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RESUMEN

Introduccion. Mas del 90% de las prescripciones de anti-
bioticos en Espafia se realizan en ambito extrahospitalario, con
una alta variabilidad entre regiones sanitarias. El objetivo de
este estudio es describir la variabilidad entre dreas sanitarias
del consumo extrahospitalario de antibidticos en la poblacion
pedidtrica asturiana entre 2005 y 2018.

Material y métodos. Andlisis comparativo y retrospec-
tivo del consumo de antibacterianos de uso sistémico (grupo
J01 de la clasificacion ATC, Anatomical Therapeutic Chemical
Classification) en ambito extrahospitalario en la poblacion pe-
didtrica de las ocho areas sanitarias del Principado de Asturias
entre 2005 y 2018, expresado en numero de dosis diarias defi-
nida (DDD) por mil habitantes y dia (DHD).

Resultados. El consumo medio de antibacterianos en la
poblacion pedigtrica asturiana (2005-2018) fue de 14 DHD
(IC95% 13,4 - 14,6), con un aumento hasta 2009 (15,2 DHD) y
descenso a partir de 2015 (11,9 DHD en 2018) y predominio del
grupo B-lactamicos penicilinas (10,7 DHD). El consumo medio
experimentd diferencias estadisticamente significativas entre
las areas de mayor y menor consumo (Avilés, 19 DHD; Oviedo,
11,5 DHD). Se observo una amplia variabilidad entre areas en el
analisis temporal (diferencia de 11,8 DHD en 2011) y de grupos
terapéuticos. El consumo de macrolidos en el drea de Langreo y
de quinolonas en el area de Jarrio fue 2,3 y 4,1 veces superior,
respectivamente, que dichos consumos en el drea de Gijon.

Conclusiones. Existe una amplia variabilidad cuantitativa y
cualitativa en el consumo extrahospitalario de antibioticos en la
poblacion pedidtrica de las diferentes areas sanitarias de Asturias.
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Variability between health areas in antibiotic
consumption among pediatric outpatients of
Principado de Asturias, Spain (2005-2018)

ABSTRACT

Background. Antibiotics in Spain are mainly prescribed in
the community sector, remarking a high variability between ar-
eas. The aim of this study is to describe the variability between
health areas in the antibiotic consumption in the pediatric
population of Asturias during 2005-2018 period.

Methods. Retrospective and comparative study using
data about consumption of antibacterial agents for system-
ic use (JO1C group in ATC, Anatomical Therapeutic Chemical,
classification) in the pediatric outpatients of the eight health
areas of Principado de Asturias between 2005 and 2018,
based on defined daily dose (DDD) per 1000 inhabitants and
day (DID).

Results. Mean antibiotic consumption in pediatric out-
patients in Principado de Asturias (2005-2018) was 14 DID
(Cl195% 13.4 - 14.6). Consumption increased until 2009 (15.2
DID) and decreased from 2015 onwards (11.9 DID in 2018).
B-lactam penicillins was the most consumed therapeutic
group (10.7 DID). There were statistically significant differenc-
es among the areas with the highest and the lowest consump-
tion rates (Avilés, 19 DID; Oviedo, 11.5 DID)=A high variabil-
ity between health areas was observed when analysing data
temporally (difference of 11.8 DID in 2011) and therapeutic
groups. The consumption of macrolides in Langreo health area
and quinolones in Jarrio health area were 2.3 and 4.1 times
higher, respectively, comparing to Gijon health area.

Conclusions. There is a wide quantitative and qualitative
variability of antibiotic consumption in the pediatric outpa-
tients among the different health areas of Asturias.

Keywords: antibiotic consumption; outpatients; pediatrics.
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INTRODUCCION

El uso excesivo e inadecuado de antibioticos es un pro-
blema de salud publica y constituye la causa mds importante
del desarrollo de resistencias bacterianas. Para la vigilancia y
control de ambos problemas se han creado en los ultimos afios
diversas estrategias a nivel nacional e internacional [1-3]. El
programa European Surveillance of Antimicrobial Consump-
tion Network (ESAC-Net) viene monitorizando el consumo de
antibidticos en 31 paises europeos desde 1997, observando
una amplia variabilidad, con un claro patron Norte-Sur en las
cifras de consumo de antibioticos y de prevalencia de las prin-
cipales resistencias bacterianas [3,4]. En Espafa, en 2014, el
Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud aprobo
el Plan Nacional de Resistencia a Antibioticos (PRAN) [2].

