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NOTA NFORMATIVA FARMACOTERAPEUTICA
USO ADECUADO DE AZITROMICINA
JUST|F|CAC|(']N es de vital importancia hacer un uso correcto en las indicaciones

El consumo de antibiéticos sistémicos en DHD (Dosis Diaria Definida
—-DDD- por 1000 habitantes/dia) en los Gltimos cinco afios se ha ido
reduciendo paulatinamente a nivel nacional'. Las DHD de macrdlidos
en 2019 se redujeron en un 17% respecto al 2018, sin embargo, si
analizamos los principios activos mas consumidos dentro del grupo,
claritromicina se redujo en ese mismo periodo en un 22% mientras
que azitromicina se increment6 en un 2%.

INTRODUCCION

Los macrolidos interfieren con la sintesis de las proteinas bacte-
rianas. Dependiendo de la especie, el tamafio del inéculo, la fase
de crecimiento en que se encuentren los microorganismos y de la
concentracion alcanzada en el lugar de la infeccion, se comportaran
como bactericidas o bacteriostaticos. La azitromicina puede alcanzar
concentraciones elevadas en el interior de los fagocitos, ademas de
reducir el crecimiento del biofilm de Pseudomona Aeruginosa.

Azitromicina es activa ademas frente a bacterias Gram-negativas
(Haemophilus, Moraxella, Neisseria, enterobacterias), espiroquetas,
Chlamydia trachomatis y el complejo Mycobacterium avium (MAC), y
menos activa frente a cocos Gram-positivos (Staphylococcus aureus,
Streptococcus). Comparte un espectro similar de actividad antimi-
crobiana con la bencilpeniciling, lo que constituye una alternativa
Util para las personas con antecedentes de alergia a betalactdmicos
(penicilina y cefalosporina), por 1o que actualmente se considera de
eleccion en estos pacientes, tal y como se recoge en las guias de
referencia. Ademas, la “comodidad” de su posologfa, hace que en
ocasiones se utilice de manera inadecuada, incluyendo aquellos pro-
Ces0s que no requieren de un antibiético. Debido a su alta utilizacion,
en los Ultimos afos ha habido un aumento de las tasas de resisten-
cias bacterianas a macrolidos en nuestro pais?. En Atencién Primaria,

recomendadas, tanto por este aumento de las tasas de resistencia,
como por otros efectos adversos que asocian estos farmacos?.

Pese a que las indicaciones de azitromicina* estan bien definidas
(Tabla 1), se constata un uso inadecuado tanto en cantidad de trata-
mientos prescritos de forma aguda, como en tratamientos prolonga-
dos, que sblo estan avalados en determinadas circunstancias clini-
cas muy concretas.

USO INADECUADO DE AZITROMICINA:
Tratamiento de Bronquitis aguda

Existe una gran utilizaciadn de este antibiético para el tratamiento de
cuadros respiratorios agudos de etiologia virica, como la bronquitis
aguda. En esta indicacion influyen factores como el desconocimiento
sobre la patologia infecciosa, la efectividad real del antibiético y la
relacion entre sobreprescripcion y resistencias; la incertidumbre ante
la etiologia de la infeccién; el temor a una mala evolucion de la en-
fermedad; la no utilizacion de guias clinicas; la actitud complaciente
con el paciente, efc...?

En cuadros viricos de vias respiratorias como la bronquitis, no esta
indicado el tratamiento antibiético. Es importante que los profesio-
nales conozcan la evolucion de esta entidad, ya que los sintomas en
una bronquitis aguda pueden tardar hasta 3 semanas en resolverse.
Por otra parte, la purulencia de las secreciones respiratorias forma
parte de la historia natural de esta entidad y su presencia no impli-
ca sobreinfeccion bacteriana si no existe una enfermedad pulmonar
cronica de base. Ninguna de estas situaciones justifica la indicacion
de un antibidtico. Para plantear su uso en un paciente diagnosticado
de bronquitis aguda, ha de sospecharse que se esté desarrollando
0 pueda desarrollarse una neumonia. En estos casos, se tienen en

