticaria. Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion: Muy frecuentes: Pirexia;
irritabilidad; cualquier eritema en el lugar de vacunacion, induracién/tumefaccién o dolor/dolor a la palpacion;
somnolencia; mala calidad del suefio. Eritema o induracion/tumefaccion de 2,5 7,0 cm en el lugar de vacunacién (tras la
dosis de refuerzo y en nifios mayores [de 2 a 5 afios de edad]). Frecuentes: Pirexia > 390C; alteracion del movimiento en
el lugar de vacunacién (debida al dolor); eritema o induracién/tumefaccién de 2,5 7,0 cm en el lugar de vacunacion (tras
la serie del lactante) Poco frecuentes: Eritema o induracion/tumefaccion > 7,0 cm en el lugar de vacunacion; llanto.
Reacciones adversas en la experiencia postcomercializacion con Prevenar 13: Aunque las siguientes reacciones
adversas no se observaron en los ensayos clinicos con Prevenar 13 en lactantes y nifios, se consideran reacciones
adversas al producto Prevenar 13 ya que fueron notificadas durante la experiencia postcomercializacion. Dado que estas
reacciones se derivan de notificaciones espontaneas, las frecuencias no pueden ser determinadas y se consideran
desconocidas. Trastornos de la sangre y del sistema linfatico: Linfadenopatia (localizada en la zona del lugar de
vacunacion). Trastornos del sistema inmunoldgico: Reaccion anafilactica/anafilactoide, incluido shock; angioedema.
Trastornos de la piel y del tejido subcuténeo: Eritema multiforme. Trastornos generales y alteraciones en el lugar de
administracion: Urticaria en el lugar de vacunacion; dermatitis en el lugar de vacunacion; prurito en el lugar de
vacunacion; rubefaccion. Informacion adicional en poblaciones especiales: Apnea en recién nacidos muy prematuros (<
28 semanas de gestacion) (ver Advertencias y precauciones especiales de empleo). Adultos de 50 afios de edad o
mayores: Se evalué la seguridad de la vacuna en 6 ensayos clinicos que incluyeron 6.198 adultos en un rango de edad de
entre 50'y 95 anos. Prevenar 13 se administré a 5.667 adultos; 2.616 (46,2%) de entre 50y 64 afios y 3.051 (53,8%) de
65 afios y mayores. De los que recibieron Prevenar 13, 1.916 adultos habian sido previamente vacunados con la vacuna
antineumocdcica polisacarida de 23 serotipos, al menos, 3 afios antes del inicio del estudio y 3.751 no habian sido
previamente vacunados con la vacuna antineumocécica polisacdrida de 23 serotipos. Los sujetos mayores de 65 afios
notificaron menos reacciones adversas que los adultos més jovenes, independientemente de su estado de vacunacién
antineumocdcica previa. En general, las categorias de frecuencias fueron similares en los dos grupos de edad.
Reacciones adversas de los ensayos clinicos: En todos los estudios clinicos, durante los 14 dias siguientes a cada
vacunacion se monitorizaron diariamente las reacciones locales y eventos sistémicos. Las siguientes frecuencias se
basan en las reacciones adversas que se consideraron relacionadas con la vacunacion con Prevenar 13 en adultos:
Trastornos del metabolismo y de la nutricion: Muy frecuentes: Disminucion del apetito. Trastornos del sistema nervioso:
Muy frecuentes: Cefaleas. Trastornos gastrointestinales: Muy frecuentes: Diarrea. Frecuentes: Vomitos. Poco
frecuentes: Nauseas. Trastornos del sistema inmunoldgico: Poco frecuentes: Reaccién de hipersensibilidad, incluidos
edema facial, disnea, broncoespasmo. Trastornos de la piel y del tejido subcuténeo: Muy frecuentes: Erupcion (rash).
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracién: Muy frecuentes: Escalofrios; fatiga; eritema en el
lugar de vacunacién; induracién/tumefaccién en el lugar de vacunacion; dolor/dolor a la palpacién; limitacion del
movimiento del brazo. Frecuentes: Pirexia. Poco frecuentes: Linfadenopatia localizada en la zona del lugar de vacunacion.
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Muy frecuentes: Artralgia; mialgia. En general, no se observaron
diferencias significativas en las frecuencias de reacciones adversas cuando se administré Prevenar 13 a adultos
previamente vacunados con la vacuna antineumocdcica polisacérida. Se observaron frecuencias mas altas en algunas
reacciones sistémicas monitorizadas cuando se administré Prevenar 13 concomitantemente con la vacuna trivalente
inactivada frente al virus de la gripe (VTI) comparado con la vacuna VTl administrada sola (cefalea, escalofrios, rash,
disminucién del apetito, artralgia y mialgia) o con Prevenar 13 administrado solo (cefalea, fatiga, escalofrios, disminucion
del apetito y artralgia). Sobredosis: Debido a su presentacion en jeringa precargada, la sobredosis con Prevenar 13 es
improbable. Sin embargo, se han notificado casos de sobredosis de Prevenar 13 en lactantes y nifios, es decir, dosis
posteriores administradas antes del momento recomendado respecto a la dosis previa. En general, los acontecimientos
adversos notificados con sobredosis se corresponden con los comunicados con dosis administradas siguiendo el
calendario pediatrico recomendado de Prevenar 13. DATOS FARMAGEUTICOS: Lista de excipientes: Cloruro sédico,
Acido succinico, Polisorbato 80, Agua para preparaciones inyectables. Para el adyuvante, ver Composicién cualitativay
cuantitativa. Incompatibilidades: En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento no debe mezclarse con
otros. Periodo de validez: 3 afios. Precauciones especiales de conservacion: Conservar en nevera (entre 20C y 80C). No
congelar. Naturaleza y contenido del envase: 0,5 ml de suspension inyectable en una jeringa precargada (de vidrio de
tipo 1) con un tope del émbolo (goma de clorobutilo sin 4tex) y capuchdn protector de la punta (goma de bromobutilo de
isopreno sin latex). Presentaciones de 1y 10, con o sin aguja, y un estuche mdltiple con 5 estuches, cada uno de ellos con
10 jeringas precargadas, con o sin aguja. Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.
Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones: Durante la conservacién, puede observarse un
sedimento blanco y un sobrenadante transparente. La vacuna debe agitarse hasta obtener una suspension blanca
homogénea antes de expeler el aire de la jeringa, y debe inspeccionarse visualmente en busca de particulas y/o variacion
del aspecto fisico antes de la administracion. No utilizar si el contenido tiene otro aspecto. La eliminacién del
medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él se realizara de acuerdo con la
normativa local. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION Pfizer Limited, Ramsgate Road, Sandwich,
Kent CT13 9N, Reino Unido. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: EU/1/09/530/001-6. FECHA
DE LA PRIMERA AUTORIZACION/ RENOVACION DE LA AUTORIZACION: 09/12/2009. FECHA DE LA REVISION DEL
TEXTO: 07/2012. La informacion detallada de este medicamento esté disponible en la pagina web de la Agencia
Europea de Medicamentos http://www.ema.europa.eu/. PRESENTACIONES Y PVP (IVA): Prevenar 13 suspensién.
Inyectable x 1 Jeringa Precargada: PVP 73,40€, PVP (IVA) 76,34€. y Prevenar 13 suspension inyectable. x 10 Jeringas
Precargadas. Envase Clinico: PVP 514,62€, PVP (IVA) 535,20€. CONDICIONES DE PRESCRIPCION Y DISPENSACION:
Con receta médica. Visado de inspeccion, incluido en la oferta de la seguridad social. Consulte la ficha técnica completa
antes de prescribir. Para informacion adicional, por favor, contacte con el Centro de Informacién Médico-Farmacéutica

de Pfizer en www.pfizer.es o llamando al: 900 354 321.
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UNA NUEVA FORMA DE PREVENIR LA ENFERMEDAD
NEUMOCOCICA INVASIVA EN ADULTOS'

: _________———————-—-i R — —
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Nueva indicacion

PREVENAR 13°:

La primera y unica vacuna antineumocacica conjugada para adultos de 50 anos de edad o mayores '2

INDICACIONES:'

PREVENAR 13 esta indicada para la inmunizacion activa para la prevencion de la enfermedad invasiva causada por
Streptococcus Pneumoniae en adultos de 50 aiios de edad o mayores.

PREVENAR 13 esta indicada para la inmunizacion activa para la prevencion de enfermedad invasiva, neumonia y otitis
media aguda causadas por Streptococcus pneumoniae en lactantes y niiios desde 6 semanas hasta 5 aiios de edad.

Prevenar 13 contiene polisacaridos de los serotipos neumocacicos 1, 3, 4,5, 6A, 6B, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F y 23F'.

PREVENAR 13: PROTEGE A LOS ADULTOS DE 50 ANOS DE EDAD 0 MAYORES
FRENTE A LA ENFERMEDAD NEUMOCOCICA INVASIVA

ESP 09/12 PRV 43

AHORA PARA ADULTOS

Brevenar 3

Vocuna anfineumocdcia conjugada 1 3-vlente

REFERENCIAS: 1. PREVENAR 13 Ficha Técnica, Pfizer Inc. @

2. Synflorix Product Monograph, GlaxoSmithKline Inc. Trabajando juntos por un mundo mas sano



Hospitales mas limpios

La importancia de

& sinhongos

Jesus Vicente Guinea Ortega
Pharm D, PhD

Servicio de Microbiologia Clinica y Enfermedades Infecciosas
Hospital General Universitario Gregorio Marafién

“las zonas del hospi-
| » f tal prioritarias donde

os pulmones son los drganos que se afec- . . . .

tanpcon mas frecuencia ei los pqacientes con Olebe/’/aﬂ eX/SZ'//’ IC//Z'/’OS

problemas inmunitarios o alteraciones pul-

monares. En los pacientes sometidos a cirugias /_/E/DA SOnN /OS QU//’O-

mayores, la infeccion afecta a los tejidos expues-

tos al aire como la heri_da quirdrgica o los 6rga- fan OS; /aS un/da des
nos profundos intervenidos. O’Oﬂde se /OC&//Z&?/’? /OS
Las herramientas para diagnosticar la aspergi- ,OaC/eﬂ Z-es Z_/,as /a //,7 Z_e/,_

losis invasora tienen importantes limitaciones,

por lo que en muchos pacientes con sospecha de ven C/éf? y /aS hab/fa _

infeccién no es posible llegar al diagnéstico. En

esta situacion, muchos clinicos prefieren comen- C/Oﬂ es de /OS en ]Ce/,m OS

zar el tratamiento con antiflingicos antes que

esperar el resultado de las pruebas diagnésticas Z‘//asp /an Z'a dOS ”

disponibles.

La aspergilosis invasora es una enfermedad cau-
sada por el hongo Aspergillus spp. Se trata de un
hongo presente en el ambiente y que su habitat
natural es la materia organica en descomposi-
cion. El aire es el vehiculo por el que se dise-
minan las esporas de Aspergillus, y el aire del
hospital no es una excepcion. La presencia de
obras dentro o cerca del hospital, o de activida-
des que conlleven el movimiento de particulas
de polvo se traduce en un aumento del nimero
de esporas de Aspergillus en el aire. Estos niveles
“anormalmente elevados” de esporas suponen
un riesgo para los pacientes susceptibles.

Importancia de los filtros HEPA

El aire de las zonas del hospital equipadas con
filtros de alta eficacia o filtros HEPA (High Effi-
ciency Particulate Air) tienen menores cargas de
esporas de Aspergillus que el aire de zonas sin
esta proteccion. Una estrategia interesante es
prevenir la aparicion de aspergilosis invasora
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un aire protegido

hospital con
estos sistemas
de proteccion
ambiental, lo
l6gico es recono-
cer a los pacientes
de mayor riesgo y
localizarles en estan-
cias hospitalarias dota-
das con estas medidas
de barrera. Las zonas del

Algunos pacientes hospi-
talizados tienen el riesgo
de adquirir infecciones
causadas por hongos fi-
lamentosos oportunistas
presentes en el aire. En-
tre estas micosis invasoras
destaca la aspergilosis in-
vasora, enfermedad res-
ponsable de una elevada
mortalidad en pacientes
con déficits inmunitarios,
pacientes con patolo-
gias pulmonares cronicas
como la EPOC, o aquellos
sometidos a cirugias ma-

minimizando el contacto entre el paciente sus-
ceptible y las esporas de Aspergillus presentes en
el aire. Puesto que no se puede equipar a todo el

TlileVan

N
|
g

hospital prioritarias don-

de deberian existir filtros y Ores.

