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I. ANTECEDENTES  

 
El Seguro social (EsSalud) solicita la inclusión de Ertapenem 1 g tableta al Petitorio 
Nacional Único de Medicamentos Esenciales (PNUME) en pacientes diagnosticados con 
infecciones causadas por patógenos sensibles a ertapenem confirmado por cultivo y 
antibiograma. 
 

II. DATOS DE LA SOLICITUD 
 

Medicamento solicitado: ERTAPENEM 1 g Tableta 

Indicación específica: Pacientes diagnosticados con infecciones 
causadas por patógenos sensibles a ertapenem 
confirmado por cultivo y antibiograma. 

Institución que lo solicita: EsSalud 

Motivo de la solicitud Alternativas al PNUME 

 
III. DATOS DEL MEDICAMENTO 

 

Denominación Común Internacional: ERTAPENEM 

Formulación propuesta para revisión ERTAPENEM 1 g Inyectable 

Verificación de Registro Sanitario (RS): Ertapenem 1 g: 04 RS vigentes1 

Alternativas de PNUME 

Piperacilina/Tazobactam 4.5 g 
Ceftazidima 1 g 
Ceftriaxona 1 g 
Imipenem 500 mg/Cilastatina 500 mg 
Meropenem 500 g 
Colistina 100mg – 150mg  

 
IV. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA DE INFORMACIÓN 

 
a. PREGUNTA CLÍNICA 

 
¿Será ertapenem inyectable más eficaz, efectivo y seguro que piperacilina/tazobactam, y 
cefalosporinas de tercera generación y carbapenémicos presentes en el PNUME, para el 
manejo de pacientes diagnosticados con infecciones causadas por patógenos sensibles 
confirmados por cultivo y antibiograma? 
 

P 
Pacientes diagnosticados con infecciones causadas por patógenos sensibles a 
ertapenem confirmados por cultivo y antibiograma. 

I Ertapenem 1 g  

C 
Piperacilina/Tazobactam 4.5 g; Ceftazidima 1 g; Ceftriaxona 1 g; Imipenem 500 
mg/Cilastatina 500 mg; Meropenem 500 g 

O 
Eficacia/efectividad: respuesta clínica, mortalidad a 28 días 
Seguridad: eventos adversos    

 
b. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA DE INFORMACIÓN 

 
Tipos de estudios: 

                                                 
1 Dirección General de Medicamentos Insumos y Drogas. Registro de Productos Farmaceúticos [Internet]. Ministerio de Salud. 
[citado 13 Nov 2020]. Disponible en: http://www.digemid.minsa.gob.pe/ProductosFarmaceuticos/principal/pages/Default.aspx 
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La estrategia de búsqueda sistemática de información científica para el desarrollo 
del presente informe se realizó siguiendo las recomendaciones de la Pirámide 
jerárquica de la evidencia propuesta por Haynes2 y se consideró los siguientes 
estudios: 
- Sumarios y guías de práctica clínica. 
- Revisiones sistemáticas y/o meta-análisis. 
- Ensayos Controlados Aleatorizados (ECA) 
- Estudios Observacionales (cohortes, caso y control, descriptivos) 

No hubo limitaciones acerca de la fecha de publicación o el idioma para ningún 
estudio. 
 
Fuentes de información: 
- De acceso libre 

∙ Bases de datos: TripDataBase, Pubmed, University of York Centre for Reviews and 
Dissemination (CDR) The International Network of Agencies for Health Technology 
Assessment (INHATA), GENESIS, Medscape, Medline, The Cochrane Library, ICI 
SISMED, SEACE, Observatorio Peruano de Productos Farmacéuticos.  

∙ Páginas web de la Organización Mundial de la Salud, Organización Panamericana 
de la Salud, Agencias Reguladoras de Países de Alta Vigilancia Sanitaria, NICE, 
SIGN y otras páginas (colegios, sociedades, asociaciones, revistas médicas) 

- Bases de datos de acceso institucional del Centro Nacional de Documentación e 
Información de Medicamentos (CENADIM-DIGEMID): DynaMed, UpToDate, 
BestPractice, Micromedex, Uppsala Monitoring. 

 
Fecha de búsqueda: la búsqueda sistemática se limitó a estudios publicados hasta 
noviembre de 2020. 
 