Tahla 1 . Indicaciones de azitromicina

AZITROMICINA COMO TRATAMIENTO DE PRIMERA ELECCION

Pertussis

Azitromicina 500 mg vo / 24h x 3 dias

NAC sospecha de gérmenes atipicos

Azitromicina 500 mg vo / 24h x 3 dias

Chlamydia

Azitromicina 1000 mg vo DU

Uretritis aguda

Ceftriaxona 500 mg im DU +
Azitromicina 1000 mg vo DU

Gonococia faringea
Neisseria gonorrhoeae

Ceftriaxona 500 mg im DU +
Azitromicina 1000 mg vo DU

Linfogranuloma Venéreo

Azitromicina 1000 mg vo DU a la semana x 3 semanas

Granuloma inguinal

Azitromicina 1000 mg vo DU cada 7 dias x 21 dias

Chancro blando (H. ducreyi)

Azitromicina 1000 mg vo DU

AZITROMICINA COMO TRATAMIENTO ALTERNATIVO ALERGICOS A BTL

Faringoamigdalitis aguda por EBHGA

Azitromicina 500 mg vo / 24h x 5 dias

OMA sin mejoria em 48-72h

Azitromicina 500 mg vo / 24h x 3 dias




-

Vol. 12 N° 3 - DICIEMBRE 2020

Gnhi.ernn
E.MN:IL de Ia Salud de Canarias

NOTA INFORMATIVA FARMACOTERAPEUTICA

USO ADECUADO DE AZITROMICINA

Formacion continuada suplemento de publicaciones E






Servicio

Canario de la Salud

DICIEMBRE 2020

th. Boe

Servicio
Canaria de la Salud

NOTA INFORMATIVA FARMACOTERAPEUTICA

USO ADECUADO DE AZITROMICINA

JUSTIFICACIGN

El consurmo de antibidtices sistémicos en DHD {Dosis Diaria Definida
~DDD- por 1000 habitanies/dia) en los Gitimos cinco afios se ha ido
reduciendo paulatinamente a nivel nacional’, Las DHD de macrdlidos
en 2019 se redujeron en un 17% respecto al 2018, sin embargo, si
analizamos los principios actives mas consumides dentra del grupo,
claritromicing se redujo en ese mismo periodo en un 22% mientras
que azitromicina se incrementé en un 2%.

INTRODUCCION

Los macrdlidos interfieren con la sintesis de las proteinas bacte-
rianas. Dependiendo de la especie, el tamafio del indculo, la fase
de crecimiento en que se encuentren los microorganismos y de la
concentracidn alcanzada en el lugar de la infeccitn, se comportarén
como bactericidas o bacteriestéticos. La azitromicina puede alcanzar
concentraciones elevadas en el inferior de los fagecitos, ademés de
reducir el crecimiento del biofilm de Pseudormona Aeruginosa,

Azitromicina es actva ademas frente a bacterias Gram-negativas
(Haemophilus, Moraxella, Neisseria, enterobacterias), espiroquetas,
Chlamydia trachomatisy el complejo Mycobactenum avium (MAC), y
menas activa frente a cocos Gram-positives (Staphylococcus aureus,
Streptococcus). Comparte un espectro similar de actividad antimi-
crobiana con la bencilpenicilina, lo que constituye una alternativa
Gl para las personas con antecedentes de alergia a befalactamicos
(penicilina y cefalosporina), por lo que actualmente se considera de

eleccién en estos pacientes, tal y como se recoge en las guias de
referencia. Ademds, I3 “comodidad” de su posologla, hace que en
ocasiones se utilice de manera inadecuada, incluyendo aquellos pro-
©2s0S que no requieren de un antibictico. Debido a su alta utilizacion,
en los Gltimos afios ha habido un aumento de las tasas de resisten

cias bacterianas a macrolidos en nuestro pais®. En Atencion Primaria,

AZITROMICINA COMD DE PRIMERA ELECCIN

es de vital importancia hacer un uso correcto en las indicaciones
recomendadas, tanta por este aumenta de las tasas de resistencia,
£omo por olros efectos adversos que asocian estos fArmacos®.

Pese a que las indicaciones de azifromicing’ estan bien definidas
(Tabla 1), se constata un uso inadecuade tante en cantidad de trata-
mientos prescritos de forma aguda, como en fratamientos pralonga-
dos, que s6lo estan avalados en deferminadas circunstancias clini
cas muy concretas.