HEPA son los quiréfanos

donde se realizan cirugias
mayores y las unidades donde se localizan a es-
tos pacientes tras la intervencion, asi como las
habitaciones donde se localizan a los enfermos
con trasplante de progenitores hematopoyéticos.

La toma de muestras ambientales del aire de es-
tas unidades protegidas es una herramienta util
para detectar problemas y prevenir la aparicion
de casos de aspergilosis invasora. En muchos ca-
sos es la Ginica manera de evaluar la integridad
de los filtros HEPA y otras medidas de barrera.
En otras situaciones, sobre todo cuando aparece
un brote de aspergilosis invasora en una unidad,
es util para poder detectar el origen del mismo
y erradicarlo. Los equipos recomendados para
tomar el aire del hospital son aquellos que per-
miten el sistema de impactacion, lo que supone
poder recoger en una placa de agar Sabouraud
las esporas viables de Aspergillus presentes en
un volumen determinado de aire aspirado.

Un hospital que realiza estudios de la calidad
del aire que respiran sus enfermos es un hos-
pital que se esfuerza por prevenir una infec-
cion de devastadoras consecuencias para los
pacientes y de costosas consecuencias para la
institucion.
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Entrevista

i EL DR. JOSE BARBERAN,

DEL HOSPITAL UNIVER-
SITARIO MONTEPRINCI-
PE, ES UN ESPECIALISTA
RECONOCIDO EN EN-
FERMEDADES  INFEC-
CIOSAS. EN ESTA EN-
TREVISTA PARA INFEC-
CION Y VACUNAS NOS
HABLA DE LAS ULCERAS
DEL PIE DIABETICO, SU
TRATAMIENTO ANTIBIO-
TICO Y SUS POSIBLES
COMPLICACIONES.

Dr. José Barberan

Jefe de servicio de Medicina Interna-Enfermedades Infecciosas
Hospital Universitario Monteprincipe (Madrid)

En dlcera del pie diabético son de
eleccién daptomicina por su rdpida
accion bactericida y linezolid por su
buena penetracién en los tejidos y
la posibilidad de administrarlo por

via oral”

Dr. Barberan ¢éQué repercu-
sion tienen en la actualidad
la diabetes y las uUlceras en
los pies de estos enfermos?

La diabetes mellitus es un problema
sanitario de primer orden en los paises
occidentales, como lo demuestran su
alta prevalencia (6% de la poblacion)
y las numerosas consecuencias y com-
plicaciones que aparecen a lo largo de
los afos. Entre otras como la nefropa-
tia, retinopatia, etcétera, las ulceras en
los pies son una de las més frecuentes,

ya que el 15% de los pacientes diabé-
ticos la van a desarrollar a lo largo de
su vida. La neuropatia y la vasculopatia
suelen ser su origen, pero la infeccion
es el mayor condicionante del pronds-
tico de la extremidad, en particular si
existe isquemia, siendo el principal mo-
tivo de amputacion de la extremidad. La
infeccion de las tlceras es, asi mismo, la
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primera causa de hospitalizacion en los
diabéticos.

éCémo debe ser el tratamien-
to antibidtico de la tilcera del
pie diabético?

Todas la tlceras crénicas de los pies de
los diabéticos estan colonizadas por

bacterias, pero sélo deben recibir trata-
miento antimicrobiano las consideradas
infectadas por criterios clinicos.

El tratamiento de las infecciones mo-
deradas y graves que amenazan la su-
pervivencia de la extremidad y la vida
del paciente, respectivamente, debe ser
inicialmente empirico dirigido a cubrir



cocos grampositivos (Streptococcus spp.
y S. aureus) y enterobacterias, ya que
suponen mas del 75% de los agentes
causales. Una vez conocido el micro-
organismo y su sensibilidad se podra
hacer una terapia dirigida y especifica.
En las infecciones leves se puede reali-
zar ambulatoriamente por via oral y en
las moderadas y graves en el hospital de
forma intravenosa.

éPor qué aparecen microor-
ganismos multirresistentes
en estos pacientes?

La colonizacién crénica de las tlceras
de los pies de los diabéticos y los tra-
tamientos antimicrobianos reiterados
son la causa de que los microorganis-
mos multirresistentes sean tan frecuen-
tes. Son especialmente prevalentes S.
aureus resistente a meticilina y E. coli
productor de betalactamasas de espec-
tro extendido. Esta circunstancia impli-
ca que en el tratamiento dirigido y en
el empirico de infecciones moderadas y
graves sea necesario utilizar daptomici-
na, linezolid y glucopéptidos, y carbape-
nems, respectivamente.

éQué otras consideraciones,
aparte de la etiologia, se de-
ben tener en cuenta a la hora
de elegir el antibiético?

Sin lugar a dudas, la isquemia que dificulta
la llegada del antibiético al foco infeccioso,
el deterioro de la actividad de los leuco-
citos que aconseja el uso de antibiéticos
bactericidas, y la insuficiencia renal po-
tencial o presente que obliga a emplear
farmacos no nefrotoxicos. En este sentido
son de eleccion daptomicina por su gran
y rapida accion bactericida y respeto por
el rifién, y linezolid por su buena pene-
tracion en los tejidos y la posibilidad de
administrarlo por via oral. Vancomicina no
es recomendable si ya existe insuficiencia
renal y/o si la CMI,, de S. aureus a este
antibiético es > 1 mg/dl.

éQué otras complicaciones
infecciosas suelen aparecer
asociadas a las ulceras del
pie diabético?

La principal son las infecciones necro-
santes de piel y partes blandas, como

Unidad de Pie Diabetico.

|

Tratamiento de Pie Diabetico.

las fascitis necrosantes y la mionecrosis,
que van a obligar en muchos casos a la
amputacion y donde el drenaje quirtrgi-
co es fundamental. La osteomielitis bajo
la Ulcera es también otra complicacion
comun. Su diagndstico no es facil, en-
sombrece el prondstico de la infeccion
y obliga a prolongar el tratamiento anti-
microbiano. Su etiologia suele ser simi-
lar a las infecciones de las ulceras.




Economia
Sanitaria

de tecnologias

José Gonzalez Niifiez
Farmacéutico. Colaborador de la SEQ

LA EVALUACION ECONOMICA DE TECNOLOGIAS SANI-
TARIAS, EN GENERAL, Y DEL MEDICAMENTO EN PAR-
TICULAR (LO QUE SE HA DADO EN LLAMAR FARMA-
COECONOMIA) SE INICIARON EN LA DECADA DE LOS
SETENTA DEL PASADO SIGLO, PERO HA SIDO DURAN-
TE LAS DOS ULTIMAS DECADAS CUANDO SE HAN DE-

SARROLLADO CONSIDERABLEMENTE.

palabras, diremos que la evalua-

cion econémica del medicamento
significa sefalar el grado de utilidad que
tiene la administracion recta y prudente
de la sustancia que administrada interior
o0 exteriormente sirve para prevenir, curar
o aliviar la enfermedad y corregir o reparar
las secuelas de ésta. La evaluacion econé-
mica tiene su razon de ser en las siguientes
premisas:

Si desglosamos cada una de las tres

=>» Lasalud no tiene precio, pero si
tiene un coste.

=» La salud no es un objetivo defi-
nido, sino un nivel variable por
lo que la demanda de asistencia
sanitaria es practicamente ilimi-
tada.

=» Los recursos destinados a aten-
cion sanitaria son siempre limi-
tados.

=> El principio de la “Soberania del
consumidor” no es aplicable al
terreno de la salud.

=» Las decisiones de un individuo
0 de un grupo pueden afectar
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a otros y, en el caso de los an-
timicrobianos, la decision del
prescriptor puede influir en el
conjunto de la sociedad.

En la mayoria de los casos, los
medicamentos y el resto de tecno-
logias sanitarias son prescritos por
los médicos, que utilizan recursos
“ajenos” para proporcionar bene-
ficios a terceros.

'I_!I

Evaluar es una actitud muy compleja,
que obliga generalmente a medir, a
cuantificar mediante el establecimien-
to de indices o parametros de medida.
La evaluacion econdmica de las tec-
nologias sanitarias en general, y del
medicamento en particular, se basa
fundamentalmente en la determina-
cion de la eficiencia, la cual relaciona
los resultados obtenidos en términos
de salud o calidad de vida (beneficios o




consecuencias) y los recursos utilizados
en términos monetarios (costes).

En los estudios de evaluaciéon econdmica
hay que considerar tres dimensiones dis-
tintas: el tipo de andlisis utilizado, la pers-
pectiva o punto de vista desde el que se
realiza el andlisis y los tipos de costes que
deban ser incluidos. La perspectiva desde
que la que se realiza el estudio es un fac-

tor clave en la evaluacion y determinante
en el tipo de analisis a desarrollar, ya que
los resultados y conclusiones pueden ser
distintos segtin quien sea el responsable
de la toma de decisiones: Administracion
sanitaria, Institucion u Organismo publico,
empresa privada, incluso el propio médico
o el paciente.

Analisis principales

Existen cuatro tipos de analisis principales.
Uno de ellos puede considerarse de tipo
homogéneo, ya que tanto los costes como
los resultados son expresados en unidades
monetarias: se trata del andlisis coste-be-
neficio (ACB). En los tres casos restantes,
costes y resultados se expresan en uni-
dades diferentes: monetarias los costes y
naturales o de utilidad las consecuencias.
Cuando se trata de unidades naturales,
el analisis es de coste-efectividad (ACE),
mientras que cuando se trata de unidades
de utilidad el analisis es del tipo coste-
utilidad (ACU). El analisis de minimizacion
de costes (AMC) es una variante de ambos.

A ek L) P DA

COSAE DO - Rl DR 1D & COa] b LOSAL ET AN

sacman ddel 1ipo "todo o nads”™, D el ls importencs
el COSTE MARGINAL [*)

Evaluacién de los recursos.

En todos los casos de evaluacion econd-
mica se deben tener en cuenta tres tipos
de costes principales:

- Directos: los cuales incluyen tanto
los intimamente relacionados con
el uso de medicamentos (u otra he-
rramienta terapéutica) como con el
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Elementos de evaluacién.

conjunto de gastos sanitarios que el
tratamiento lleva consigo)

- Indirectos: relacionados con los
gastos sociales (invalideces, depen-
dencia), por una parte, y laborales,
por otra (absentismo, pérdida de
productividad)

- Intangibles: asociados al valor de la
salud, son muy dificiles de definir y
hay que determinarlos de forma es-
pecifica en cada caso; no obstante,
una aproximacion es tener en cuen-
ta que el valor de la salud consiste
en las actividades provechosas que,
gracias a ella, es posible realizar e
implica: aspectos objetivos (capaci-
dad funcional), subjetivos (grado de
satisfaccion, sensacion de bienestar,
“alegria de vivir") y sociales (trabajo
socialmente productivo, relaciones
familiares, sociales y con el entorno
medioambiental).

Por otra parte, es necesario considerar el
coste total y el llamado coste marginal.
El coste total representa el valor moneta-
rio de los recursos necesarios para obtener
un determinado nivel de salud y habi-
tualmente comprende dos partes
bien definidas: el coste fijo y el
coste variable. Pero, en el cam-
po de la salud, las decisiones
se centran con frecuencia en
la reduccién o aumento de
beneficios y de costes a par-

tir de un determinado nivel

y no en decisiones del tipo
“todo 0 nada". De ahi la im-
portancia del coste marginal,
que es el incremento que su-
pone obtener una “unidad de
salud” mas.
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El analisis de minimizacion de coste
(AMC) representa la fase mas simple de
evaluacion econdémica, al considerar tni-
camente los costes. Se suele utilizar cuan-
do se ha demostrado o se presume que
los resultados de las distintas alternativas
terapéuticas son iguales o, por lo menos,
no presentan diferencias significativas.

El andlisis coste/beneficio (ACB) compa-
ra los coste y las consecuencias de las
decisiones sanitarias, expresados ambos
en términos monetarios. El andlisis ACB
compara, en realidad, el dinero gastado
en un tratamiento con el dinero ahorrado
por la aplicacién de dicho tratamiento.

El andlisis coste/efectividad (ACE) compa-
ra los costes de las decisiones, expresa-
dos en términos monetarios, y las conse-
cuencias de las mismas, expresadas en un
unidades naturales, que dependen de lo
que se estd evaluando: tasa de éxito clini-
co (curacion o alivio) de una enfermedad,
reduccion de la incidencia (prevencion)
de una enfermedad, reduccion/aumento
de cualquier variable relacionada positi-
va/ negativamente con la enfermedad/
salud, reduccion de la mortalidad general
por una causa especifica, afos de vida ga-
nados, etc. La principal ventaja del anali-
sis ACE es que permite mejorar los resul-
tados a cambio de dedicar mas recursos.