Mas del 90% de las prescripciones de antibioticos se rea-
lizan en ambito extrahospitalario y el principal motivo son las
infecciones del tracto respiratorio, siendo la mitad de las pres-
cripciones innecesarias e inadecuadas [3,5]. En 2018, Espaia
fue el cuarto pais europeo con mayor consumo de antibioticos
a nivel extrahospitalario [3].

La mayoria de los estudios de utilizacion de medicamen-
tos (EUM) sobre consumo de antibacterianos en Espafia se han
llevado a cabo en poblacion adulta y destacan una alta expo-
sicion a antibioticos, un aumento progresivo del uso de princi-
pios activos de amplio espectro y una amplia variabilidad entre
regiones sanitarias [6-11]. Existen escasos EUM sobre consumo
de antibioticos en poblacion pediatrica en nuestro pais, pero
no por ello, el problema es menos relevante. Se estima que en
torno al 60% de los nifilos menores de 4 afos estan expuestos
a antibidticos al menos una vez al aflo y se ha documentado
hasta un 30% mads de cepas resistentes en los aislamientos de
microorganismos adquiridos en la comunidad procedentes de
pediatria respecto a los de medicina interna [6,7,12,13].

El objetivo de este estudio es describir el consumo extra-
hospitalario de antibidticos en la poblacion pediatrica del Prin-
cipado de Asturias entre los aflos 2005 y 2018 y analizar la
variabilidad de consumo entre las diferentes dreas sanitarias.

MATERIAL Y METODOS

Disefio y ambito del estudio. Analisis descriptivo y com-
parativo, con caracter retrospectivo, del consumo de antibac-
terianos de uso sistémico (grupo JO1 de la clasificacion ana-
tomico-terapéutica-quimica o ATC, Anatomical Therapeutic
Chemical Classification) [14] en ambito extrahospitalario por
la poblacion pedidtrica (0-13 afnos) de las ocho areas sanitarias
del Principado de Asturias entre los aflos 2005-2018. Se exclu-
ye el consumo de antibioticos de uso no sistémico y de otros
antiinfecciosos no antibacterianos de uso sistémico.

El ambito de estudio fue la poblacion pediatrica del Prin-
cipado de Asturias. El mapa sanitario del Servicio de Salud del
Principado de Asturias (SESPA) se divide en ocho areas sani-
tarias (figura 1), con sendos hospitales de la red publica con
atencion pediatrica especializada. La poblacion asturiana a fe-

cha 1 de enero de 2019 fue de 1.002.205 habitantes (104.130
ninos menores de 14 anos) [15].

Informacion de consumo. Fue obtenida a través de Ia
seccion de Farmacia de la Subdireccion de Organizacion de
Servicios Sanitarios del SESPA a partir de la base de datos de
facturacion mensual de recetas médicas oficiales. Se recogie-
ron los datos referentes al numero de envases de antibacteria-
nos de uso sistémico dispensados en las oficinas de farmacia
del Principado de Asturias con cargo al SESPA entre el 1 de
enero de 2005y el 31 de diciembre de 2018, a partir de recetas
oficiales prescritas a pacientes con edad comprendida entre los
0y 13 afos. Los datos fueron agregados por codigo nacional
del antibidtico, por niveles 3 (grupo terapéutico), 4 (subgrupo
terapéutico) y 5 (principio activo) de la clasificacion ATC, por
area sanitaria y por ano.