USO INADECUADO DE AZITROMICINA:

Tratamiento de Bronquitis aguda

Existe una gran utilizaciadn de este antibiético para el tratamiento de
cuadres respiratonios agudos de etiologia virica, como la bronquitis
aguda. En esta indicacion influyen factores como el desconocimiento
sobre la patologia infecciosa, la efectividad real del antibigtico y la
relacion entre sobreprescripcion y resistencias; la incertidumbre ante
|a etiologia de la infeccion; el temor a8 una mala evolucién de la en-
fermedad; la no utilizacion de guias clinicas; la actitud complaciente
con el paciente, efc...*

En cuadros viricos de vias respiratorias como la bronquifis, no estd
indicado el tratamiento antibictico. Es importante que los profesio-
nales conozean la evolucidn de esta entidad, ya que los sintemas en
una brenquitis aguda pueden tardar hasta 3 semanas en resolverse.
Por otra parte, la purulencia de las secreciones respiratorias forma
parte de |a historia natural de esta entidad y su presencia no impli-
ca sabreinfeccion bacteriana si no existe una enfermedad pulmanar
crénica de base. Ninguna de estas situaciones justifica la indicacion
de un antibictico. Para plantear su uso en un paciente diagnosticado
de bronquitis aguda, ha de sospecharse que se esté desarrollando
o pueda desarrollarse una neumonia. En estos casos, se tienen en

Pertussis Azitromicina 500 mg vo / 240 x 3 dias
NAC sospecha de gérmenes atipicos Azitromicina 500 mg vo { 24h x 3 dias
Chiamydia Azitramicina 1000 mg vo DU
Uretritis aguda Ceftrizsona 500 mg im DU +

Azitromicina 1000 mg vo DU

Gonococia faringea
Neisseria gonarrfioese

Ceftriaxona 500 mg im DU +
Azitromicina 1000 mg vo DU

Linfogranuloma Venéreo

Azitromicina 1000 mg vo DU a la semana x 3 semanas.

Granuloma inguinal

Azitromicina 1000 mg vo DU cada 7 dias x 21 dias

Chancro blanda (H. ducrey)

Azitromicina 1000 mg vo DU

o AL ALERGICOS A BTL

Faringoamigdalitis aguda por EBHGA

| Rzitromicina 500 mg va / 24h x 5 dias

OMA sin majoria em 48-72h

I Azitromicina 500 mg vo / 24h x 3 dias

USO ADECUADO DE AZITROMICINA
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El consumo de antibidticos sistémicos en DHD en los ultimos 5 anos
se ha reducido a nivel nacional.

Las DHD de macrdlidos en 2019 se redujeron en un 17% respecto al
2018, sin embargo, dentro del grupo, azitromicina incremento su
utilizacién en un 2%.
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CARACTERISTICAS:

Los macrdlidos interfieren con la sintesis de las proteinas bacterianas.

Se pueden comportar como bactericidas o bacteriostaticos.

La azitromicina (AZT) alcanza concentraciones elevadas en los fagocitos, y reduce
el biofilm de Pseudomona Aeruginosa.

ESPECTRO DE AZT:
Bacterias Gram-negativas:
Haemophilus
Moraxella
Neisseria
Enterobacterias
Espiroquetas
Chlamydia trachomatis
Complejo Mycobacterium avium (MAC)

Cocos Gram-positivos
Staphylococcus aureus
Streptococcus

Espectro similar a bencilpenicilina: alternativa en personas con alergia a
betalactamicos (penicilina y cefalosporina). E
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Indicaciones de AZT en las patologias mas frecuentes en atencion
primaria segun las guias terapéuticas

Tabla 1 . Indicaciones de azitromicina
AZITROMICINA COMO TRATAMIENTO DE PRIMERA ELECCION
Pertussis Azitromicina 500 mg vo / 24h x 3 dias
NAC sospecha de gérmenes atipicos Azitromicina 500 mg vo / 24h x 3 dias
Chlamydi, Azitromicina 1000 mg vo DU
Uretritis aguda Ceftriaxona 500 mg im DU +
Azitromicina 1000 mg vo DU
Gonococia faringea Ceftriaxona 500 mg im DU +
Neisseria gonorrhoeae Azitromicina 1000 mg vo DU
Linfogranuloma Venéreo Azitromicina 1000 mg vo DU a la semana x 3 semanas
Granuloma inguinal Azitromicina 1000 mg vo DU cada 7 dias x 21 dias
Chancro blando (H. ducreyi) Azitromicina 1000 mg vo DU
AZITROMICINA COMO TRATAMIENTO ALTERNATIVO ALERGICOS A BTL
Faringoamigdalitis aguda por EBHGA Azitromicina 500 mg vo / 24h x 5 dias
OMA sin mejoria em 48-72h Azitromicina 500 mg vo / 24h x 3 dias
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USO INADECUADO DE AZITROMICINA:
Tratamiento de Bronquitis aguda