Las evaluaciones economicas previas a la
comercializacién de los medicamentos,
que se incluyen en los estudios clinicos
presentan el inconveniente de que se
realizan a partir de una informacion ob-
tenida en condiciones experimentales y
los costes y efectos (eficacia) puede no

coincidir con los que se consiguen en la
practica clinica real (efectividad). Para
solventar esta situacion, es necesario, a
veces, realizar modificaciones en el di-
seno de los estudios clinicos de Fase I,
ajustar los resultados o disefar estu-
dios en Fase IV en los primeros afos de
comercializacion.

El analisis coste/utilidad (ACU) compa-
ra los costes de las decisiones, expresa-
dos en términos monetarios, y las con-
secuencias de las mismas, expresadas en
términos del valor (unidades de utilidad)
que tienen para el paciente o la socie-
dad. Las unidades de utilidad suelen es-
tar relacionadas con la calidad de vida y
se evaluan mediante los indices de utili-
dad. La mas frecuente es el AVAC (afios
de vida ajustados por la calidad) expre-
sada mediante el indice QALY (define el
afno de expectativa de vida saludable).

El andlisis ACE y el analisis ACU son los
mas utilizados actualmente, tanto por
parte de las Administraciones sanita-
rias como por parte de la Industria far-
macéutica y, hoy dia, se presentan como
el camino mas idoneo para la toma de
decisiones a nivel de politica sanitaria.
En la evaluacion econoémica de los pro-
cesos infecciosos, tanto hospitalarios
como de la comunidad, el andlisis
coste-efectividad (ACE), junto con su
variante de minimizacion de costes
(ACM) es el mas empleado, salvo en
los procesos infecciosos cronicos (ej.,
hepatitis, VIH/sida, etc.), en los que el
analisis ACU adquiere una importancia
especial.



Astellas aspira a cambiar el manana. A través de nuestro compromiso

de ofrecer a los paclientes la esperanza de un futuro mejor, queremos liderar
el camino en las areas ferapeuticas donde Va

en aguellas necesidades meédicas que aun no han sido satisfechas

Astellas, en su blsqueda constante de la innovacion, continuara identificando
y desarrollando nuevas formas de mejorar la salud de los pacientes.

Aspiramos a descubrir 1as soluciones meédicas del futuro para los problemas

de salud de hoy. Astellas tiene el compromiso de alcanzar el exito que
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Reflexion sobre

eufemismos profesionales

Dr. José Prieto

Jefe de Servicio de
Microbiologia

Hospital Clinico
San Carlos (Madrid)

na de las cargas de determinados cargos con-

sisten en soportar las largas sesiones de co-

misiones, antes oposiciones, para proponer,
antes decidir, qué candidato, generalmente Unico,
ocupara la plaza convocada.

Mi doble vertiente docente-asistencial me ha aportado
también la posibilidad de conocer algo de la otra cara
(“trastienda”) universitaria y hospitalaria. Esta activi-
dad, casi siempre relajada, me ha aportado agradables
jornadas de convivencia con comparieros y amigos Y,
dado el nivel de los candidatos, unos interesantes de-
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bates. Pero hay algunos puntos que creo conveniente
destacar porque la mia no es una apreciacion aislada.
He tenido la oportunidad de contrastarla.

A nivel personal, la definicion de candidato bien pu-
diera corresponder al profesional maduro, a veces
sexagenario, que opta a su plaza. Hace una brillan-
te exposicion de su trayectoria profesional y de su
proyecto bien elaborado ayudandose, eso siempre,
de un sinfin de tablas, gréficas... en “Power point”
iqué seria de nosotros sin “Power point”! cuando no
fotos, incluso videos. En la oscuridad de la sala me
asaltan cuestiones como éconocera todo lo que expo-
ne? {Qué ocurriria si se estropea el cafion como antes
pasaba habitualmente con los proyectores?

Pero a nivel de contenidos, especialmente en los pro-
yectos, hace unos afos me empez0 a sorprender, por
mi semiignorancia, la terminologia, mas bien jerga.
El “benchmarking”, liderazgo, eficiencia, actividad
sostenible, corresponsabilizacion, valor afadido, ac-
ciones sinérgicas, “ranking”, solidaridad, estrategia,
debilidades, fortalezas del sistema, etcétera, son ha-
bilmente utilizadas de forma admirable por todos los
candidatos, especialmente los de plazas asistenciales.

Estos términos y conceptos mezclados adecuada-
mente aportan unos objetivos, planificacion y desa-
rrollo de su brillante proyecto. .. sobre el papel, por-
que luego en la practica cada uno trabaja segun su
mejor saber y entender.



Hace ufios anos me empezo a sorprender
laterminologia, mds bien jerga, habilmente
utilizada de forma admirable por todos los
candidatos a oposiciones, especialmente los

de plazas asistenciales”

En los estudios superiores, {desaparecera la deno-
minacién Universidad?, el tema que nos ocupa daria
risa si no fuera patético... y preocupante. Después
de mas de 40 afios dedicado a colaborar en la for-
macion de futuros médicos a través de la docencia,
investigacion y asistencia me pregunto: {Dénde he
estado que no he pisado el EEES (Espacio Europeo
de Educacion Superior)?. Tampoco he recibido la de-
nominacion de “Excelencia”; es una lastima, porque
parece que el simple enunciado de términos como
excelencia, calidad, competencias, etcétera, confieren
unas caracteristicas garantes del éxito.

{Como he podido trabajar sin planes estratégicos,
sistemas ECTS, relacion de competencias y otras he-
rramientas similares? Qué he hecho yo hasta ahora
que para rellenar en los formularios los apartados
de gestion e innovacion educativa debo recurrir a
triquifiuelas del tipo de tesis doctorales, proyectos de
investigacion, cargos electos, asignaturas opcionales
o0 medios audiovisuales.

Recomiendo a los futuros profesionales el uso de
la constelacion semantica empresarial y de Bolonia
(concienciacion de valores, ocupabilidad, eficiencia,
materias transversales, indices de rendimiento, femi-
nizacion... ponderacion de indicadores, convergen-
cia, gestion de confianza, etcétera) y no se olviden de
algunos conceptos fundamentales como el término
de “aprendizaje”, no sea que algunos crean que en la
docencia no se contempla al alumno; la “I+D+i" evi-
tando asi que la investigacion se entienda en sentido
restringido y la “transferencia de conocimiento” para
que los profesionales no se guarden lo que saben
parasiy lo aplique a los enfermos, a los alumnos y al
resto de la sociedad.

Pero no se preocupen, les auguro que en la asisten-
cia hospitalaria su labor estara protagonizada por la
atencion al enfermo y en la universidad por la for-
macion de los alumnos, con la proyeccién social. Es
decir, eufemismos aparte como siempre.

Prescindiendo del tono exagerado e irénico de esta
columna, es justo reconocer el esfuerzo y aportacién
de algunos comparieros, que en toda institucion

existen, por incorporarnos a la modernidad. La resis-
tencia de algunos como el que suscribe puede servir
para evitar situaciones extravagantes.

o o 'MT “'




Cdodigos QR

{Que se esconde detras
e un codigo QR?

Instituto LeBlu/Madrid. DE ENTRE LAS MUCHAS APLICACIONES
DE LOS CODIGOS QR, POSIBLEMENTE LA MAS IMPORTANTE
ES LA DE CONVERTIR UN MENSAJE OFF LINE IMPRESO EN
UNO ON LINE DIGITAL Y DE ESTA MANERA PODER DESCAR-
GAR Y COMPARTIR TODO TIPO DE INFORMACION, DESDE
MENSAJES DE TEXTO Y CATALOGOS, A VIDEOS; PASANDO
POR CUALQUIER COSA QUE SEAMOS CAPACES DE IMAGINAR.

¢Qué es un cédigo QR?

de respuesta rapida”) es un sistema para

almacenar informacién en una matriz de
puntos o un cddigo de barras bidimensional creado
por la compaiiia japonesa Denso Wave, subsidia-
ria de Toyota, en 1994. Se caracteriza por los tres
cuadrados que se encuentran en las esquinas y que
permiten detectar la posicion del cddigo al lector.
La sigla «QR» se deriva de la frase inglesa Quick
Response (Respuesta Rapida en espafiol), pues los
creadores Euge Damm y Joaco Retes aspiran a que
el codigo permita que su contenido se lea a alta ve-
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U n cédigo QR (Quick Response code, “codigo

locidad. Los codigos QR son muy comunes en Japon
y de hecho son el cddigo bidimensional mas popular
en ese pais.

¢Coémo se organizan los datos en un
cédigo QR?

Los tres cuadrados de las esquinas permiten detec-
tar al lector la posicion del cédigo QR.

Aunque inicialmente se usé para registrar repuestos
en el drea de la fabricacion de vehiculos, hoy los co-
digos QR se usan para administracion de inventarios
en una gran variedad de industrias. Recientemente,
la inclusion de soffware que lee codigos QR en te-
Iéfonos moviles ha permitido nuevos usos orienta-
dos al consumidor, que se manifiestan en comodi-
dades como el dejar de tener que introducir datos
de forma manual en los teléfonos. Las direcciones y
los URLs se estan volviendo cada vez mas comunes
en revistas y anuncios. El agregado de cddigos QR
en tarjetas de presentacion también se estd hacien-
do comuin, simplificando en gran medida la tarea de
introducir detalles individuales de un nuevo dliente
en la agenda de un teléfono mavil.



Almacenamiento
Capacidad de datos del cédigo QR

Solo numérico Max. 7089 caracteres.

Alfanumérico Max. 4.296 caracteres.
Binario Max. 2.953 bytes.
Kanji/Kana Max. 1.817 caracteres.

Capacidad de correccion de errores

Nivel L 7% de las claves se pueden restaurar.

Nivel M 15% de las claves se pueden restaurar.
Nivel Q 25% de las claves se pueden restaurar.
Nivel H 30% de las claves se pueden restaurar.

B 1 icermacion de a version
4. Informacedn ool Formaio

# 4. Parones Requerisos

|. 4.1 Posicién
E 4.2 Alraamenic

.
s 4.3, Sincroni zacdn
']

Los codigos QR también pueden leerse des-
de PC, smartphone o tablet mediante dispositivos
de captura de imagen, como puede ser un escaner o
la cdmara de fotos, programas que lean los datos QR
Yy una conexion a Internet para las direcciones web.

El estandar japonés para cddigos QR (JIS X 0510) fue
publicado en enero de 1998 y su correspondiente
estandar internacional ISO (ISO/IEC18004) fue apro-
bado en junio de 2000.

Un detalle importante sobre el cddigo QR es que, a
diferencia de otros formatos de codigos de barras
bidimensionales como el BIDI, su cddigo es abier-
to y sus derechos de patente (propiedad de Denso
Wave) no son ejercidos.

Actualmente, equipos de codificacion y etiquetado
que puedan imprimir estos cddigos en la industria
alimentaria son de la firma japonesa DIGI. El ejem-
plo siguiente ilustra la forma en que el codigo QR
maneja la distorsion. En estos casos se agregaron

3. Comeccidn de Errones y Dalos

o eliminaron pixeles del cddigo original para exa-
minar el nivel de distorsién de los bordes. Las dos
imagenes a las que se les alteraron los datos todavia
son reconocibles y usan el nivel “L" de correccion
de errores.

Usos de los cédigos QR

Ademas de sus fines comerciales, numerosos ar-
tistas pop estan comenzando a utilizar el QR como
material de trabajo. Otros llevan ya tiempo y se han
convertido en expertos pioneros del arte con QR.
Como una herramienta artistica en algunos casos
y como un lenguaje artistico propio en otros. En el
caso del arte urbano o arte callejero cabe destacar a
Space Invader* (Francia) y al artista urbano madrile-
fio, QR street art (ex La Pluma Eléctri*k) (Espafia)*,
que desde 2008, segtin un articulo publicado en la
web Unurth.com, llevan desarrollando un lenguaje
personal en muros de distintas ciudades del mun-
do, con los QR como arte pixelado, cuyo mensaje
al decodificarlo arroja el enigmatico mensaje: “No
entiendo nada” (ver referencia en http://cfye.com/
new-qr-mural-in-berlin-4), como juego de palabras
y negacion del lenguaje publicitario en beneficio del
arte urbano puro y abstracto.

Una de las caracteristicas de estos codigos es la
curiosidad que produce el no saber cual es su con-
tenido. Algunas empresas han utilizado esta carac-

E -

Cédigo fuente.