Medida e indicadores de consumo. La medida de con-
sumo fue la dosis diaria definida (DDD) segun la ultima actua-
lizacion realizada en enero de 2019 por el Collaborating Centre
for Drugs Statistics Methodology de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) [14]. Como indicadores de consumo, se cal-
cularon el numero de DDD por 1000 habitantes y dia (DHD)
para los antibioticos de consumo elevado y el numero de DDD
por 1000 habitantes y afio (n° DDD/1000/afio) para los prin-
cipios activos con un consumo inferior a 0,5 DHD, segun las
siguientes formulas:

n° DDD x 1000

it Poblacion x 365

n2 DDD x 1000

° fio =
NeDDD/1000/afio Poblacion

En el denominador, se tuvieron en cuenta las cifras de
poblacion pediatrica protegida por Tarjeta Sanitaria Individual
(TSI), en cada afio y area sanitaria. Dichos datos se obtuvieron
a partir del Sistema de Informacidn de la Poblacion y Recursos
Sanitarios de la Consejeria de Salud y Servicios Sanitarios del
SESPA, y que son publicados anualmente en las Memorias de
Salud del SESPA [16].

Analisis estadistico y aspectos éticos. Se llevd a cabo
con el programa estadistico SSPS version 23.0. Siendo el con-
sumo de antibidticos una variable cuantitativa con distribucion
normal, se analizaron las medias e intervalos de confianza al
9500 (IC95%). La dispersion de los datos se evalud a través del
rango intercuartilico (RIC). La comparacion del consumo entre
las dreas sanitarias se realizd mediante el analisis de la varian-
za (ANOVA) y el test de Bonferroni para analizar diferencias
post hoc. Se mantuvo una significacion estadistica del 5%. El
estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion
del Principado de Asturias.

RESULTADOS

El consumo medio de antibacterianos de uso sistémico
(grupo JO1 de la clasificacion ATC) en la poblacion pediatrica
del Principado de Asturias durante el periodo 2005-2018 fue
de 14 DHD (IC95% 13,4 - 14,6). El consumo medio experi-
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Arealll (Avilés):
Poblacion total: 44.833 Poblacion total: 147.442
Poblacion pediatrica: Poblacion pediatrica:
3873 14.728

Areal (Jarrio):

Area VI (Arriondas):
Poblacion total: 49 460
Poblacion pediatrica:

AreaV (Gijon):
Poblacion total: 206.717
Poblacion pediatrica:

30.200 4287

Areall (Cangas de ArealV (Oviedo): Area VI (Mieres): Area VIII (Langreo):
Narcea): Poblacion total: 331.676 Poblacion total: 60.322 Poblacion total: 71.725
Poblacion total: 26.069 Poblacion pediatrica: Poblacion pediatrica: Poblacion pediatrica:
Poblacion pediatrica: 35332 4879 6454
2014
Figura 1 Mapa sanitario del Principado de Asturias. Poblacion total y pediatrica

protegida por TSI en cada area sanitaria (2018).

Tomado de la Memoria de Salud del Servicio de Salud del Principado de Asturias 2018 [16].

TSI: Tarjeta Sanitaria Individual

mento un aumento hasta 2009 (15,2 DHD), un valor maxi-
mo de 15,3 DHD en 2014 y descenso posterior hasta cifras
minimas de 11,9 DHD en 2018 (figura 2). El consumo medio
de cada area sanitaria se observa en la tabla 1. Las areas con
mayor consumo fueron Avilés (19 DHD) y Mieres (17,7 DHD)
y con menor consumo, Oviedo (11,5 DHD) y Gijon (13,1 DHD).
En el analisis evolutivo del consumo (figura 2) se observo la
maxima diferencia entre areas en el afo 2011 (Avilés, 21,7
DHD; Oviedo, 9,9 DHD). La méaxima variabilidad interanual en
un area se observa en la de Jarrio (21 DHD en 2016:; 9,7 DHD
en 2018). Los grupos terapéuticos mas consumidos fueron:
JO1C (B-lactamicos penicilinas; 10,7 DHD, 76,7% del total),
JOTF (macrdlidos, lincosamidas y estreptograminas; 1,8 DHD,
12,8%) y JO1D (otros B-lactdmicos, cefalosporinas; 1,2 DHD,
8,9%). En el grupo JO1C se incluyen dos subgrupos princi-
pales: JO1CA (penicilinas de amplio espectro; amoxicilina re-
presentd el 97,1% del consumo de este subgrupo) y JOTCR
(combinaciones de penicilinas, representado tGnicamente por
amoxicilina-clavulanico).