V. INFORMACIÓN QUE SOPORTE LA RELEVANCIA PARA LA SALUD PÚBLICA 

 
a. Epidemiología 

 
De acuerdo con el Reporte de magnitud y tendencias de la resistencia a los 
antimicrobianos en América Latina, cuyos datos fueron recolectados en 15 países 
incluyendo Perú, entre 2014 y 2016, por la Red Latinoamericana de Vigilancia de la 
Resistencia a los Antimicrobianos (ReLAVRA), que es coordinada por la Organización 
Panamericana de la Salud (OPS), muestra que, para Klebsiella pneumoniae, en general, el 
porcentaje de no susceptibilidad a los carbapenémicos a nivel regional aumentó 
significativamente entre 2014 y 2016. Ocho de 14 países han mostrado tendencias 
crecientes en la no susceptibilidad a los carbapenémicos (Figura 1). Para Escherichia coli, 
en 15 países, el porcentaje de no susceptibilidad a las cefalosporinas de tercera 
generación osciló entre 0% y 60%, mientras que la resistencia a los carbapenémicos era 
baja en la región, con un porcentaje de no susceptibilidad inferior al 7% en casi todos los 
países (Figura 2 y 3). Para Acinetobacter baumannii, en general, los países de la región 
mostraron una alta resistencia a los carbapenémicos. En 2016, se observó un nivel de no 
susceptibilidad superior al 50% en 10 países, y entre 2014 y 2016, cuatro países mostraron 
tendencias crecientes de no susceptibilidad significativas, mientras que seis países 
mostraron tendencias decrecientes (Figura 4).3 

                                                 
2 Alper BS, Haynes RB. EBHC pyramid 5.0 for accessing preappraised evidence and guidance. Evid Based Med. 2016;21(4):123-5. 
3 ReLAVRA, Pan American Health Organization. Magnitude and Trends of Antimicrobial Resistance in Latin America. ReLAVRA 
2014, 2015, 2016. Summary Report. PAHO/CDE/AR/20-0031. 2020. Disponible en: 
https://www.paho.org/en/documents/magnitude-and-trends-antimicrobial-resistance-latin-america-relavra-2014-2015-2016. 
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Figura 1. Klebsiella pneumoniae: Porcentaje de cepas no susceptibles a carbapenémicos 
(imipenem o meropenem) entre 2014 y 2016 

 
 

 
Figura 2. Escherichia coli: porcentaje de cepas no susceptibles a cefalosporinas de tercera 
generación (ceftazidima o cefotaxima) entre 2014 y 2016 

 
 

 
Figura 3. Escherichia coli: porcentaje de cepas no susceptibles a carbapenémicos 
(imipenem o meropenem) entre 2014 y 2016 
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Figura 4. Acinetobacter baumannii: Porcentaje de cepas no susceptibles a 
carbapenémicos (imipenem o meropenem) entre 2014 y 2016 
 
Según el Informe de la resistencia antimicrobiana en bacterias de origen hospitalario, 
publicada el 2012, por el Instituto Nacional de Salud (INS) basado en los datos de 
laboratorio de 8 establecimientos hospitalarios, se identificó que, en los aislamientos de 
Klebsiella pneumoniae en pacientes hospitalizados, la resistencia a cefalosporinas de 
tercera y cuarta generación fue casi 50%. En los aislamientos de Escherichia coli, la 
resistencia más alta se encontró en ampicilina (88.8%), además, se observó que la 
resistencia a cefalosporinas de tercera generación superó el 50%, y a cefepime fue de 
52%. Los mecanismos de resistencia en ambos grupos de cefalosporinas se relacionaron a 
la producción de betalactamasas de espectro extendido (BLEE).4  
 
b. Características generales 
 

Las bacterias Gram negativas tienen una envoltura que consta de tres capas: la primera 
capa es la membrana externa (ME), una característica protectora y única que distingue a 
las bacterias Gram negativas de las Gram positivas. La ME contiene proteínas de 
membrana externa (PME) como las porinas y otras que permiten el paso de pequeñas 
moléculas como aminoácidos y pequeños sacáridos; la segunda capa es la pared celular 
de peptidoglicano, que es un exoesqueleto rígido que determina la forma de la célula; y la 
tercera capa es la membrana interna (MI), que es una bicapa de fosfolípidos que es 
responsable de procesos multifuncionales como la estructura, el transporte y las funciones 
biosintéticas. Además, es el sitio para el anclaje del ADN y juega un papel importante en la 
separación de los cromosomas hermanos.5 
 
La resistencia a los antimicrobianos en bacilos Gram negativos (BGN) es el resultado de la 
expresión de enzimas inactivadoras de antibióticos y mecanismos no enzimáticos. Ambos 
pueden ser expresados intrínsecamente por una especie determinada (genes 
cromosómicos) o adquiridos por un subconjunto de cepas como consecuencia de dos 
eventos genéticos distintos, aunque no mutuamente excluyentes: 6 