Datos borrados.

e QR codes

choiceof smart people

ot oo
mzi 68%
Wiy S

-----

Usos de los cédigos QR
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Codigos QR

teristica para atraer deliberadamente la atencion y
conseguir asi que la descarga del mensaje que se
quiere transmitir.

Las publicaciones sobre ajedrez, revistas, libros et-
cétera, contienen numerosos diagramas de partidas,
pero si queremos reproducirlas integramente hay
que recurrir a un tablero, un PC, una PDA u otro
dispositivo externo. Los QR-Code tienen capacidad
suficiente para registrar todos los movimientos de
una partida. En septiembre de 2010 se publicé una
aplicacion gratuita que puede “fotografiar” QR-Co-
des, decodificarlos y mostrar la partida en un tablero
gréfico del propio teléfono.

Después de que la subsidiaria de Tesco en Co-
rea lanzara una aplicacion para smartphone que
permite comprar con cddigos QR, se implementaron
dos proyectos en Latinoamérica. El primero en agos-
to, en Chile, por parte de Hipermercados Jumbo;
simplemente enviaba a un sitio movil desde anun-
cios en estaciones de metro. El segundo, en septiem-
bre en Argentina fue implementado por la subsi-
diaria de Staples. En este caso el desarrollo fueron
aplicaciones para iPhone, Blackberry y Android que
permiten el uso incluso sin conexion a Internet.

Existe la posibilidad de que los particulares, los co-
mercios y la hosteleria utilicen el cddigo QR para
indicar la ubicacion geogréfica de locales y estable-
cimientos.

é¢Como se leen los cédigos?

Todo lo que necesitamos para tener acceso a la in-
formacion contenida en un cédigo de barras es un
“teléfono inteligente” (smartphone) y un lector de
codigos QR instalado en nuestro terminal.

Abrimos la aplicacion, enfocamos al codigo QR e
instantaneamente nos mostrard el contenido que
estaba codificado: un sitio web, un video, un folleto,
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un texto o cualquier otro tipo de informacién digi-
talizada.

Lectores de cdédigos QR para el telé-
fono

Actualmente, en Internet puedes encontrar multitud
de lectores capaces de interpretar estos codigos.
Todo depende del sistema operativo de tu teléfono
movil. Lo més sencillo es ir a la tienda del sistema
operativo de nuestro teléfono y desde ahi descargar-
se un lector de cddigos QR sin coste.

Seguramente el lector mas popular y con soporte
para una amplia gama de terminales y plataformas
es el I-Nigma Reader. Este lector permite compar-
tir el codigo leido facilmente via sms, redes socia-
les como Facebook o Twitter o visualizando el QR
en pantalla para que pueda ser leido nuevamente
desde otro terminal. Puede descargarse a través de
App Store, Android Market y BlackBerry App World.

Referencias

http://eswikipedia.org/wiki/C%C3%B3digo_ QR

Campafa Calvin Klein Jeans, julio 2010
http://cki.mobi/content/mobile_a.php

http://ar1337wordpress.com/tag/gr-code-art/
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proposito de
V' sus soluciones

Existendcada vez mas noticias sobre nuevas
l enfermedades o difusion de otras viejas,

juan Martinez pero trasladadas ahora muy cerca de nuestro
Hernandez domicilio”

Medicina Preventiva
Carlos ll L as epidemias ponen de manifiesto lo que de or-

dinario hacemos mal”. Con esta frase lapidaria

concluia su exposicion el director del Hospital St.
Michael's de Toronto, en un memorable encuentro en
Santa Cruz de Tenerife hace pocos afios. Se referia al
SARS, aquella temible epidemia que venia de China, la
neumonia asidtica por supuesto, pero la moraleja es
aplicable hoy dia. Si quiere saber cémo solucionaron
esta epidemia en aquel hospital, siga leyendo y al final
obtendra su merecido premio.

Este verano comenzd con una noticia muy difundida
en Argentina y el resto de Latinoamérica, aunque mu-
cho menos en Espana. Después, al final de este mismo
verano sucedio al revés, la misma noticia cambi6 de
hemisferio y se leyé mas aqui, entre la canicula y el
desastre economico-social en el que, aparentemente,
nos precipitamos. Un bombero moria en el Sur afecta-
do por hantavirus y a tres excursionistas del parque de
Yosemite, en Estados Unidos, les sucedia otro tanto.

Muchas de las infecciones llamadas emergentes son
zoonosis. Se trata de enfermedades propias de los
animales que pueden transmitirse ocasionalmente a
las personas, provocando una grave enfermedad. A
veces la cosa no es para tanto, son cuadros “autoli-
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mitados”; esto es, que se curan solos. Otras veces la
cosa es sencilla, pero nadie sospecha el diagndstico y
comienza el via crucis personal de pacientes y fami-
lias en busca de la necesaria solucion.

Hantavirus puede, caso de exponerse a roedores in-
fectados por este virus, e inhalar sus excretas (si, eso
mismo), provocar en las personas un cuadro gripal,
0 algo mas serio, incluso mortal, consistente en una
neumonitis hemorragica y fallo multiorganico.

Mientras sucedian estas cosas y algo asi como 15.000
ciudadanos del mundo eran rigurosamente vigilados
por las agencias de salud publica de sus respectivos
paises (lo han adivinado, pasaron por el Yosemite),
el que suscribe terminaba sus merecidas vacaciones,

&

un pomerigio especialmente caluroso, en tierras ita-
lianas. Sono el teléfono y era El Pais.

Preguntaban, querian ampliar aspectos sobre los vec-
tores, mosquitos para entendernos, que pueden trans-
mitir enfermedades como la fiebre del Valle del Nilo
(qué nombre tan bonito, aunque inquietante). Ademéas
de contarles eso que sabe todo el mundo, les revelé la
verdadera causa de que la ultima capital del Imperio
Romano, Ravenna, dejase de serlo: una epidemia de
malaria alejo a sus habitantes del pantanal en el que
se encuentra. Naturalmente, omitieron este hermoso
dato tan pedante como ¢initil? en su diario de papel.

Es cierto, existen cada vez mas noticias sobre nuevas
enfermedades o difusion de otras viejas, pero tras-
ladadas ahora si muy cerca de nuestro domicilio. El
exceso Y la velocidad de la informacion desempefian
un papel, pero el cambio climético, 0 mejor atn el
cambio global, pues no solo el clima hemos alterado,
tiene una gran parte de la culpa.

El mosquito tigre es bonito. Lo es, con sus rayas
blancas y negras, como un poste de nieve en una
carretera alpina. Aunque sea temible, por ser vector
potencial de la fiebre amarilla, del dengue o sobre
todo de la fiebre de Chikungunya, ademés de picar
con verdadera mala uva. {Qué culpa tiene el pobre
de haber sido sacado a la fuerza de las riberas del
indico y traido a Europa en cubiletes de orquideas, o
dentro de neuméticos?

No se me olvida la promesa del principio. Cémo arre-
glaron el desaguisado del SARS en Canada. Aquella
epidemia, que procedia de China, se ensafid especial-
mente con el personal sanitario porque se transmitia
bien persona-persona a través de gotas de secrecio-
nes respiratorias. Lo hicieron asi, tomen nota:

=> Elijan bien a sus técnicos y eso incluye con
frecuencia tener que renunciar a la agrada-
ble compania de algunos amigos.

=>» Hagan caso de esos técnicos, al fin y al
cabo ellos si saben de lo que hablan.

=> Lleven en el bolsillo un buen talonario.
Y recuerden, las epidemias ponen de manifiesto lo

que de ordinario hacemos mal. Eso mismo le pasa
a la crisis.

Calomys laucha, vector del hantavirus.
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Composicién recomendada de la
vacuna antigripal para su uso en la
temporada 2012-2013 en el hemisferio
norte

OMS: Recommended composition of influenza virus
vaccines for use in the 2012-2013 northern hemisphere
influenza season.
http://www.who.int/influenza/vaccines/virus/
recommendations/201202_recommendation.pdf

El 23 de febrero de 2012, la OMS (Organiza-
cion Mundial de la Salud) hizo publica la com-
posicion de la vacuna antigripal recomenda-
da que sera utilizada para la temporada 2012-
2013 en el hemisferio norte. En esta proxima
temporada de gripe la vacuna trivalente con-
tendrad las siguientes cepas, entre ellas la pan-
démica:
» Cepa anéloga a A/California/7/2009/ (HIN1)
» Cepa andloga a A/Victoria/361/2011 (H3N2)
» Cepa andloga a B/Wisconsin/1/2010
(Yamagata)
Esta vacuna presenta dos cambios con res-
pecto a la utilizada en la temporada pasada
de gripe estacional (temporada 2011-12):
La cepa A/Victoria/361/2011 (AH3N2) ha
sustituido al componente AH3N2 de la cepa
A/Perth/16/2009, debido a que la mayoria de
los virus recientes fueron antigénicamente y
genéticamente distinguibles de la cepa vacu-

Estudio sobre la mor-
talidad estimada glo-
bal en los primeros 12
meses de circulacién
del virus HIN1

Dawood FS, et al. Estimated
global mortality associated with
the first 12 months of 2009 pan-
demic influenza A HIN1 virus
circulation: a modelling study.
Lancet Infect Dis 2012; pub-
lished ahead of print June 26,
2012.
http://dx.doi.org/10.1016/
$1473-3099(12)70121-4

En este trabajo se ha es-
timado el nimero mundial
de muertes producidas
durante los primeros doce
meses de circulacién del
virus influenza A HINT en

cada pais. Los resultados
mostraron que en todo
el mundo se habian pro-
ducido 201.200 muertes
por causas respiratorias
y 83.300 muertes por
causas cardiovasculares,
todas ellas asociadas a
la pandemia del virus del
afo 2009 en el periodo
comprendido entre abril
de 2009 y agosto de 2010.

No obstante, la falta de
estimaciones relacionadas
con la tasa de mortalidad
de los paises con mayor
pobreza generan un im-
portante desconocimiento
necesario para la compren-
sién de la epidemiologia de
la influenza, tanto estacio-
nal como pandémica.

VirusdelOestedelNilo:biologia,transmisiéne
infecciéon humana

Colpitts TM, Conway MJ, Montgomery RR, Fikrig E. Virus del Nilo
Occidental: biologia, transmision e infeccion humana. Clin Microbiol
Rev 2012; 25(4):635-48. doi: 10.1128/CMR.00045-12.

nal A/Perth/16/2009 y estaban mas estrecha-
mente relacionados con la cepa de referencia
A/Victoria/361/201.

La cepa B/Wisconsin/1/2010 (linaje Ya-
magata) ha sustituido a la cepa B/Brisba-
ne/60/2008 (linaje Victoria) del virus de la
gripe B. Este hecho se debe a que aunque el
virus B/Victoria/2/87 ha predominado en al-
gunos paises, especialmente China, se ha pro-
ducido un considerable aumento de la pro-
porcién de virus del linaje B/Yamagata/16/88
en muchas partes del mundo.

En este articulo se refleja la biologia del Virus del
Oeste del Nilo, un virus que fue introducido en el
hemisferio occidental durante el verano de 1999 vy
ha estado causando importantes enfermedades hu-
manas desde entonces. Ademas, en este trabajo se
detallan datos sobre la transmision, la adquisicion y la
infeccion humana del virus.

5 2 infeccion



La OMS (Organizacidon
Mundial de la Salud) ha
estimado que un prome-
dio de 0,004 -0,008%
de la poblacidn mundial
(250.000-500.000 per-
sonas) mueren cada afo
como resultado de la
temporada del virus influ-
enza.

Dada la importancia del
virus de la gripe esta-
cional, se ha llegado a la
conclusién de que son
necesarias las estrategias
de prevencién y constru-
ir sistemas de vigilancia
para poder obtener da-
tos representativos de la
mortalidad asociada con
la influenza para las po-
sibles pandemias futuras.

Fuente: Diario médico.com

El pasado 23 de febrero se publicd
una novedad relacionada con el efec-
to de la vacuna de la gripe en las mu-
jeres embarazadas. Segun un estudio
gue se publicé en The Canadian Medi-

Efecto de los probidticos en pacientes con patologias criticas

Novedad sobre el efecto de la vacuna antigripal en embarazadas

cal Association Journal, la vacunacién
de mujeres embarazadas contra el vi-
rus de la gripe parece tener un efecto
positivo muy significativo en el peso
de los hijos al nacer.

Petrof EO, et al. Probidticos en pacientes criticos: una revision sistematica basada en ensayos aleatorios. Crit Care Med 2012; published ahead

of print September 12, 2012.

