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COMUNICACION BREVE

Disponibilidad de ceftazidima/avibactam en
instituciones de salud en la Argentina. Mas alla
de lo ideal

Lorena Abusamra , Natalia Laufer , Sandra Aronson , Maria José Rolén , Alicia Sisto

RESUMEN

Las infecciones por microorganismos resistentes son

tema de preocupacion creciente desde hace mas de

una década. Dentro de los microorganismos implica- Autora para correspondencia:

dos en las infecciones intrahospitalarias se encuentran Lorena Abusamra, abusamralorena3@gmail.com
los Enterobacterales productores de carbapenemasas

(EPC), con resistencia acompafiante que afecta a otras Recibido: 19/2/25 Aceptado: 5/6/25
familias de antimicrobianos. Nuevas moléculas de an-

timicrobianos fueron desarrolladas para hacer frente

a este flagelo, aunque, por una cuestiéon de costos, no

se encuentran ampliamente disponibles. Actualmente,

el esquema propuesto para el tratamiento de las infec-

ciones por EPC incluye el uso de las combinaciones de

R-lactamicos con inhibidores de R-lactamasas no 3-lac-

tdmicos (Ej: ceftazidima/avibactam —CZA-).

Divisién Infectologia del Hospital Juan A. Fernandez,
CABA, Argentina.

Para conocer la situacién real de la Argentina con res-
pecto a la disponibilidad de estos antibacterianos se
realizé una encuesta a las instituciones de salud de
nuestro pais a través de la plataforma Google Form. Se
obtuvieron 199 respuestas de 19 jurisdicciones, siendo
el 71,4% publicas. Globalmente, el 66,8% no contaba con
CZA para el tratamiento empirico y el 36,2% tampoco
disponia de esta droga para el tratamiento dirigido. Los
resultados muestran que podria existir la necesidad de
mejorar el acceso al tratamiento recomendado, con ma-
yor hincapié en el sistema publico.

Palabras clave: Enterobacterales resistentes a carbape-
nemasas, ceftazidima-avibactam, aztreonam
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Introduccion

Las infecciones por bacterias multirresistentes son tema
de preocupacion en el mundo desde hace ya varios afios
debido a la alta mortalidad con la que se asocian y por el
elevado costo en salud que implican.

El ultimo reporte acerca de la evolucidn de la multirresis-
tencia bacteriana y las proyecciones futuras nos ubica
en una situacion desfavorable ya que se estima que la
Argentina estara entre aquellos con mayor tasa de mor-
talidad para el afo 2050 (1).

La resistencia a antimicrobianos (RAM) es una de las mas
frecuentes y temidas complicaciones en el ambito intra-
hospitalario. Varios reportes indican que un paciente que
adquiere una infeccién por bacterias resistentes tiene
mayor tiempo de internacién y mortalidad (2-4).

Dentro de las principales bacterias relacionadas con el
aumento de la resistencia se encuentran los Enterobac-
terales que, a lo largo de los afios, fueron desarrollando
mecanismos de resistencia enzimaticos que afectan de
manera creciente a los B-lactdmicos y se asocian con
resistencia acompafiante a otras familias de antibacte-
rianos (5). Asi, la produccion de carbapenemasas (B-lac-
tamasas que inactivan a carbapenemes, penicilinas y
cefalosporinas) de tipo KPC (por sus siglas en inglés,
Klebsiella pneumoniae carbapenemase; blaKPC), predo-
minante al inicio y MBL (metalobetalactamasa; blaMB)
mas frecuente en la actualidad, implica un factor de ries-
go de mortalidad en los pacientes que desarrollan infec-
ciones por este tipo de bacterias, especialmente aquellos
internados en unidades de cuidados intensivos e inmuno-
suprimidos (2, 4).

En respuesta a este problema creciente, nuevas molécu-
las fueron introducidas (6). De esta manera, avibactam,
un inhibidor de R-lactamasas no R-lactdamico, combina-
do con ceftazidima (CZA), es un potente inhibidor de las
blaKPC, aunque no efectivo frente a las cepas producto-
ras de blaMBL. Ante la presencia de esta enzima, el an-
tibidtico indicado es el aztreonam (ATM) y dada la alta
frecuencia de coproduccion de blaMBL con R-lactamasas
de espectro extendido (BLEE), el tratamiento recomenda-
do es ATM combinado con CZA.

Con respecto al tratamiento, varios esquemas antimicro-
bianos fueron estudiados. Inicialmente se utilizaron anti-
bidticos no R-lactdmicos tales como fosfomicina, colistin,

tigeciclina o amikacina usados solos o combinados entre
si 0 con altas dosis de meropenem en infusién prolonga-
da. Estos esquemas demostraron ser efectivos aunque
mantienen una elevada mortalidad, especialmente en los
pacientes internados en las unidades de terapia intensiva
(UTI) con otros factores de gravedad como inmunosupre-
sién (7-12). Estudios posteriores demostraron la superio-
ridad de CZA con o sin ATM segun sea la carbapenemasa
producida (13-19).