Existe una gran utilizacion de AZT para cuadros respiratorios agudos de etiologia
virica, como la bronquitis aguda.

En su indicacion influyen factores como:
- El desconocimiento sobre la patologia infecciosa
- La efectividad real del antibiético
- La relacion entre sobreprescripcion y resistencias
- La incertidumbre ante la etiologia de la infeccion
- El temor a una mala evolucion de la enfermedad
- La no utilizacion de guias clinicas
- La actitud complaciente con el paciente
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USO INADECUADO DE AZITROMICINA:
Tratamiento de Bronquitis aguda

En cuadros viricos NO esta indicado el tratamiento antibidtico.

En la evolucion normal de la Bronquitis aguda los sintomas pueden tardar hasta 3
semanas en resolverse. La purulencia de las secreciones respiratorias forma parte de
la historia natural de esta entidad. Su presencia no implica sobreinfeccion bacteriana
sin enfermedad pulmonar crdonica de base.

Para plantear el uso de un antibiotico en bronquitis aguda, ha de sospecharse que se

esté desarrollando o pueda desarrollarse una NEUMONIA: AZT no es de
Factores: oo cionte eleccion en
aclente: estos casos

- edad >65 anos
- AP: EPQOC, insuficiencia cardiaca, diabetes insulinodependiente,
inmunosupresion

Presentacion clinica:
- Signos de alarma de infeccidn grave:disnea, taquipnea, dolor
toracico, hemoptisis, empeoramiento del estado general de forma
severa o cambios en los signos vitales (fiebre alta, taquicardia,
hipotension arterial).
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USOS DE AZITROMICINA FUERA DE LAS INDICACIONES
HABITUALES

La AZT posee gran actividad inmunomoduladora, reduciendo la inflamacién aguda
inicialmente, y facilitando la resolucion de la inflamacion cronica al promover la
reparacion y curacion a largo plazo.

Por ello se ha impulsado su utilizacién en el tratamiento enfermedades pulmonares
cronicas como la EPOC con infeccion bronquial cronica y las bronquiectasias (BQ)
con o sin fibrosis quistica (FQ) asociada.
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Bronquiectasias

Requieren de diagnostico y seguimiento a nivel de atencion hospitalaria.
La terapia preventiva a largo plazo con macraolidos:
Disminuye el dafio a nivel local y las exacerbaciones
Mejora de la calidad de vida de los pacientes y la mortalidad a largo plazo.

La Sociedad Europea de Medicina Respiratoria recomienda:
Tratamiento con macrolido para la prevencion exacerbaciones en
pacientes con BQ sin FQ y:
- 3 0 mas episodios de exacerbaciones anuales
- infeccion cronica por P. aeruginosa
- mala calidad de vida, a pesar de tratamiento 6ptimo

Pauta: Azitromicina 250 a 500 mg 3 veces por semana

0 250 mg de forma diaria.
Duracion: recomienda mantenerlo a largo plazo, al menos durante un afo,
salvo efectos adversos.

En pacientes con BQ se deben realizar cultivos de esputo para detectar
Mycobacterias antes de iniciar terapia con azitromicina.
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Bronquiectasias

Uso adecuado de AZT

>3 JER
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Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) con infeccién bronquial crénica

La EPOC puede cursar con infeccidon bronquial cronica que asocia una
evolucion desfavorable de la enfermedad:

mayor inflamacién neutrofilica bronquial

mayor purulencia del esputo

pérdida progresiva del FEV,

peor calidad de vida

exacerbaciones mas frecuentes y graves

mayor mortalidad

Los macrdélidos modulan la inflamaciéon bronquial neutrofilica, interfieren en la
formacion de biopeliculas bacterianas, reducen la carga bacteriana y el niumero de
exacerbaciones.