En esta revision se ha evaluado el efecto
de los probidticos (ciertas cepas de bac-
terias vivas) en pacientes con enferme-
dades criticas que generan cambios en
la microbiologia del tracto gastrointes-
tinal, conduciendo a una pérdida de la
flora comensal y dando lugar a un creci-
miento excesivo de bacterias potencial-
mente patdgenas. En estos pacientes
criticos la administracion de probidticos
puede restaurar el equilibrio de la micro-
biota y tiene efectos positivos sobre la
funcidén inmune vy la estructura y funcién
gastrointestinal.

Los resultados obtenidos mostraron que
los probidticos se asocian con una re-
duccién de las complicaciones infeccio-
sas y una tendencia hacia la reduccién
de la mortalidad en los pacientes ingre-
sados en la unidad de cuidados intensi-

vos, aunque no influyeron significativamente en la duracién de la estancia hospitalaria ni en la mortalidad.

A pesar de estos resultados la heterogeneidad clinica y estadistica junto con las estimaciones imprecisas

excluyen a los probidticos de ser recomendados clinicamente.
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Normas para la publicacion de articulos

Consideraciones generales

-

Las contribuciones a la revista Infeccion y Vacunas
podran tener la forma de trabajos originales de
divulgacion de politica sanitaria, tecnoldgica y
cientifica, o bien de de opinion (tribunas); todos
ellos siempre relacionados con el dmbito de la
microbiologia y la enfermedad infecciosa.

Se  aceptaran inicialmente  todas las
colaboraciones, siempre y cuando superen la
preceptiva revision del Consejo Editorial de
Infeccién y Vacunas, entendiéndose que sélo
se consideraran originales aquellos que no
hayan sido publicados en ningtin otro medio de
comunicacion social.

Formato

-

Los trabajos se presentaran en formato MS Word
en cuerpo 12 (Book Antigua, Palatino o Times
New Roman), a espacio sencillo, con margenes
de 2,5 cm aproximadamente.

Todas las abreviaturas deberdn ir explicadas con
detalle la primera vez que sean utilizadas en el texto.
La mencién a farmacos debera sustentarse
siempre en su nombre genérico, seguido del
nombre propietario y de la referencia al fabricante
entre paréntesis.

Trabajos

>

Los autores indicaran su nombre y apellidos;
cargo académico y/o profesional, lugar de trabajo
y correo electrénico.
Los autores deberan enviar una foto suya de
primer plano.
Los trabajos se encabezaran con un titulo
breve, de hasta 6/7 palabras.
En cada trabajo presentado podra incluirse una
breve introduccion de, como méximo, 6 lineas
de texto.
En todos los casos, el texto deberia ser lo
mas sintético posible, con una extension
recomendable:
> 1 pagina publicada: Entre 400 y 450
palabras.
> 2 paginas publicadas: 800 palabras
aproximadamente.
> 3 paginas publicadas: 1.100 palabras
aproximadamente.
> 4 paginas publicadas: 1.500 palabras
aproximadamente
(Sin incluir imégenes, figuras, tablas o gréficos,
que irian aparte).
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Organo Profesional de la Sociedad
Espafiola de Quimioterapia (SEQ)

Elementos graficos

=> Si el original se acompanara de elementos
gréficos  (fotografias,  figuras, tablas,
gréficos, etcétera), todos estos elementos
deberan presentarse aparte e identificarse
adecuadamente con su correspondiente pie
explicativo.

=» Se recomienda usar ficheros en JPG. Las
imagenes deberan ser siempre enviadas en
alta resolucion (JPG de mas de 1 Mb) por
correo electronico.

Referencias

Si se publicasen referencias bibliograficas, éstas deberan
aparecer como sigue:

Referencias de articulos cientificos en revistas:

=>» Gossger N. Inmunogenicity and tolerability
of recombinant serogroup B meningococcal
vaccine administered with or without routine
infant vaccinations according to different
immunization schedules: A randomized
controlled trial. JAMA, 2012; 307: 573-582.

Referencias de libros:

=> Picazo JJ, Gonzalez F. Guia Prdctica de
Vacunaciones. Instituto LeBlu: Madrid; 2011:
148-162.

=> Si son mas de cuatro los autores, se
mencionara a los mismos seguido de “et al”.
Las referencias a paginas web deberan incluir
el titulo de pagina, la direccion y la fecha de
acceso.

=> Llas comunicaciones personales deben ser
citadas dentro del texto y de esta forma: Sanz
A, 2010, comunicacion personal.

Entrega de originales
=> Los trabajos e iméagenes se remitiran por
correo electrénico a la Sociedad Espariola de

Quimioterapia (SEQ):
riyv@seq.es
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DAPTOMICINA, MAS EFICAZ QUE

VANCOMICINA EN EL TRATAMIENTO

DE LAS BACTERIEMIAS POR MRSA

Y CMI> 1

En el marco del Congreso
de la Sociedad Americana
de Enfermedades Infeccio-
sas ICAAC, desarrollado
durante los dias 9 al 12 de
septiembre de 2012 en la
ciudad estadounidense de
San Francisco, se presentd
un estudio que pone de ma-
nifiesto el fracaso clinico de
vancomicina en pacientes
con bacteriemias por Me-
thicillin resistant Staphylo-
coccus aureus (MRSA) vy
CMI>1 para vancomicina. El
mismo estudio compara es-
tos resultados con los ob-
tenidos por daptomicina en
pacientes con el mismo foco
infeccioso y de similares ca-

racterisiticas, concluyendo
gue daptomicina es signi-
ficativamente mas eficaz
gue vancomicina en el trata-
miento de las bacteriemias
por MRSA con CMI para
vancomicina mayor de 1.

En el mismo congreso in-
ternacional, el Dr. Cervera
del grupo del Hospital Clinic
de Barcelona presentd una
comunicacién oral donde
se pone de manifiesto una
mortalidad significativa-
mente mMmas elevada en pa-
cientes con endocarditis iz-
quierda por MSSA tratados
con cloxacilina y con CMI
elevada para vancomicina.

Empresas

Facientes tratados con Lloxachna y UM para
Vancomicinaz1,5 tienen una mayor mortalidad
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Eppendorf edita un video sobre la alta calidad de la

fabricacion de sus consumibles de laboratorio

Eppendorf ha editado y distribui-
do un video informativo en donde
se recogen distintos momentos
en la cadena de produccion de
consumibles y ofrece informacion
excepcional para el control de ca-
lidad de la compafiia durante todo
el proceso de fabricacion.

El video, disponible en el sitio
web de la compafia, demuestra el
compromiso de Eppendorf para
la fabricacion y produccion de

sus consumibles para laborato-
rio. El Dr. Sirkka Scheeff, product
manager de Consumo en Eppen-
dorf, explicd: “Como fabricantes
de consumibles de referencia para
laboratorios y centros de investi-
gacion, ofrecemos un alto nivel
de transparencia en el proceso de
produccion. Muestra claramente
como entendemos cada etapa,
teniendo el maximo cuidado en el
proceso para garantizar que solo
se fabrican productos de la mas
alta calidad. Como resultado de
nuestros estrictos procedimientos
de control de calidad, nuestros
consumibles son fiables y solidos,
lo que reduce el riesgo de roturas,
errores en los andlisis, y pérdida
de tiempo”.

El conocimiento de Eppendorf
tras décadas de experiencia es
evidente en cada paso del proce-
so, desde la seleccion de las me-

jores materias primas para probar
el producto final. Un ejemplo de
ello se muestra en las imagenes
del complejo proceso de produc-
cion totalmente automatizado,
realizado en condiciones de sala
limpia Clase 6 y los continuos vy
estrictos procedimientos internos
y externos que garantizan la cali-
dad absoluta de los productos de
precision fabricados.

Haga un recorrido en:

www.eppendorf.com/
consumablesmovie




Agenda

Congresos 2012

IV Congreso GESIDA

27-30 de noviembre de 2012, Toledo (Espafa)
http:/www.congresegesida.es/index.php/bienvenida/

VI Simposio Internacional RTI FORUM 2012

28-30 de noviembre de 2012, Barcelona (Espana).
http:/www.rti2012.org/

XI Congreso Latinoamericano de Microbiologia e Higiene de Alimentos

26 al 29 de noviembre de 2012, Buenos Aires, Argentina.

http:/www.congresos-medicos.com/congreso/xi-congreso-latincamericano-de-
microbiologia-e-higiene-de-alimentos-5372

43rd Union World Conference on Lung Health
Kuala Lumpur Convention Centre in Kuala Lumpur, Malasia

13-17 de noviembre de 2012.
http:/kualalumpur2012.worldlunghealth.org/index.php

Preocupa...
En la infeccion fungica...

=» Que se produzca un retraso en el diagnostico y trata-
miento de las infecciones flingicas porque aumenta de
manera significativa la mortalidad de los pacientes.

=>» Que la falta de recursos para la mejora en el diagndsti-
co precoz y el control de sensibilidad de los hongos
produzca una mayor morbilidad, mortalidad y aumento
innecesario en el gasto sanitario y, por supuesto, del
sufrimiento humano.

=> Que con los recortes y la distribucién de recursos sani-
tarios en época de crisis se ralentice, incluso desapa-
rezca la excelente labor que han hecho grupos tanto
hospitalarios como investigadores que trabajan en el
diagnéstico y tratamiento de pacientes. Esto podria
provocar un menor desarrollo tecnoldgico y por tanto
una disminucion del crecimiento econdmico a través de
la investigacion de nuestro pais.

=» Que los recortes en personal sanitario aumente el
ntimero de infecciones fungicas por el empeoramiento
del control medioambiental de los hospitales: personal
de medicina preventiva, microbiologia, enfermeria,
etcétera.

Dra. Paloma Merino
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iciones de diagnostico en enfermedades infecciosas
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Candidiasis invasiva

el mejor cuidado en las situaciones mds criticas
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MICROBIOLOGISTS

M Para mas informacion contacte con nuestro distribuidor en Espafia,
. Alere Healthcare S.L.U. | info.es@alere.com | www.alere.es | Barcelona: Tel. +34 93 600 8000 | Madrid: Tel. +34 91 203 4400