La figura 3 muestra el consumo de estos grupos y subgru-
pos en cada drea sanitaria. El consumo del grupo JO1CR fue
superior al del grupo JO1CA en 5 de las 8 dreas; en el drea de
Jarrio el consumo de JO1CR fue 2,2 veces superior al de JO1CA.
El consumo de JO1CA respecto al de JOTCR fue superior en el
area de Gijon (diferencia de 1,3 DHD) y ligeramente superior en
las areas de Arriondas (0,7 DHD) y de Oviedo (0,03 DHD).

El 4rea de Langreo encabezo el consumo de antibidticos
del grupo JO1F (2,8 DHD), que fue 2,3 veces superior al del drea
de Gijon. Azitromicina y claritromicina fueron los dos princi-
pios activos mas consumidos (91,4%) del grupo JO1F, con 1y
0,6 DHD, respectivamente. La variabilidad entre areas del con-
sumo de azitromicina aumento a lo largo del periodo de estu-
dio (figura 4). En 2018, el consumo de azitromicina en el drea
de Langreo (3 DHD) fue 5 veces superior al del area de Gijon
(0,6 DHD).

El resto de antibacterianos esta representado mayori-
tariamente por el subgrupo JO1CE (penicilinas sensibles a
B-lactamasas; 0,5 DHD, 3,6%) y los grupos JO1A (tetraciclinas;
0,1 DHD, 0,7%) y JO1E (sulfonamidas y trimetoprim; 0,08 DHD,
0,5%). El consumo de quinolonas (grupo JO1M) supuso el 0,1%
del consumo global (5,4 DDD/1000/afo) y fue 4,1 veces supe-
rior en el drea de Jarrrio (13,8 DDD/1000/afo) respecto al del
area de Gijon (3,4 DDD/1000 /afio).

DISCUSION

La DDD es la unidad técnica internacional de medida re-
comendada por la OMS para la realizacion de EUM. Presenta
como principales limitaciones que puede no reflejar las dosis
utilizadas en la practica y subestimar el consumo en pedia-
tria. En los ultimos afios, se han estudiado otras medidas para
analizar el consumo de antibioticos en pacientes pediatricos
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Tabla 1

Consumo (DHD) medio de antibidticos en cada area sanitaria.

Area Sanitaria (cabecera)  Poblacion pediatrica protegida por TSI (2018)

%% sobre poblacion pediatrica

Consumo medio (DHD) 1C95% RIC

| (Jarrio) 3.873
II (Cangas de Narcea) 2014
I11 (Avilés) 14.728
IV (Oviedo) 35332
V (Gijon) 30200
VI (Arriondas) 4.287
VIl (Mieres) 4.879
VIII (Langreo) 6.454
TOTAL 101.767

3,8% 157 14,2-17.2 23

2% 14,7 13,2-16,2 49
14,5% 19,0 18,2-19,8 1.7
34,7% 1,5 109-12,1 2,2
29,7% 131 12.3-138 1.7
4,2% 134 12,4-145 1.7
4,8% 17,7 16,5-18,9 37
6,3% 16,1 14,6-17,5 33
100% 14,0 13,4-14,6

Consumo medio: p<0,001. Test post-hoc de Bonferroni: Area | se diferencia de I, IV, V; Area Il se diferencia de I, IV, VII; Area Il se diferencia de IV, V, VI,
Viil; Area IV se diferencia de VII, VI, Area V se diferencia de VII, VII; Area VI se diferencia de VI, VI
DHD: n° DDD/1000 habitantes/dia; 1C95%: intervalo de confianza del 95%; RIC: rango intercuartilico; TSI: Tarjeta Sanitaria Individual.
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DHD: n° DDD/1000 habitantes/dia

ingresados, sin lograr identificar, a dia de hoy, la unidad ido-
nea. Estas medidas requieren datos a nivel de paciente que son
habitualmente inaccesibles para los EUM que analizan el con-
sumo extrahospitalario y en grandes poblaciones [17-19]. En
enero de 2019, la OMS llevd a cabo la ultima actualizacion de
las DDD y modifico los valores de amoxicilina y amoxicilina-
clavulanico, los principales antibidticos consumidos en Espafia.
Los datos de este estudio han sido actualizados segun esta ul-
tima revision y pueden ser asi comparados con los publicados
por el grupo ESAC-Net [3,14].