 Mutaciones en genes cromosómicos que provocan un aumento en la expresión de 
mecanismos de resistencia intrínsecos (ya sean enzimas inactivadoras de antibióticos 
o bombas de eflujo), alteraciones de la permeabilidad por pérdida de porinas de la 
membrana externa o modificaciones de la diana; 

                                                 
4 Instituto Nacional de Salud. Informe de la resistencia antimicrobiana en bacterias de origen hospitalario [Internet]. Perú; 2012 
[citado 26 Abr 2021]. Disponible en: 
https://antimicrobianos.ins.gob.pe/images/contenido/informacion/INFORME_RESISTENCIA_ANTIMICROBIANA_2012.pdf 
5 Breijyeh Z, Jubeh B, Karaman R. Resistance of Gram-Negative Bacteria to Current Antibacterial Agents and Approaches to 
Resolve It. Molecules. 2020 Mar 16;25(6):1340. 
6 Ruppé É, Woerther PL, Barbier F. Mechanisms of antimicrobial resistance in Gram-negative bacilli. Ann Intensive Care. 
2015;5(1):61.  
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 Transferencias horizontales de elementos genéticos móviles (EGM) que portan genes 
de resistencia, en particular betalactamasas que codifican plásmidos, enzimas 
modificadoras de aminoglucósidos (EMA) o mecanismos no enzimáticos como Qnr 
para la resistencia a fluoroquinolonas en Enterobacteriaceae. Dado que estos 
plásmidos suelen tener múltiples determinantes de resistencia, una sola conjugación de 
plásmido puede ser suficiente para conferir un fenotipo de resistencia a múltiples 
fármacos a la cepa receptora. 

 
Los mecanismos de resistencia a los antimicrobianos en BGN pueden interferir con varias 
facetas de los algoritmos de administración de antibióticos en pacientes críticamente 
enfermos, incluida la elección del régimen empírico, las opciones disponibles para la 
reducción y el manejo del fracaso clínico debido a la aparición de resistencias bajo terapia. 

7 
 

VI. DESCRIPCIÓN DEL MEDICAMENTO A EVALUAR 
 
FARMACOCINÉTICA:  
 
Dado que el ertapenem es un betalactámico, ejerce su actividad dependiente del tiempo. 
En otras palabras, la actividad óptima y el aumento de la destrucción se producen cuando 
la concentración del fármaco supera la concentración inhibitoria mínima (CIM) durante una 
parte específica del intervalo de dosificación. Esta duración, T>CIM, necesaria para una 
destrucción óptima de los carbapenémicos, es menor que la de otros betalactámicos. 8 
 
Los carbapenémicos, generalmente, logran su acción bactericida máxima cuando las 
concentraciones de fármaco libre excedan la CIM (T>CIM) durante el 30% del intervalo de 
dosificación. Con ertapenem se requiere del 24 – 43% del intervalo de concentración del 
fármaco por encima de la CIM para lograr la máxima actividad bactericida. Después de una 
dosis de 1 g, las concentraciones plasmáticas máximas de ertapenem es en promedio 150 
mg/L. Después de múltiples dosis una vez al día, no se observó acumulación de fármaco. 
Ertapenem tiene una alta unión a proteínas plasmáticas (85 – 95%) y, las concentraciones 
totales y no unidas fueron proporcionales a la dosis administrada. Sin embargo, debido a 
que la unión a proteínas es saturable en dosis altas, después de una dosis de 2 g, la 
fracción no unida aumentó de manera desproporcionada. Las concentraciones de fármaco 
son idénticas después de dosis intramuscular de 1 g. Las concentraciones plasmáticas 
fueron ligeramente inferiores en comparación con las dosis intravenosas; sin embargo, el 
área bajo la curva (AUC) se mantuvo sin cambios. La T>CIM del fármaco fue ligeramente 
más prolongada (18,1 h frente a 16,9 h, para la administración intravenosa). 9 
 
Aproximadamente, el 40% del fármaco se excreta intacto en la orina y una fracción idéntica 
se excreta como un metabolito de anillo betalactámico abierto. El metabolismo hepático y 
la excreción del tracto gastrointestinal jugaron un papel secundario en su eliminación. El 
metabolismo y la excreción no se modifican significativamente en adultos en función de la 
edad, el sexo o la presencia de enfermedad hepática. Se recomiendan reducciones de 
dosis en pacientes con insuficiencia renal avanzada, incluida la enfermedad renal en etapa 
terminal. La penetración en el tejido pulmonar, el líquido del revestimiento epitelial y las 
células alveolares se evaluó de manera similar en pacientes sometidos a toracotomía. 
Todas las muestras de tejido pulmonar y de líquido del revestimiento epitelial mostraron 