NOMBRE DEL MEDICAMENTO: Cubicin 350 mg polvo para solucin inyectable y para perfusion. Cubicin 500 mg polvo para solucion inyectable y para perfusicn. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA: Cada vial contiene 350 / 500 mg de daptomicina. 1 ml contiene 50 mg de daptomicina tras su reconstitucion con 7 mi
(parala dosis de 350 mg) o con 10 mi (para la dosis de 500 mg) de una solucion de cloruro de sodio de 9 mg/ml (0,9%). Para consutar a lista completa de excipientes, ver seccion Lista de excipientes. FORMA FARMAGEUTICA: Polvo para Solucion inyectable y para perfusion. Poivo fofilizado de color amarilo palido a marén
claro. DATOS CLINICOS: Indicaciones terapéuticas. Cubicin esta indicado para el ratamiento de las siguientes infecciones en adtos (ver secciones Advertencias y precauciones especiales de empleo  Propiedades farmacodinamicas):Ifecciones complicadas de piely partes blandas (IPPBc); Endocarditsinfecciosa del lado
derecho (EID) debida a Staphylococcus aureus. Se recomienda tener en cuenta fa sensibilidad del microorganismo a los agentes antibacterianos al tomar la decision de utiizar daptomicina, que debe estar basada en el asesoramiento de un experto. Ver secciones Advertencias y precauciones especiales de empleo y Propiedades
farmacodinamicas; Bacteriemia por Staphylococcus aureus cuando esta asociada con EID o con IPPBc. La daptomicina es activa contra las bacterias gram-positivas solamente. En el caso de infecciones mixtas en que se sospechala presencia de bacterias gram-negativas y/o ciertos tipos de bacterias anarobicas, Cubicin debe
ser administrado simultdneamente con agentes antibacterianos apropiados. Deben tomarse en consideracion fas directrices oficiales sobre el uso apropiado de agentes antibacterianos. Posologia y forma de administracion. Los ensayos clinicos en pacientes utilizaron la perfusion de daptomicina durante 30 minutos. No se
dispone de experiencia clinica en pacientes con la administracion de daptomicina como una inyeccion durante 2 minutos. Esta forma de administracion dnicamente se estudi6 en voluntarios sanos. Sin embargo, cuando se compara con la misma dosis administrada como una perfusion intravenosa durante 30 minutos no se ob-
servaron diferencias clinicamente importantes en la farmacocinética y perfil de seguridad de daptomicina (ver también secciones Reacciones adversas y Propiedades farmacocinéticas). Posologia. IPPBE sin bacteriemia por Staphylococeus aureus concurrente: 4 mg/kg de Cubicin administrados una vez cada 24 horas durante 7-14
dias, 0 hasta la desaparicion de la infeccion; IPPBc con bacteriemia por Staphylocaccus aureus concurrente: 6 mg/kg de Cubicin administrados una vz cada 24 horas. Ver a continuacion las recomendaciones para el ajuste de dosis en pacientes con deterioro de la funcion renal. Puede ser necesaria una duracién del ratamiento
superior a 14 dias de acuerdo con el riesgo de complicaciones percibido en cada paciente individualmente; Endocarditis infecciosa del lado derecho conocida o sospechada debido a Staphylocaccus aureus. 6 mg/kg de Cubicin administrados una vez cada 24 horas. Ver a continuacion las recomendaciones para el ajuste de dosis
en pacientes con deterioro de fa funcidn renal. La duracidn del tratamiento debe estar de acuerdo con las recomendaciones oficiales disponibles. Cubicin se administra via intravenosa en cloruro de sodio al 0,9% (ver seccion Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones). Cubicin no debe tiizarse més frecuen-
temente que una vez al dia. Deterioro de fa funcidn renal. La daptomicina se elimina principalmente a traveés del rifidn. Debido a la experiencia clinica limitada (ver a continuacion tabla y pie de tabla), Cubicin debe utilizarse en pacientes con cualquier grado de deterioro de la funcion renal (aclaramiento de creatinina CLCr < 80 ml/
min) dnicamente cuando se considere que el beneficio clinico esperado supera el riesgo potencial. Debe monitorizarse estrechamente la respuesta al tratamiento, la funcion renal y los niveles de creatina fosfoquinasa (CPK) en todos los pacientes con cualquier grado de deterioro de la funcion renal (ver tamhién secciones Adver-
tencias y precauciones especiales de empleo y Propiedades farmacocinéticas). Ajuste de dosis en pacientes con deterioro de la funcion renal segin indicacion y aclaramiento de creatinina. Indicacion de uso: IPPBc sin bacteriemia por . aureus. Aclaramiento de creatinina: = 30 ml/min. Recomendacin de dosis: 4 mg/kg una vez
al dia. Comentarios: (-). Aclaramiento de creatinina: < 30 mi/min. Recomendacion de dosis: 4 mg/kg cada 48 horas. Comentarios: (1, 2). Indicacidn de uso: EID o IPPBc asociadas con bacteriemia por S. aureus. Aciaramiento de creatinina: = 30 ml/min. Recomendacion de dosis: 6 mg/kg una vez al dia. Comentarios: (-). Aclaramien-
to de creatinina: < 30 ml/min. Recomendacidn de dosis: 6 mg/kg cada 48 horas. Comentarios: (1, 2). (1) La seguridad y eficacia del ajuste del intervalo de dosis no se han evaluado en los ensayos clinicos controlados y la recomendacion esté basada en estudios farmacocinéticos y resultados de modelos farmacocingticos (ver
secciones Advertencias y precauciones especiales de empleo y Propiedades farmacocinéticas). (2) EI mismo ajuste de dosis, el cual esté basado en los datos farmacacinéticos (PK) en voluntarios incluyendo resultados de modelos PK, se recomienda para pacientes con hemodialisis (HD) o con didlisis peritoneal ambulatoria conti-
nua (CAPD). Siempre que sea posible, Cubicin debe ser administrado tras haber completado fa didlisis en los ias de didlisis. Deterioro de fa funcidn hepética. No se precisa un ajuste de la dosis cuando se administra Cubicin a pacientes con deterioro de la funcién hepética leve o moderado (grado B de Child-Pugh). No se dispone
de datos de pacientes con deterioro de la funcion hepatica grave (grado C de Child-Pugh). Por lo tanto, la administracion de Cubicin a estos pacientes debe realizarse con cautela. Pacientes de edad avanzada. En pacientes de edad avanzada se administrara la dosis recomendada, excepto en aquellos con deterioro de la funcion
renal grave (ver armiba y la seccion Advertencias y precauciones especiales de empleo). Sin embargo, los datos disponibles sobre la sequridad y la eficacia de la daptomicina en pacientes > 65 afios son limitados y la administracion de Cubicin a estos pacientes debe realizarse con cautela. Poblacidn peditrica. No se ha estable-
cidola seguridad y eficacia de Cubicin en nifios y adolescentes menores de 18 afios. Los datos actualmente disponibles estén descritos en fa secci6n 5.2; sin embargo, no se puede hacer una recomendacion posoldgica. Forma de administracion. Cubicin se administra via perfusién intravenosa (ver seccion Precauciones especia-
les de eliminacion y otras manipulaciones) durante un periodo de 30 minutos o via inyeccion intravenosa (ver seccion Precauiciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones) durante un periodo de 2 minutos. Contraindicaciones. Hipersensibilidad al principio activo 0 a alguno de los excipientes. Advertencias y precau-
ciones especiales de empleo. General. Si tras el inicio del tratamiento con Cubicin se identifica un foco de infeccion que no sea IPPBc o EID, debe considerarse la instauracion de un tratamiento antibacteriano alternativo que haya demostrado ser eficaz en el tratamiento del tipo especifico de infeccion(es) presente(s). Reacciones
anafilécticas/hipersensibilidad. Se han notificado reacciones anafilécticas/hipersensibilidad con Cubicin. Si se produce una reaccion alérgica a Cubicin, s debe interrumpir el tratamiento e instaurar una terapia adecuada. Neumonia. Ha quedado demostrado en los ensayos clinicos que Cubicin no es eficaz en el tratamiento de la
neumonia. Por lo tanto, Cubicin no estd indicado para el tratamiento de la neumonia. EID causada por Staphylococcus aureus. Los datos clinicos sobre el uso de Cubicin en el tratamiento de la EID debida a Staphylocaccus aureus se limitan a 19 pacientes. No se ha demostrado la eficacia de Cubicin en pacientes con infecciones
en la valvula protésica o con endocarditis infecciosa del lado izquierdo debida a Staphylococcus aureus. Infecciones profundas establecidas. Los pacientes con infecciones profundas establecidas deben someterse sin retraso a cualquier intervencion quirdirgica que sea necesaria (p.gj. desbridamiento, extirpacion de disposttivos
protésicos, cirugia de sustitucion de la vélvula). Infecciones enteracdcicas. No existe evidencia suficiente para poder determinar la posible eficacia clinica de Cubicin en infecciones causadas por enterococos, incluyendo Enteracaccus faecalis y Enterococcus faecium. Ademds, no se han identificado las pautas posoldgicas de
daptomicina apropladas para el tratamiento de infecci Gcicas, con 0 sin iemia. Se han notificado fracasos con daptomicina en el tratamiento de infecciones causadas por enterococos que estuvieron acompafiadas principalmente por bacteriemia. En algunos casos, este fracaso terapéutico estuvo asociado con
la seleccion de organismos con sensibilidad reducida o resistencia clara a daptomicina. Microorganismos no sensibles. El uso de antibacterianos puede favorecer el sobrecrecimiento de microorganismos no sensibles. Si se produce una sobreinfeccion durante la terapia, deben tomarse las medidas apropiadas. Diarrea asociada a
Clostridium diffcile. Se ha nofficado diarrea asociada a Clostridium difficile (DACD) con Cubicin (ver seccion Reacciones adversas). Si se confirma o sospecha la DACD, puede ser necesario interrumpir el tratamiento con Cubicin e instaurar una terapia adecuada segun esté indicado clinicamente. Interacciones férmaco/ensayos de
laboratorio. Se ha observado falsa prolongacion del tiempo de protrombina (TP) y elevacion del cociente o ratio internacional normalizado (INR) cuando se utilizan parala valoracidn ciertos reactivos de la tromboplastina recombinante (ver también seccion Interaccion con otros medicamentos y ofras formas de interaccion)Creatina
fosfoquinasa y miopatia. Durante la terapia con Cubicin se han observado incrementos e los niveles de la creatina fosfoquinasa en el plasma (CPK; isoenzima MM) asociados con dolores musculares y/o debilidad y casos de miositis, mioglobingmia y rabdomiolisis (ver también las secciones Interaccion con otros medicamentos
y otras formas de interaccion, Reacciones adversas y Datos preclinicos sobre seguridad). Durante los ensayos clinicos, se produjeron acusados incrementos de la CPK en el plasma superando 5x el Limite Superior de fa Normalidad (LSN) sin sintomas musculares, con mayor frecuencia en los pacientes tratados con Cubicin (1,9%)
que en aquéllos que recibieron un farmaco comparador (0,5%). Por lo tanto, se recomienda que: La CPK en el plasma debe ser medida al iicio del tratamiento y a intervalos regulares (al menos una vez por semana) en todos los pacientes durante la terapia; La CPK se debe medir més frecuentemente (al menos las dos primeras
semanas de tratamiento, cada 2 3 dias p.ej,) en pacientes con un riesgo incrementado de desarrollar una miopatia. Por ejemplo, pacientes con cualquier grado de deterioro de la funcion renal (aclaramiento de creatinina < 80 mi/min, ver también seccion Posologia y forma de administracién), incluyendo aquellos con hemodialisis
0 CAPD, y pacientes que estén tomando otros medicamentos con asociacion conocida con miopatia (por ej. inhibidores de la HMG-CoA reductasa, fibratos y ciclosporina); En los pacientes con niveles iniciales de la CPK superiores en més de cinco veces al limite superior de la normalidad no puede descartarse que el riesgo de
sufrir més incrementos durante el ratamiento con daptomicina sea mayor. Esto debe tenerse en cuenta al iniciar una terapia con daptomicina y, en caso de administracion, estos pacientes deben ser monitorizados més de una vez por semana; No debe administrarse Cubicin a pacientes que estén tomando ofros medicamentos
asociados con miopatia, a no ser que se considere que el beneficio para el paciente es superior al riesgo; Los pacientes deben ser monitorizados regularmente durante la terapia para detectar cualquier signo o sintoma que pueda indicar una miopatie; Deben monitorizarse los niveles de CPK cada dos dias en todo paciente que
desarrolle un dolor muscular de etiologia desconocida, hipersensibilidad, debilidad o calambres. En el caso de un dolor muscular de etiologia desconocida, debe interrumpirse [ administracion de Cubicin si el nivel de la CPK alcanza un valor mayor de 5 veces el limite superior al normal. Neuropatia periférica. Los pacientes que
desarrollen signos o sintomas que pucieran indicar una neuropatia periférica durante Ia terapia con Cubicin deben ser monitorizados y debe considerarse la interrupcion del tratamiento con daptomicina (ver secciones Reacciones adversas y Datos preclinicos sobre seguridad). Neumania eosinofiica. Se han notificado casos de