Azitromicina ha sido el mas estudiado.

Dos pautas con mayor evidencia actualmente son:
- azitromicina 500 mg/dia 3 dias/semana un ano
- 0 azitromicina 250 mg/dia durante un ano. E
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Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) con infeccidén bronquial crénica

Tras el tratamiento hay que valorar:
- respuesta clinica
- aparicion de efectos secundarios.

La indicacion se reserva para enfermos estables de alto riesgo (EPOC grave) con
al menos 3 o mas agudizaciones durante el ano previo (moderadas o graves que
hayan necesitado tratamiento antibiotico) o 1 exacerbaciéon grave, a pesar de
sequir un tratamiento farmacolégico 6ptimo (broncodilatadores de accion
prolongada y glucocorticoides inhalados), ademas de otras medidas como
rehabilitacion pulmonar, abandono del habito tabaquico

Debe realizarse en centros de referencia.
Previamente se recomienda realizar cultivo de esputo (descartar infecciones por

patdgenos que requieren de un tratamiento especifico: P. aeruginosa o
Mycobacteria)

Se recomienda evaluar el riesgo-beneficio de forma anual. E
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Tratamiento de Micobacterias

El género Mycobacterium son mas de 170 especies
Sueleinfectar pacientes con afecciones pulmonares previas o inmunosupresion.

Manifestacion clinica pulmonar similar a la tuberculosis

M. avium complex (M. avium y M. intracellulare) de los mas importantes como
patdgeno humano. La mayoria de los aislados de MAC son sensibles a
claritromicina y azitromicina, Se utilizan para su tratamiento en combinacion con
otros farmacos.

En pacientes afectos de VIH y recuentos linfocitarios (CD4) inferiores a 50
células/ul, azitromicina se utiliza como parte de las combinaciones de farmacos
para el tratamiento de la infeccion activa, y para la profilaxis.

Suelen ser indicados por tiempos prolongados (mas de 1 afo)

Ha de asegurarse el seguimiento y controles periodicos.

El diagndstico de este tipo de infecciones requiere de medios especificos
disponibles en atencion hospitalaria. E
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CONSIDERACIONES A LA HORA DE INDICAR AZITROMICINA

Antes de indicar azitromicina a largo plazo:
Realizar analisis de funcion hepatica las primeras semanas de

tratamiento. Posteriormente semestral.

Audiometria al inicio y anual
Electrocardiograma (riesgo de prolongacién del intervalo QT)
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CONCLUSIONES

Las cuestiones que aun quedan por cerrar como la correcta se-
leccion de pacientes, las dudas a largo plazo sobre la mejora de
la calidad de vida y la mortalidad, asi como los efectos adversos
derivados de los tratamientos con antibiéticos obligan a ser cautos
a la hora de indicarlos como profilaxis por periodos prolongados
de tiempo. El desarrollo de resistencias bacteriana es preocupan-
te por lo que es necesario sopesar el beneficio potencial del uso
profilactico de macrolidos a largo plazo en un paciente individual
frente al problema que supone para la comunidad un uso excesivo
de antibioticos.
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cuenta factores de riesgo del paciente como la edad >65 afios y 1os
antecedentes patolégicos (EPOC, insuficiencia cardiaca, diabetes in-
sulino-dependiente, inmunosupresion), ademas de la presentacion
clinica del cuadro, considerandose signos de alarma de infeccion
grave la existencia de disnea, taquipnea, dolor toracico, hemoptisis,
empeoramiento del estado general de forma severa o cambios en
los signos vitales (fiebre alta, taquicardia, hipotension arterial). De-
ben sopesarse los posibles beneficios del uso de antibidticos, que
siempre han de superar los efectos adversos, incluyendo el aumen-
to de las resistencias bacterianas. En cualquier caso, el tratamiento
antimicrobiano de eleccion cuando se den estas condiciones no se
realizarad con un macrolido, a no ser que exista una alergia a los be-
talactamicos confirmada®.

USOS DE AZITROMICINA FUERA DE LAS INDICACIONES HA-
BITUALES

La azitromicina posee una gran actividad inmunomoduladora, redu-
ciendo la inflamacion aguda inicialmente, y facilitando la resolucion
de la inflamacion cronica al promover la reparacion y curacion a lar-
go plazo’. Por ello se ha impulsado su utilizacién en el tratamiento
de muchas enfermedades pulmonares cronicas como la EPOC con
infeccién bronquial crénica y las bronquiectasias (BQ) con o sin fi-
brosis quistica (FQ) asociadag, entre otras.