                                                 
7 Ruppé É, Woerther PL, Barbier F. Mechanisms of antimicrobial resistance in Gram-negative bacilli. Ann Intensive Care. 
2015;5(1):61.  
8 Congeni BL. Ertapenem. Expert Opin Pharmacother. 2010;11(4):669-72.  
9 Congeni BL. Ertapenem. Expert Opin Pharmacother. 2010;11(4):669-72.  
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actividad de ertapenem. Al igual que con otros betalactámicos, el ertapenem en las células 
alveolares fue escaso. 10 
 
MECANISMOS DE ACCIÓN  

 
Los carbapenémicos, incluido el ertapenem, son bactericidas y cuyo mecanismo de acción 
consiste en unirse a proteínas de unión a penicilina (PBP), interfiriendo con el alargamiento 
y fortalecimiento (agregado mediante reticulación) de la porción de peptidoglicano de la 
pared celular. Para las bacterias gramnegativas, los betalactámicos necesitan acceder a 
las PBP moviéndose primero a través de los canales de porina hacia el espacio 
periplásmico resistiendo el potencial de degradación y unión a las PBP. Existe una afinidad 
diferente por los diferentes PBP para los diferentes carbapenémicos. En el caso del 
ertapenem, este se une a las PBP 2 y 3. 11, 12 
 
 

VII. TRATAMIENTO 
 

a. SUMARIOS 
 

DYNAMED  
 

Infecciones causadas por bacterias productoras de betalactamasas de espectro 
extendido 13 
 
En lo que respecta al tratamiento: 

 Las bacterias productoras de BLEE a menudo son resistentes a múltiples clases de 
antibióticos, lo que complica la selección empírica de antibióticos. 

 Los carbapenémicos son considerados el fármaco de elección para el tratamiento de 
infecciones graves causadas por enterobacterias productoras de BLEE 

- Los carbapenémicos incluyen: imipenem, meropenem, doripenem y ertapenem 
- El tratamiento empírico con carbapenémicos está asociada con una reducción de la 

mortalidad en pacientes con bacteriemia causada por enterobacterias productoras 
de BLEE, pero los datos comparativos de eficacia son limitados. 

 Otros antibióticos con actividad potencial contra bacterias productoras de BLEE 
incluyen: 

- Aminoglucósidos como amikacina, gentamicina o tobramicina. 
- Cefepima en dosis altas, particularmente para organismos con concentraciones 

inhibitorias mínimas bajas para cefepima. 
- Combinación de betalactámicos más inhibidores de betalactamasas. 

o Piperacilina/tazobactam se utiliza con mayor frecuencia, pero no se recomienda 
cuando: 
 Se ha informado fracaso del tratamiento. 
 La resistencia puede ser inducible durante el curso del tratamiento o al 

presentarse inóculos altos. 
 Las dosis bajas pueden no alcanzar concentraciones séricas efectivas. 

o Ceftolozano/tazobactam y ceftazidima/avibactam 
 Cefalosporinas de amplio espectro más inhibidores de betalactamasa con 

actividad contra muchas bacterias productoras de BLEE. 

                                                 
10 Congeni BL. Ertapenem. Expert Opin Pharmacother. 2010;11(4):669-72.  
11 Odenholt I. Ertapenem: a new carbapenem. Expert Opin Investig Drugs. 2001;10(6):1157-66.  
12 Congeni BL. Ertapenem. Expert Opin Pharmacother. 2010;11(4):669-72.  
13 DynaMed [Internet]. Ipswich (MA): EBSCO Information Services. 1995 - . Record No. T904751, Extended Spectrum Beta-
Lactamases (ESBLs); [actualizado 30 Nov 2018, citado 29 Abr 2021]. Disponible en: https://www.dynamed.com/topics/dmp~AN~ 
T904751 
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 Ambos aprobados por la FDA para indicaciones limitadas en 2015. 
 Su experiencia clínica es limitada. 

o La población precisa para la que esta clase de fármacos puede ser apropiada, 
no está claramente definida. 

- Antibióticos adicionales, incluyen: 
o Fosfomicina 
o Nitrofurantoína 
o Tigeciclina 

 La terapia empírica debe basarse en los patrones de resistencia local, así como en el 
sitio y la gravedad de la infección. 