En la actualidad, las guias de tratamiento de infecciones
por microrganismos multirresistentes (MOR) recomien-
dan el uso de los nuevos inhibidores de B-lactamasas,
(20) aunque, posiblemente debido a su elevado costo, no
estan disponibles en todas las instituciones de salud de
Argentina. Debido a esto, los esquemas iniciales se redu-
cen a la combinacidn de antibacterianos no R-lactamicos
alternativos, como se menciond previamente. La elec-
cion de cada uno de ellos depende de la epidemiologia
de cada institucion y del patrén de sensibilidad a los anti-
microbianos, por lo que suelen utilizarse combinaciones
basadas en colistin o tigeciclina (asociados entre si o con
fosfomicina y/o amikacina).

Frente a la creciente resistencia antimicrobiana y la de-
mostrada superioridad terapéutica de antibidticos como
ceftazidima/avibactam y aztreonam, resulta fundamental
conocer su disponibilidad en las instituciones de salud de
nuestro pais. Con este objetivo, realizamos una encuesta
nacional para obtener los primeros datos formales acer-
ca de esta problematica.

Materiales y métodos

La encuesta se realizé en la plataforma Google Form en-
tre el 10 de agosto y el 9 de septiembre de 2024 y fue
compartida a las instituciones de salud a través del Pro-
grama de Vigilancia de Infecciones Hospitalarias de Ar-
gentina (VIHDA), que cuenta con 268 instituciones que
contribuyen con sus datos para la publicacion del reporte
anual de vigilancia de infecciones asociadas al cuidado
de la salud (IACS), y el Programa Provincial de Prevencion
y Control de las Infecciones Asociadas al Cuidado de la
Salud y Resistencia a los Antimicrobianos de la Provincia
de Buenos Aires.

El cuestionario distribuido constaba de las siguientes pre-
guntas: 1) Nombre de la institucién a la que pertenece; 2)
¢Cuantas camas totales y cuantas de unidad de terapia
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intensiva (UTI) tiene su institucién?; 3) ¢ A qué jurisdiccién
pertenece su institucién?; 4) ;Cuenta con CZA +/- ATM
como tratamiento empirico?; 5) ; Cuenta con CZA +/- ATM
como tratamiento dirigido?

Los datos se volcaron a una planilla de Excel. Se reali-
z6 un analisis descriptivo que incluy6 valores absolutos
y proporciones, y prueba de Chi-cuadrado para evaluar
diferencias entre los grupos; valores de p < 0,05 se consi-
deraron estadisticamente significativos. Las variables de
interés fueron dicotémicas (Si/NO, Publico/Privado). Los
datos se presentan en las figuras.

Resultados
Diecinueve de las 24 jurisdicciones del pais participaron

de la encuesta, con un total de 199 respuestas. Las pro-
vincias que participaron se muestran en la Figura 1.

Figura 1. Jurisdicciones que respondieron la

encuesta (al menos 1 institucién de salud

Del total de las respuestas, el 71,4% correspondio a insti-
tuciones publicas.

Al discriminar entre sector publico y privado, observamos
una notoria diferencia en cuanto a la disponibilidad del
tratamiento de eleccién tanto empirico como dirigido. A
nivel global, solo el 33,2% de las instituciones de salud
contaba con CZA +/- ATM como tratamiento empirico,
mientras que el 63,8% lo tenia disponible para el trata-
miento dirigido (Figura 2).

Figura 2. Instituciones de salud participantes

y porcentaje de disponibilidad de ceftazidima-
avibactam +/- aztreonam (empirico y dirigido)

En el sector privado, la disponibilidad para el tratamiento
empirico casi alcanzé el 50%, mientras que para el pu-
blico apenas llegé al 27% (p = 0,0013). Esta diferencia
disminuy6é cuando evaluamos el tratamiento dirigido.
Asi, pudimos observar que el sistema privado y el publi-
co disponen del esquema recomendado en el 74 y 60%,
respectivamente (Figura 3). Aunque observamos que la
diferencia en la disponibilidad de CZA +/- ATM para uso
dirigido entre el sistema publico y el privado disminuye,
contintda siendo estadisticamente significativa (p = 0,03).

Figura 3. Proporcion de instituciones de salud que

cuentan con ceftazidima-avibactam +/- aztreonam
en el sistema publico y privado
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Discusion

A pesar de que las infecciones por microorganismos mul-
tirresistentes como EPC implican un alto costo en térmi-
nos de salud, ecolégicos y econémicos, hoy contindian en
ascenso en todo el mundo y en la Argentina en particular.