En nuestra comunidad, la diferencia de consumo medio
entre las zonas de mayor y menor consumo fue de 7,5 DHD.

Consumo (DHD) evolutivo de antibioticos global y por areas sanitarias.

La variabilidad es mds acusada cuando se analizan los datos
de manera anual o por subgrupos terapéuticos y principios
activos. Asi, se observa que en 2011 el consumo en el drea
de Avilés fue 2,2 veces superior al del drea de Oviedo, que el
consumo de macrolidos fue 2,3 veces superior en el drea de
Langreo respecto a la de Gijon (5 veces superior para el caso
de azitromicina en 2018) y que las quinolonas fueron 4,1 veces
mads prescritas en el area de Jarrio que en el area de Gijon.

Otros estudios realizados en diferentes regiones espafiolas
han observado también una amplia variabilidad en la prescrip-
cion antibidtica [6,7,9,10,20,21]. Se ha intentado explicar esta
variabilidad por diferentes factores: 1) la estructura demogra-
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Figura 3 ‘ Consumo (DHD) de grupos y subgrupos terapéuticos en

cada area sanitaria.

JO1CA: p<0,001. Test post-hoc de Bonferroni: Area | se diferencia de I, IIl, V, VII, VIII; Area Il se
diferencia de I, IV, VII; Area 11l se diferencia de: IV, V, VI, VIII; Area IV se diferencia de V, VI, VIII;
Area V se diferencia de VI; Area VI se diferencia de VII.

JO1CR: p<0,001. Test post-hoc de Bonferroni: Area | se diferencia de 11, IV, V, VI, VI, VIIT; Area Il se
diferencia de Ill, IV; Area Il se diferencia de IV, V, VI, VII, VIII; Area IV se diferencia de VII, VI, Area
V se diferencia de VII.

JO1D: p<0,001. Test post-hoc de Bonferroni: Area | se diferencia de V, VIII; Area Il se diferencia de
VII; Area Il se diferencia de V, VIII; Area IV se diferencia de VII; Area V se diferencia de VII; Area VI
se diferencia de VII; Area VIl se diferencia de VIII.

JO1F: p<0,001. Test post-hoc de Bonferroni: Area | se diferencia de V, VIII; Area Il se diferencia de
V, VIII; Area Ill se diferencia de V, VIII; Area IV se diferencia de V, VII, VIII; Area V se diferencia de VI,
VII, VIII; Area VI se diferencia de VI, VIII.

DHD: n° DDD/1000 habitantes/dia; JO1CA: penicilinas de amplio espectro; JO1CR: combinaciones de

penicilinas; JO1D: otros B-lactdmicos; JO1F: macrélidos, lincosamidas y estreptograminas.

fica de la poblacion; se observa una mayor exposicion a anti-
bidticos en edades extremas de la vida y en el sexo femenino
y una mayor prescripcion de cefalosporinas en edades pedia-
tricas y de quinolonas en poblacion anciana [6,7,9]; 2) dmbito
de la poblacion, con mayor consumo de antibioticos en areas
rurales y econdmicamente mas desfavorecidas [10,20]; 3) epi-
demiologia de las infecciones, con mayor uso de antibioticos
en los meses de inverno y en zonas frias [9,21]; 4) formacion
del médico prescriptor; la prescripcion en poblacion infantil es
significativamente superior si esta realizada por médicos no
pediatras [22]; 5) perfil del paciente a tratar [23]. Factores ex-
trinsecos que intervienen en el acto de la prescripcion son la
vigilancia e incentivacion por una buena calidad de prescrip-
cion, la influencia de la industria farmacéutica, la relacion mé-
dico-paciente y la presion asistencial [24-26]. La prescripcion

de antibioticos en poblacidn infantil es el doble en los hiperfre-
cuentadores moderados v el triple en los hiperfrecuentadores
extremos [27].