Bronquiectasias

Las BQ son dilataciones anormales e irreversibles de los bronquios
constituyendo el resultado final de diferentes enfermedades pulmo-
nares cronicas. La base de esta alteracion se encuentra en el ciclo
de obstruccion-inflamacion-infeccién que provoca un dafio irrever-
sible en el epitelio de las vias aéreas. Pueden clasificarse como BQ
debidas a FQ y BQ no relacionadas con FQ (etiologias diversas). El
prondstico de esta entidad se relaciona con el tipo de enfermedad a
la que sean debidas, la extension de las lesiones, su repercusion en
la funcién pulmonar y la frecuencia y gravedad de las exacerbacio-
nese. Por lo general requiere de diagndstico y seguimiento a nivel de
atencion hospitalaria.

La terapia preventiva con el uso selectivo de antibiéticos reduciria la
carga microbiana, mejorando la higiene a nivel bronquial con la dis-
minucion de las secreciones purulentas retenidas y la obstruccion,
que conllevan el dafio epitelial. El tratamiento preventivo a largo plazo
con macrolidos disminuiria este dafio a nivel local, para conseguir la
reduccion de las exacerbaciones, lo que redundaria en la mejora de
la calidad de vida de los pacientes y la disminucion de la mortalidad
asociada a largo plazo. Debido a las limitaciones de los estudios, no
se ha podido definir claramente el perfil de pacientes que se po-
drian beneficiar de esta terapia. La Sociedad Furopea de Medicina
Respiratoria (ERS) recomienda el tratamiento con un antibitico ma-
crélido para la prevencion de las exacerbaciones en pacientes con
BQ sin FQ y antecedentes de 3 0 mas episodios de exacerbaciones
anuales, en infeccion cronica por P. aeruginosa y en pacientes con
menos exacerbaciones pero con mala calidad de vida, a pesar de
tratamiento 6ptimo de su patologia®. El macrolido que tiene mas es-
tudios actualmente en BQ es azitromicina. La pauta a administrar es
de 250 a 500 mg 3 veces por semana 0 250 mg de forma diaria. Este
tratamiento se realiza durante todo el afio sin descanso, y pese a que
los ensayos clinicos que se han realizado tienen una duracién de 6
a 12 meses, se recomienda mantenerlo a largo plazo en general, y
al menos durante un afio, salvo que aparezcan efectos adversos, en
aquellos pacientes que lo toleren y en los que se reduzca el nimero
de exacerbaciones®. Es habitual que en los pacientes con BQ se

aislen micobacterias no tuberculosas por lo que se deben realizar
cultivos de esputo para detectar estos patdgenos antes de iniciar una
terapia con azitromicina a largo plazo. En caso de identificar dichos
microorganismos serfa necesario valorar iniciar un tratamiento con-
creto para esta entidad.

Debido a que aun quedan incertidumbres respecto a los beneficios
en la mejora de la calidad de vida y la funcion pulmonar de los pa-
cientes, asi como sobre la seleccion de los enfermos, el desarrollo de
resistencias y la seguridad a largo plazo, La Red Europea de Bron-
quiectasias (EMBARC) ha recomendado estudios mas amplios para
dilucidar estos puntos.

Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC) con infeccion
bronquial crénica

La EPOC cursa con una inflamacién bronquial cronica que altera
los mecanismos de defensa locales y favorece la colonizacion por
microorganismos potencialmente patégenos en pacientes en fase
de estabilidad clinica. Dicha circunstancia puede desencadenar una
infeccion bronquial crénica, lo cual se ha observado que asocia una
evolucién desfavorable de la enfermedad: mayor inflamacion neutro-
filica bronquial, mayor purulencia del esputo, pérdida progresiva del
FEV;, peor calidad de vida, exacerbaciones mas frecuentes y graves
y mayor mortalidad®. Los macrélidos modulan la inflamacion bron-
quial neutrofilica, interfieren en la formacion de biopeliculas bacte-
rianas, reducen la carga bacteriana y el nimero de exacerbaciones.
De entre los macrdlidos, la azitromicina ha sido el mas estudiado
en este contexto. Las dos pautas que disponen de mayor evidencia
actualmente son: azitromicina 500 mg/dia, 3 dias/semana durante
un afo o azitromicina 250 mg/dia durante un afio. Tras este periodo
de tratamiento hay que valorar si se ha producido la respuesta clinica
esperada y sopesar la aparicion de efectos secundarios. Debido a
que existe un patron estacional de las exacerbaciones, puede plan-
tearse el cese del tratamiento durante los meses calidos volviendo a
reiniciarlo en otofo (o antes, si fuera necesario).