Nuestros resultados reflejan una preocupante falta de ac-
ceso a tratamientos de primera linea para infecciones por
EPC, especialmente en el sector publico.

Diversos estudios demostraron la superioridad de CZA
(solo o con ATM) frente a colistin, tigeciclina u otras
combinaciones de antibidticos no B-lactamicos, tanto en
eficacia clinica como en reduccion de la mortalidad (14,
16, 17). Esta encuesta fue disefiada para evaluar la dis-
ponibilidad CZA +/- ATM como empirico y dirigido en in-
fecciones por EPC. De los datos obtenidos se infiere que
la mayoria de las instituciones publicas encuestadas de
la Argentina no cuentan con este esquema. Si bien no se
realizd un anadlisis de costos, es posible que este sea un
factor importante a la hora de limitar su disponibilidad en
gran parte del pais.

En pacientes con sepsis o shock séptico, el inicio tem-
prano dentro de las primeras 24 horas de un esquema
terapéutico con mayor eficacia clinica podria contribuir a
la reduccion significativa de la mortalidad (21), especial-
mente en aquellos pacientes criticos cursando infeccio-
nes graves por EPC. No obstante, los datos observados
evidencian que la mayoria de los centros de salud inicia el
tratamiento con esquemas terapéuticos subdptimos en
relacién con las recomendaciones actuales, realizando
ajustes unicamente luego de obtener los rescates micro-
bioldgicos.

Los resultados reportados ponen de manifiesto varios
aspectos relevantes: en primer lugar, la disparidad exis-
tente entre los subsistemas de salud publico y privado,
que evidencia un menor acceso a la terapia de eleccion
en el ambito publico. En segundo lugar, solo una cuarta
parte del sector publico dispone del tratamiento empirico
de eleccion.

Existen herramientas como el score de Giannella (23) o
el INCREMENT (22) que pueden ayudar a guiar el uso ra-
cional de antimicrobianos como CZA y ATM, reservando-
los para pacientes con alto score de riesgo. Ademads, se
estan estudiando nuevas estrategias de tratamiento que
consisten en administrar CZA/ATM en las primeras 48 ho-

ras y, segun sensibilidad, desescalar a otros antibacteria-
nos menos costosos. Esta aproximacién podria optimi-
zar el uso de recursos sin perder eficacia, minimizando el
impacto ecoldgico y preservando estos antimicrobianos
de reserva, que representan el ultimo recurso en el trata-
miento de las infecciones por BGN multirresistentes.

Como limitacién del presente trabajo, debe mencionarse
que la encuesta no incluy6 datos referentes a la epidemio-
logia local de cada centro de salud. Es posible que algu-
nas instituciones que refirieron no disponer del esquema
no lo requieran segun la prevalencia local de EPC. Por
otro lado, este estudio no incluy6 un analisis de costos;
es razonable considerar que las diferencias de disponibi-
lidad observadas puedan estar relacionadas con factores
economicos. Estos aspectos podrian ser abordados en
futuras investigaciones.

Como conclusiodn, los resultados de este trabajo eviden-
cian la urgente necesidad de politicas publicas que garan-
ticen el acceso equitativo a tratamientos efectivos frente
a patogenos multirresistentes. Mejorar la disponibilidad
de CZA/ATM no solo es una cuestidn terapéutica, sino
también de respetar el derecho a la salud.
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Availability of Ceftazidime/Avibactam in Healthcare

Institutions in Argentina: Beyond the Ideal

Infections caused by resistant microorganisms have
been a growing concern for over a decade. Among the
microorganisms involved in nosocomial infections are
carbapenemase-producing Enterobacterales (CPE),
which exhibit concomitant resistance affecting several
families of antimicrobials. New antimicrobial molecules
have been developed to fight this threat; however,
due to cost constraints, they are not widely available.
Currently, the proposed regimen for treating CPE
infections includes the use of B-lactam/B-lactamase
inhibitor combinations with non-B-lactam inhibitors
(e.g., ceftazidime/avibactam -CZA-). To assess the real
situation in Argentina regarding the availability of these
antimicrobial agents, a survey was conducted among
healthcare institutions across the country using the
Google Forms platform. A total of 199 responses were
collected from 19 jurisdictions across the country, with
71.4% representing public institutions. Overall, 66.8%
of respondents reported not having CZA for empirical
treatment, and 36.2% also lacked availability for definite
therapy. A greater disparity in the availability of this
antibiotic was observed when comparing the public and
private healthcare systems, with significantly higher
availability in the private sector. These results suggest a
potential need to improve access to the recommended
treatment, with a particular focus on the public healthcare
system.

Key words: carbapenem-resistant Enterobacterales,
ceftazidime-avibactam, aztreonam
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