Hemos observado una mayor dispersion de las cifras de
consumo respecto a la mediana en las areas de Jarrio, Cangas
de Narcea, Mieres y Langreo. Son areas periféricas, con carac-
teristicas orograficas dificiles, escasa poblacion pediatrica y un
alto indice de rotacion del personal médico, que puede explicar
una amplia variabilidad individual en la toma de decisiones de
prescripcion de antibioticos. Las dreas centrales (Gijon, Avilés,
Oviedo) son dreas eminentemente urbanas, que concentran
cerca del 80% de la poblacion pediatrica asturiana. A pesar de
la similitud entre ellas, Avilés sobresale por ser el drea con ma-
yor consumo de antibioticos, mientras que en el drea de Ovie-
do se detectd el consumo mas bajo y en Gijon el mejor patron

Rev Esp Quimioter 2021;34(2): 107-114 1M
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DHD: n° DDD/1000 habitantes/dia

de uso de antibacterianos. La estandarizacion del uso del test
rapido de Streptococcus pyogenes y del virus de la gripe, asi
como una mayor concienciacion sobre el problema del eleva-
do uso de antibidticos en la poblacion infantil pueden explicar
el descenso del consumo en las todas las areas en los ultimos
afios del estudio.

Los dos principios activos mas consumidos en todas las
areas y todos los afos fueron amoxicilina y amoxicilina-clavu-
lanico. En el area de Jarrio el consumo de amoxicilina-clavula-
nico fue superior al de amoxicilina todos los afios del estudio,
mientras que solo en el drea de Gijon el consumo de amoxicili-
na fue constantemente superior al de amoxicilina-clavulanico.
En poblacion adulta se observa un predominio del consumo
de amoxicilina-clavuldnico sobre el de amoxicilina desde prin-
cipios de los afios 2000, alcanzando el 56% del total de las
prescripciones extrahospitalarias en el ano 2018 [3,6-11,28].
Un consumo elevado de amoxicilina-clavulanico en poblacion
pediatrica no estd justificado por el tipo de infecciones que se
atienden a nivel comunitario.

El grupo JOTF fue el segundo mas consumido, con un au-
mento desigual del consumo de azitromicina en todas las areas
a lo largo del periodo de estudio (incremento del 280% en el
area de Langreo entre 2005-2018 y del 500% en el area de
Cangas de Narcea entre 2005-2016). La principal consecuencia
del uso excesivo de antibioticos es la produccion de resisten-
cias bacterianas, pero otros efectos secundarios no pueden ser
menospreciados y cabe recordar la reciente notificacion sobre
el riesgo de arritmias graves asociadas al uso de azitromicina
en ninos [29]. Se describe una prescripcion muy elevada e in-
adecuada de azitromicina en la poblacion pedidtrica de Esta-
dos Unidos y es actualmente el principal objetivo de mejora en
los programas de optimizacion de antibioterapia a nivel comu-
nitario en este pais [22].

Consumo (DHD) evolutivo de azitromicina en cada area sanitaria.

El estudio presenta una serie de limitaciones, comunes a los
EUM que aplican la misma metodologia. Se desconoce la prescrip-
cion sin receta y en ambito privado o a cargo de otras entidades
gestoras. Sin embargo, se estima que este porcentaje es escaso en
nuestra poblacion, teniendo en cuenta la obligatoriedad desde el
afno 2002 en Espaiia de presentacion de una prescripcion médica
para la dispensacion de un antibiotico en oficinas de farmacia, el
porcentaje inferior de prescripcion de antibioticos a través de mu-
tuas y entidades privadas en Asturias respecto a la media nacional
[30] y la alta cobertura de la poblacion pediatrica asturiana bajo
TSI (98% en 2018) [16], por lo que podemos estimar que los datos
expuestos proporcionan una idea fiel a la realidad. No se analiza
el consumo por grupos de edad o por formacion del médico pres-
criptor, ni la adecuacion e idoneidad del tratamiento antibidtico,
teniendo en cuenta que el objetivo final es observar la exposicion
global a los antibioticos en la poblacion infantil de las diferentes
areas sanitarias de Asturias.

Es importante que los profesionales médicos tengamos
conocimiento del consumo de antibioticos en nuestro entorno
para poder aplicar estrategias de mejora y reflexionar sobre los
determinantes de su prescripcion, con el objetivo de contener
el desarrollo de resistencias bacterianas.
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