neumonia eosinofiica en pacientes que estan recibiendo Cubicin (ver seccion Reacciones adversas). En la mayoria de los casos notificados asociados con Cubicin, los pacientes desarrollaron fiebre, disnea con insuficiencia respiratoria hipdxica e infiltrados pulmonares difusos. La mayoria de los casos e produjeron después de
més de 2 semanas de tratamiento con Cubicin y mejoraron cuando se interrumpid el tratamiento con el mismo y se inicid el tratamiento con esteroides. Se ha notificado recurrencia de la neumania eosinoflica en relacion a la reexposicion. Los pacientes que desarrollen estos signos y sintomas mientras estén recibiendo Cubicin
deben ser sometidos a una evaluacion médica répida, incluyendo, si es necesario, lavado broncoalveolar, para excluir ofras causas (p.ej. infeccidn bacteriana, infeccidn fingica, pardsitos, otros medicamentos). Debe interrumpirse inmediatamente el tratamiento con Cubicin ¢ iniciarse el fratamiento con esteroides sistémicos en
caso necesario. Deterioro de [a funcion renal. Se han observado casos de deterioro de Ia funcion renal durante el tratamiento con Cubicin. El deterioro de Ia funcion renal grave puede también, por sf mismo, predisponer a una elevacion de los niveles de daptomicina, los cuales pueden incrementar el riesgo de desarrollo de una
miopatia (ver arriba). Se necesita un ﬂ]US‘[E del |mervalo de dosis de Cubicin en pacientes cuyo aclaramiento de la creatinina sea < 30 mi/min (ver secciones Posologfa y forma de administracion y Propiedades farmacocinéticas). La seguridad y la eficacia del ajuste de los intervalos de dosis no se han evaluado en los ensayos cli-
nicos controlados y la i6n esté basada princi en datos de modelos farmacocinéticos. Cubicin s6lo debe usarse en tales pacientes si se considera que el beneficio clinico esperado Supera al riesgo potencial. Se recomienda precaucién cuando se administre Cubicin a pacientes que padezcan ya algdn grado de
deterioro de Ia funcion renal (aclaramiento de la creatinin < 80 ml/min) antes del inicio de la lempla con Cubicin. En estos casos, se recomienda una monitorizacin periddica de la funcion renal. Ademés, se recomienda una monitorizacion periddica de la funcion renal durante la administracion conjunta de agentes potencialmen-
te nefrotGxicos, con independencia de la funcidn renal preexistente del paciente (ver también seccion InteracciGn con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Obesidad. En individuos obesos con un indice de masa corporal (IMC) > 40 kg/m? pero con n aclaramiento de fa creatinina > 70 mi/min, el AUG,_ (drea bajo la
curva) de la daptomicina aumentd significativamente (un 42% de media) en comparacion con los controles no obesos. Se dispone de informacion limitada sobre la sequridad y la eficacia de la daptomicina en los pacientes muy obesos y, por ello, se recomienda precaucion. Sin embargo, a ia de hoy no hay ewdenaa de que sea
necesario el reducir la dosis. Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion. La daptomicina sufre poco o ningtin metabolismo mediado por el citocromo P450 (CYP450). Es improbable que la daptomicina inhiba o induzca el metabolismo de medicamentos metabolizados por el sistema P450. Se realizaron
estudios de interaccion para Cubicin con azireonam, tobramicina, warfarina y probenecida. La daptomicina no tuvo efecto sobre la farmacocinética de warfarina o probenecida, ni estos medicamentos alteraron [a farmacocinética de daptomicina. La farmacocinética de daptomicina no se vid significativamente alterada por azireo-
nam. Aunque se observaron pequefios cambios en la farmacocinética de daptomicina y tobramicina durante la administracion conjunta mediante perfusion intravenosa durante un periodo de 30 minutos utiizando una dosis de Cubicin de 2 mg/kg, los cambios no fueron estadisticamente significativos. Se desconace la interaccion
entre daptomicina y tobramicina con una dosis autorizada de Cubicin. Se recomienda precaucién cuando Cubicin se administra conjuntamente con tobramicina. La experiencia con fa administracion concomitante de Cubicin y warfarina es limitada. No se han realizado estudios de Cubicin con anticoagulantes distintos de warfari-
na. Debe monitorizarse la actividad anticoagulante en pacientes que reciben Cubicin y warfarina durante los primeros dias después de iniciar el tratamiento con Cubicin. Se dispone de una experiencia limitada en refacion con la administracion conjunta de daptomicina con otros medicamentos que puedan causar una miopatfa
(p.¢j. inhibicores de fa HMG-CoA reductasa). Sin embargo, se produjeron algunos casos de incrementos considerables de fa CPK, asi como de rabdomiolisis, en pacientes que tomaban alguno de estos medicamentos al mismo tiempo que Cubicin. Se recomienda la interrupcin, siempre que sea posible, de la administracion de
otros medicamentos asociados a miopatia durante el tratamiento con Cubicin, a menos que los beneficios de la administracion conjunta superen a los riesgos. Si no puede evitarse la administracion simulténea, los niveles de CPK deben ser medidos més de una vez por semana y los pacientes deben ser monitorizados cuidado-
samente para cualquier signo o sintoma que pueda representar una miopatfa. Ver secciones Advertencias y precauciones especiales de empleo, Reacciones adversas y Datos preciinicos sobre seguridad. La daptomicina se efimina fundamentaimente por itiraci6n renal, por lo que los niveles en el plasma pueden verse incremen-
tados durante la administracion simultinea de medicamentos que reducen la fitracion renal (por ej. AINEs e inhibidores de la COX-2). Adems, es posible que se produzca una interaccion farmacodinamica durante la administracion simultanea debido a la suma de los efectos renales. Por lo tanto, se recomienda precaucion
cuando se administre daptomicina simultineamente con cualquier otro medicamento que se sepa que reduce la fittracion renal. Durante Ia farmacovigilancia post-comercializacion se han notificado casos de interferencia entre la daptomicina y determinados reactivos usados en algunos ensayos de determinacion del tiempo de
protrombina/cociente o ratio internacional normalizado (TP/ANR). Esta interferencia causa una falsa prolongacin del tiempo de protrombina y una elevacin del INR. Si se observan desviaciones inexplicables de los valores del TP e INR en pacientes que usan daptomicina, debe pensarse en una posible interaccion in vitro en el
andlisis del laboratorio. La posibilidad de resultados erréneos puede minimizarse tomando muestras para los ensayos del TP o de faINR en un momento en el cual las concentraciones plasméticas de daptomicina sean minimas (ver seccion Advertencias y precauciones especieles de empleo). Fertilidad, embarazo y lactancia.
Embarazo. No se dispone de datos clinicos de embarazos expuestos a la daptomicina. Los estudios en animales no sugieren efectos perjudiciales directos ni indirectos en términos de embarazo, desarrollo embrional/fetal, parto o desarrollo posnatal. Cubicin no debe tiizarse durante el embarazo a no ser que sea claramente
necesario, es decir, solamente si los beneficios esperados superan los posibles riesgos. Lactancia. En un estucio de un nico caso en humanos, Cubicin se administro por via inravenosa diariamente durante 28 dias a una madre lactante a una dosis de 500 mg/da, y se recogieron muestras de leche de la paciente durante un
periodo de 24 horas en el dia 27. La concentracion medida mas elevada de daptomicina en la leche fue de 0,045 meg/ml, la cual es una concentracidn baja. Por lo tanto, hasta que no se obtenga una mayor experiencia, debe interrumpirse la lactancia cuando Cubicin se administra a madres lactantes. Fertilidad. No se dispone de
datos clinicos sobre fertilidad para daptomicina. Los estudios en animales no sugieren efectos perjuciciales directos ni indirectos en términos de fertiidad. Efectos sobre Ia capacidad para conducir y utilizar maquinas. No se han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. Conside-
rando las reacciones adversas observadas, se considera poco probable que Cubicin produzca efecto alguno sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinas. Reacciones adversas. Resumen del perfil de sequridad. En los ensayos clinicos, 2.011 sujetos recibieron Cubicin. En estos ensayos, 1.221 sujetos recibieron una dosis
diaria de 4 mg/kg, de los cuales 1.108 eran pacientes y 113 eran voluntarios sanos; 460 sujetos recibieron una dosis diaria de 6 mg/kg, de los cuales 304 eran pacientes y 156 eran voluntarios sanos. Se nofificaron reacciones adversas (consideradas por el investigador como posible, probable o definitivamente relacionadas con
¢l medicamento) con una frecuencia similar en los tratamientos con Cubiciny comparador. Las reacciones adversas notificadas més frecuentemente (frecuencia definida como frecuente (= 1/100 a < 1/10)) son: Infecciones fiingicas, infeccion del tracto urinario, candidiasis, anemia, ansiedad, insomnio, mareos, cefalea, hiperten-
sion, hipotension, dolor gastrointestinal y abdominal, nduseas, vomitos, estrefiimiento, diarrea, flatulencia, hinchazon y distension, niveles anormales de la funcion hepética (aumento de la alanina aminotransferasa (ALT), aspartato aminotransferasa (AST) o fosfatasa alcalina (ALP)), exantema, prurito, dolor del imbo, aumento de fa
creatina fosfoquinasa (CPK), reacciones en el lugar de la inyeccion, pirexia, astenia. Las reacciones adversas notificadas menos frecuentemente, pero ms graves, incluyen reacciones de hipersensibilidad, neumonia eosinofilica, erupcion cutanea con eosinofilia y sintomas sistémicos causada por farmacos (DRESS), angioedema y
rabdomiolisis. Listado tabulado de reacciones adversas. Se nofificaron las siguientes reacciones adversas durante la terapia y durante el seguimiento, clasificadas en intervalos de frecuencias definidos como: muy frecuentes (= 1/10); frecuentes (= 1/100 a < 1/10); poco frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100); raras (= 1/10.000 a <
1/1.000); muy raras (< 1/10.000); frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles): Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de frecuencia. Table 1. Reacciones adversas de los ensayos clinicos e informes postcomercializacion. Clasifi-
cacidn de drganos def sistema (COS): Infecciones e infestaciones. Frecuencia (Frec. ): Frecuente. Reacciones adversas (RA):Infecciones fingicas, infeccion del fracto urinario, candidiasis. Frec.. Poco frecuente. RA: Fungemia. Frec.. No conocida®, RA: Diarrea asociada a Clostridlium difficile™: COS: Trastomos de la sangre y del siste-
ma linfético. Frec.. Frecuente. RA: Anemia. Frec.. Poco frecuente. RA: Trombocitemia, eosinofili, elevacion del cociente o ratio interacional normalizado (INR). Frec. Rara. RA: Tiempo de protrombina (TP) prolongado. COS: Trastornos del sistema inmunldgico. Frec..: No conocida®. RA: Hipersensibilidad™ (nofificaciones esponténeas
aisladas) con sintomas que incluyen, entre otros: angioedema, erupcion cuténea por farmacos con eosinofilia y sintomas sistémicos (DRESS), easinofiia pulmonar, exantema vesiculobulloso con afectacion de la membrana mucosa y sensacion de tumefaccion orofaringea. Frec. No conocida®. RA: Anafilaxis™. Frec. No conocida®.
RA:Reacciones a la perfusion, que incluyen los siguientes sintomas: taquicardia, respiracion sibilante, pirexia, rigidez, sofocos sistémicos, vértigo, sincope y sensacion metélica al gusto. COS: Trastonos del metabolismo y de la nutricion. Frec.. Poco frecuente. RA: Disminucion del apetito, hiperglucemia, desequilibrio electrolitico.
(0S: Trastornos psiquidtricos. Frec. Frecuente. RA: Ansiedad, insomnio. COS: Trastomos del sistema nervioso. Frec.. Frecuente. RA:Mareos, cefalea. Frec.. Poco frecuente. RA: Parestesia, trastornos del gusto, tremor. Frec. No conocida®, RA: Neuropatia periférica™, COS: Trastomos del oido y del laberinto. Frec. Poco frecuente. RA:
Vértigo. COS: Trastomos cardiacos. Frec. Poco frecuente. RA: Taquicardia supraventricular, extrasistole. COS: Trastornos vasculares. Frec. Frecuente. RA: Hipertension, hipotension. Frec.. Poco frecuente. RASofocos. COS: Trastornos respiratorios, torécicos y mediastinicos. Frec. No conocida®. RA: Neumonia eosinofflica™, tos. COS:
Trastornos gastrointestinales. Frec.. Frecuente. RA: Dolor gastraintestinal y abdominal, néuseas, vomitos, estrefimiento, diarrea, flatulencia, hinchazon y distension. Frec.: Poco frecuente. RA: Dispepsia, glositis. COS: Trastornos hepatobiliares. Frec. Frecuente. RA: Niveles anormales de la funcion hepética? (aumento de la alanina
aminotransferasa (ALT), aspartato aminotransferasa (AST) o fosfatasa alcalina (ALP). Frec. Rara. RA: Ictericia. COS: Trastomos de la piel y del tejido subcutdneo. Frec.. Frecuente. RA: Exantema, prurito. Frec.. Poco frecuente. RA: Urticaria. COS: Trastomos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo. Frec.. Frecuente. RA: Dolor del
imbo, aumento de la creatina fosfoquinasa (CPK)%. Frec. Poco frecuente. RA: Miositis, aumento de la mioglobina, debifidad muscular, dolor muscular, rtralgia, aumento de fa lactato sérico deshidrogenasa (LDH). Frec. No conocida. RA: Rabdomiolisis™*. COS: Trastornos renales y urinarios. Frec.. Poco frecuente. RA: Deterioro de