El objetivo de reducir el nimero de exacerbaciones con estos trata-
mientos se basan en la mejora de la funcién pulmonar asi como de la
calidad de vida y la mortalidad. Estos supuestos se han confirmado
en algunos estudios®, sin embargo, muchos de los realizados hasta
la fecha presentan limitaciones™. Para valorar la indicacién de este
tratamiento es fundamental la correcta seleccion de los pacientes.
Las recomendaciones actuales se centran en aquellos enfermos
estables de alto riesgo (EPOC grave) con al menos 3 0 méas agu-
dizaciones durante el afio previo (moderadas o graves que hayan
necesitado tratamiento antibi6tico)? o una exacerbacion grave, a pe-
sar de seguir un tratamiento farmacoldgico 6ptimo, lo que se conoce
comunmente como terapia inhalada maxima (broncodilatadores de
accién prolongada y glucocorticoides inhalados), ademés de otras
medidas como rehabilitacion pulmonar, abandono del habito taba-
quico!,... La indicacion debe realizarse en centros de referencia en
los que se garantice el correcto seguimiento de los pacientes. Previo
a su indicacion, es recomendable realizar cultivo de esputo, a fin de
descartar infecciones por patégenos que requieren de un tratamiento
especifico, como P, aeruginosa o Mycobacteria, ya que los macroli-
dos no deben pautarse en monoterapia en estos casos®2.

Estas recomendaciones se encuentran en la linea de la guia GOLD
2020, y de la Ultima actualizacién de la guia GesEPOC de 2017, en
las que se recalca que no existen datos que demuestren la eficacia
0 seguridad del tratamiento con azitromicina, mas alla de un afo?,
por lo que se recomienda evaluar el posible riesgo-beneficio de forma
anual®. La indicacién y mantenimiento de este tratamiento de forma



prolongada debe reservarse a los servicios de neumologia y pacientes
muy seleccionados.

Tratamiento de Micobacterias'’

El género Mycobacterium se compone de mas de 170 especies (dife-
rentes de M. tuberculosis y M. leprae) ampliamente distribuidas por
el ambiente. Su importancia clinica como causa de enfermedad ha
aumentado en las Ultimas décadas, sobre todo asociadas a enfer-
medades que alteran la capacidad inmune de los pacientes, funda-
mentalmente el SIDA. La enfermedad por Mycobacterias suele ocurrir
en pacientes con afecciones pulmonares previas o inmunosupresion,
aunque puede aparecer en personas previamente sanas en un por-
centaje importante de casos. La clinica es en general, la de un cuadro
pulmonar similar a la tuberculosis, aunque puede presentar gran va-
riabilidad de manifestaciones.

Dentro de estas Mycobacterias diferentes de las habituales, una de
las especies méas importantes como patégeno humano, es M. avium
complex—MAC- (M. avium y M. intracellulare). La mayoria de los ais-
lados de MAC son sensibles a claritromicina y azitromicina, por lo que
se utilizan para su tratamiento en combinacion con otros farmacos.
En pacientes afectos de VIH y recuentos linfocitarios (CD4) inferiores
a b0 células/pl, azitromicina se utiliza tanto como parte de las com-
binaciones de farmacos usados para el tratamiento de la infeccion
activa, como para la profilaxis. Estos regimenes terapéuticos, pueden
requerir ser indicados por tiempos prolongados (méas de 1 afio en
algunos casos), siendo necesario asegurar el seguimiento y controles
periédicos para valorar la evolucion clinica, efectos adversos e inte-
racciones medicamentosas. El diagnéstico de este tipo de infecciones
requiere de medios especificos disponibles en atencién hospitalaria.
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