la funcion renal, incluyendo fallo renal  insuficiencia renal, aumento de la creatinina sérica. COS: Trastomos del aparato reproductor y de la mama. Frec. Paco frecuente. RA: Vaginitis. COS: Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracin. Frec. Frecuente. RA: Reacciones en el lugar de la inyeccion, pirexia, astenia.
Frec.: Poco frecuente. RA:Fatiga, dolor. * Basado en los informes postcomercializacion. Debido a que estas reacciones son notificadas voluntariamente por una poblacion de tamaio incierto, no es posible estimar de manera fidedigna su frecuencia, por lo que ésta se define como frecuencia no conocida. **Ver seccion Advertencias
¥ precauciones especiales de empleo. " Aunque la incidencia exacta de neumonia eosinofifica asociada con daptomicina es desconacida, hasta la fecha fa tasa de notificaciones esponténeas es muy baja (< 1/10.000 pacientes). “ En algunos casos de miopatia con la CPK elevada y sintomas musculares, los pacientes presentaron
también valores de transaminasas elevados. Estos incrementos se encuentran posiblemente relacionados con los efectos sobre la musculatura esquelética. La mayoria de tales incrementos se correspondian con una toxicidad del grado 1 3y se resolvieron tras la interrupcion del tratamiento. * En aquellos casos en que se disponia
de informacidn clinica sobre los pacientes para emitir un juicio, aproximadamente el 50% de los casos de rabdomiolisis se produjeron en pacientes que tenian deterioro de la funcion renal preexistente, o que estaban recibiendo un tratamiento concomitante que se conoce que provoca rabdomiolisis. Los datos de seguridad de la
administracion de daptomicina via inyeccion infravenosa durante 2 minutos provienen de dos estudios farmacocinéticos en voluntarios sanos. En base a los resuftados de estos estudios, los dos métodos de administracion de daptomicina, la inyeccién intravenosa durante 2 minutos y fa perfusion intravenosa durante 30 minutos,
tienen un perfil similar de tolerancia y sequridad. No existe una diferencia relevante en cuanto a la tolerancia local o en la naturaleza y frecuencia de las reacciones adversas. Sobredosis. En caso de sobredosis se recomienda terapia de soporte. La daptomicina se elimina del cuerno lentamente mediante hemodidlisis (aproxima-
damente un 15% de la dosis administrada se elimina en 4 horas) o mediante didlisis peritoneal (aproximadamente un 11% de la dosis administrada se efimina en 48 horas). DATOS FARMACEUTICOS. Lista de excipientes. Hidroxido de sodio. Incompatibilidades. Cubicin no es ni fisica ni quimicamente compatible con disolu-
ciones que contengan glucosa. Este medicamento no debe mezclarse con otros, excepto con los en la seccion Precauciones especiales de el y otras manipulaciones. Periodo de validez. 3 afios. Después de la reconstitucion: La estabilidad fisica y quimica durante el uso de la solucion reconstituida en el
vial ha sido demostrada para 12 horas a 25°C y hasta un maximo de 48 horas a 2°C - 8°C. La estabilidad fisica y quimica de la solucion diluida en bolsas para perfusion se ha establecido en 12 horas a 25°C 0 24 horas a 2°C - 8°C. Parala perfusion intravenosa durante 30 minutos, el tlempo combinado de conservacion (solucion
reconstituida en el vial y solucion diluida en bolsas para perfusion; ver seccion Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones) a 25°C no debe exceder las 12 horas (0 24 horas a 2°C - 8°C). Para la inyeccion intravenosa durante 2 minutos, el tiempo de conservacion de la solucion reconstituida en el vial (ver
seccion Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones) a 25°C no debe exceder las 12 horas (0 48 horas a 2°C - 8°C). Sin embargo, desde un punto de vista microbioldgico, el producto debe usarse inmediatamente. Este producto no contiene conservantes o agentes bacteriostaticos. Si no se usa inmediatamen-
te, el iempo de almacenaje durante el uso es responsabilidad del usuario y, normalmente, no deberia ser superior a las 24 horas a 2°C8°C, a no ser que la reconstitucion/dilucion haya tenido lugar en condiciones asépticas controladas y validadas. Precauciones especiales de conservacion. Conservar en nevera (entre 2°C y
8°C). Para las condiciones de conservacion del medicamento reconsfituido o reconsttuido y diluido, ver seccion Periodo de validez. Naturaleza y contenido del envase. Viales individuales de 10 mi de vidrio transparente tipo | con tapones de goma tipo| y precintos de aluminio con capsula de cierre “flip-off” de pléstico amarillo
(pera la dosis de 350 mg) o de pléstico azul (para la dosis de 500 mg). Disponible en envases que contienen 1 vial o 5 viales. Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones. Daptomicina se puede administrar por via intravenosa como una perfusion durante 30 minutos 0 como una inyeccion durante 2 minu-
tos (ver secciones Posologia y forma de administracion y Propiedades farmacocinéticas). La preparacion de la solucion para perfusion requiere una fase de dilucion adicional, tal y como se describe a continuacion. Cubicin administrado como perfusion infravenosa durante 30 minutos. Reconsfituyendo el producto liofilizado con 7
ml (para la dosis de 350 mg) o con 10 ml (para la dosis de 500 mg) de una solucion inyectable con 9 mg/mi de cloruro de sodio (0,9%), se puede obtener una concentracion de 50 mg/ml de Cubicin para perfusion. E! producto liofilizado tarda 15 minutos aproximadamente en disolverse. Ef producto completamente reconsfituido
tiene un aspecto transparente y puede presentar algunas burbujas pequefias o espuma alrededor del borde del vial. Para preparar Cubicin para perfusion intravenosa, siga las siguientes instrucciones: Para reconstituir Cubicin lioflizado debe uilizarse durante todo el proceso una técnica aséptica. 1. La cépsula de cierre “flip-off”
de polipropileno debe quitarse para dejar visible Ia parte central del tapdn de gom. Extraer en una jeringa 7 ml (para la dosis de 350 mg) o 10 mi (para fa dosis de 500 mg) de una solucién inyectable con 9 mg/ml de cloruro de sodio (0,9%), e inyectar lentamente a través del centro el tapdn de goma dentro del vial, apuntando la
aguja hacia la pared del vial. 2. El vial debe girarse suavemente para asegurar que se empape completamente el producto, y después se deja reposar durante 10 minutos. 3. Finalmente, se debe girar/agitar el vial suavemente durante unos minutos hasta obtener una solucion reconstituida transparente. Se debe evitar la agitacion
demasiado vigorosa para no generar espuma. 4. Se debe inspeccionar cuidadosamente la solucion reconstituida antes de utiizarla para asegurarse de que la sustancia esté disuelta y para verificar la ausencia de particulas en suspensién. El color de la Solucion reconstituida de Cubicin puede variar desde amarillo pélido hasta
marrdn claro. 5. La solucion reconstituida debe diluirse a continuacion con 9 mg/ml de cloruro de sodio (0,9%) (volumen tipico de 50 mi). 6. Invertir el vial con el fin de que la solucidn caiga hacia el tapon. Utiizando una nueva jeringa, insertar la aguja en el vial invertido. Manteniendo el vial invertido, colocar la punta de la aguja en
¢l punto més bajo del iquido mientras se extrae la solucion en la jeringa. Antes de refirar la aguja del vial, tirar el émbolo hacia atrés hasta el final del cilindro de Ia jeringa con el fin de retirar todala solucion del vial invertido. 7. Sustituir la aguja por una nueva para la perfusion intravenosa. 8. Expulsar el aire, las burbujas grandes
y cualquier exceso de solucion con el fin de obtener \a dosis requenda 9. La solucion reconstituida y diluida debe perfundirse via intravenosa durante 30 minutos como se describe en la seccion Posologia y forma de administracion. Los siguientes fArmacos han demostrado ser companbles cuando se afiaden a soluciones para
perfusion que contienen Cubicin: aztreonam, ceftazi icina, fluconazol, ino, dopamina, heparina y lidocaina. Cubicin administrado como inyeccidn intravenosa durante 2 minutos. No debe utilizarse agua para la reconstitucion de Cubicin para inyeccion intravenosa. Cubicin debe reconstituirse tni-
camente con 9 mg/ml de cloruro de sodio (0,9%). Reconstituyendo el producto liofiizado con 7 ml (para la dosis de 350 mg) o con 10 ml (para la dosis de 500 mg) de una solucion inyectable con 9 mg/ml de cloruro de sodio (0,9%), se obtiene una concentracion de 50 mg/mi de Cubicin para inyeccion. El producto lifilizado tarda
15 minutos aproximadamente en disolverse. El producto completamente reconstituido tiene un aspecto transparente y puede presentar algunas burbujas pequefias o espuma alrededor del borde del vial. Para preparar Cubicin para inyeccién intravenosa, siga las siguientes instrucciones: Para reconstituir Cubicin liofiizado debe
utilizarse durante todo el proceso una técnica aséptica. 1. La capsula de cierre “flip-off” de polipropileno debe quitarse para dejar visible la parte central del tapon de goma. Extraer en una jeringa 7 ml (para la dosis de 350 mg) 0 10 mi (para la dosis de 500 mg) de una solucion inyectable con 9 mg/ml de cloruro de sodio (0,9%),
¢ inyectar lentamente a través del centro del tapdn de goma dentro del vial, apuntando la aguja hacia la pared del vial. 2. El vial debe girarse suavemente para asegurar que se empape completamente el producto, y después se deja reposar durante 10 minutos. 3. Finalmente, s debe girar/agitar el vial suavemente durante unos
minutos hasta obtener una solucion reconstituida transparente. Se debe evitar la agitacion demasiado vigorosa para no generar espuma. 4. Se debe inspeccionar cuidadosamente fa solucion reconstituida antes de utiizarla para asegurarse de que a sustancia esta disuetta y para verificar Ia ausencia de particulas en suspension.
El color de la solucidn reconsfituida de Cubicin puede variar desde amarillo pélido hasta marron claro. 5. Invertir el vial con el fin de que la solucion caiga hacia el tapon. Utilizando una nueva jeringa, insertar la aguja en el vial invertido. Manteniendo el vial invertido, colocar la punta de la aguja en el punto més bajo del liquido
mientras e extrae la solucion en la jeringa. Antes de retirar la aguja del vial, tirar el émbolo hacia atrés hasta el final del cilindro de Ia jeringa con el in de refirar toda la solucion del vial invertido. 6. Sustituir la aguja por una nueva para la inyeccion intravenosa. 7. Expulsar el aire, las burbujas grandes y cualquier exceso de solucion
con el fin de obtener la dosis requerida. 8. La solucion reconstituida debe inyectarse lentamente via intravenosa durante 2 minutos como se describe en la seccidn Posologia y forma de administraciGn. Los viales de Cubicin son exclusivamente para uso dnico. Desde el punto de vista microbiolGgico, el producto debe utilzarsg in-
mediatamente despues de la reconstitucion (ver seccion Periodo de validez). La eliminacicn del medicamento no utiizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él se realizaré de acuerdo con la normativa local. TITULAR DE LA AUTORIZAGIDN DE GOMERGIALIZAGION Novartis Europharm Limited. Wimble-
hurst Road. Horsham. West Sussex, RH12 5AB. Reino Unido. NOMERQ(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: EU/1/05/328/001. EU/1/05/328/002. EU/4/05/328/003. EU/1/05/328/004. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACIGN/RENOVACION DE LA AUTORIZACION: Fecha de la primera autorizacion: 19/enero/2006.
Fecha de a (tima renovacion: 19/enero/2011. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO: 02/2012. La informaci6n detallada de este medicamento est4 disponible en la pgina web de \aAgenua Europea de Medicamentos ftt: /fwww.ema.europa.eu. PRECIO Y CONDICIONES DE PRESCRIPCIGN Y DISPENSACION: Cubicin 350 mg
(envase de 1 vial): PVL: 79,56 Euros y PVP (VA): 124,20 Euros; Cubicin 500 mg (envase de 1 vial): PVL: 100,01 Euros y PVP (VA): 151,76 Euros. Con receta médica. Especi F de Uso Hospital




CUBICIN BOLO INTRAVENOSO DE 2 MINUTOS

DESDE EL PRINCIPIO

ME.J‘OWIEDICINA

.= CUBICIN

daptomicina

tibidtico aprobado en los ultimos 30 afios para tratar

- eriemia y endocarditis bacteriana del lado derecho'?.

> } Actividad bactericida frente a una amplia gama de bacterias
grampositivas incluyendo tanto SARM y SASM3#. El tratamiento
antibidtico empirico adecuado aumenta la probabilidad

de supervivencia del paciente.

} Réapida resolucion de las infecciones complicadas de piel
y partes blandas (IPPBc), en solo 4-7 dias?.

COMODIDAD

} Bolo IV de 2 minutos que facilita la administracidon en hospitales
de dia y en atencion domiciliaria.

} Contribuye a disminuir la cantidad total del volumen liquido
administrado al paciente®.

) NOVARTIS : : CUBICIN®

daptomicina
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CUBICIN® es una marca registrada de Cubist Pharmaceuticals, Inc. ("Cubist”) y esta registrada en Estados Unidos y en otras jurisdicciones. Novartis comercializa CUBICIN® con
una licencia de Cubist.
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