 La terapia definitiva debe basarse en: 
- Cultivo y susceptibilidad de la bacteria infecciosa 
- Propiedades farmacodinámicas del agente 
- Toxicidades asociadas 

 
Infecciones por Enterobacteriaceae resistentes a carbapenémicos14 

 Las Enterobacteriaceae resistentes a carbapenémicos (CRE) se definen como 
Enterobacteriaceae que son tanto: 

- No susceptible a 1 de estos: imipenem, meropenem o doripenem 
- Resistente a todas estas: ceftriaxona, cefotaxima y ceftazidima 

 La mayoría de las infecciones por CRE ocurren en centros de salud con infecciones 
comunes que incluyen: 

- Infecciones del tracto urinario 
- Bacteriemia, a menudo relacionada con el catéter 
- Neumonía adquirida en el hospital 
- Infecciones del sitio quirúrgico y de la herida 

 En cuanto al manejo: 
- Pocas opciones de tratamiento disponibles para las infecciones por CRE 
- Los datos de eficacia de los tratamientos disponibles son limitados y no se ha 

definido una estrategia de tratamiento óptima 
- Los antibióticos con actividad potencial contra CRE incluyen: 

o Colistin 
o Fosfomicina 
o Tigeciclina 
o Aminoglucósidos (como gentamicina) 
o Temocilina (disponible principalmente en el Reino Unido) 

- La selección de la terapia con antibióticos se basa en: 
o Susceptibilidad antibiótica del aislado CRE 
o Sitio y gravedad de la infección 
o Propiedades farmacodinámicas del agente 
o Toxicidades asociadas 

- Algunos expertos abogan por el uso de la terapia combinada 
o 2 agentes activos contra la CRE aislada, o 
o Infusiones prolongadas de carbapenémicos en dosis altas más un segundo 

agente activo 
- El retiro del foco de infección (extracción del catéter, drenaje o desbridamiento) está 

asociada con una mayor supervivencia. 
 
 
 

                                                 
14 DynaMed [Internet]. Ipswich (MA): EBSCO Information Services. 1995 - . Record No. T901430, Carbapenem-resistant 
Enterobacteriaceae (CRE); [actualizado 30 Nov 2018, citado 29 Abr 2021]. Disponible en: 
https://www.dynamed.com/topics/dmp~AN~ T901430 
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Orientación para el uso de antibióticos en el ámbito hospitalario 15 
 
En neumonía adquirida en la comunidad que requiere ingreso: 

 La neumonía adquirida en la comunidad es definida como infección pulmonar debido a 
un patógeno adquirido fuera de un entorno de atención médica. 

 Las causas más comunes de neumonía adquirida en la comunidad incluyen: 
- Virus respiratorios (influenza A y B, rinovirus, metaneumovirus humano, virus 

sincitial respiratorio, parainfluenza y adenovirus) 
- Streptococcus pneumoniae 
- Mycoplasma pneumoniae 
- Haemophilus influenzae 
- Chlamydia pneumoniae  
- Especies de Legionella 
- Staphylococcus aureus  
- Bacilos gramnegativos 

 Recomendaciones de la Infectious Diseases Society of America/American 
Thoracic Society (IDSA/ATS) para el tratamiento empírico de la neumonía 
extrahospitalaria en adultos hospitalizados 

- Para pacientes que no están en la unidad de cuidados intensivos (UCI) 
o Fluoroquinolona respiratoria: moxifloxacina, gemifloxacina o levofloxacina 

(IDSA/ATS. Recomendación fuerte, Nivel I), o 
o Betalactámicos (cefotaxima, ceftriaxona, ampicilina o [para pacientes 

seleccionados] ertapenem), más 1 de 
 Macrólido (IDSA/ATS. Recomendación fuerte, Nivel I)  
 Doxiciclina (IDSA/ATS. Recomendación fuerte, Nivel III) 

- Para pacientes de UCI 
o Betalactámicos (cefotaxima, ceftriaxona o ampicilina-sulbactam) más 1 de las 

siguientes: 
 Azitromicina (IDSA/ATS. Recomendación fuerte, Nivel II) 
 Fluoroquinolona (IDSA/ATS. Recomendación fuerte, Nivel I)  

o Para pacientes alérgicos a la penicilina, usar fluoroquinolona respiratoria más 
aztreonam 

- Para infección por Pseudomonas 
o Betalactámico antineumocócico, antipseudomónico (piperacilina/tazobactam, 

cefepima, imipenem o meropenem) más 1 de los siguientes (IDSA/ATS. 
Recomendación moderada, Nivel III). 
 Ciprofloxacino 
 Levofloxacino (dosis de 750 mg) 
 Aminoglucósido más azitromicina 
 Aminoglucósido más fluoroquinolona antineumocócica (moxifloxacina o 

gemifloxacina) 
o Para pacientes alérgicos a la penicilina, sustituir con aztreonam el betalactámico 

antipseudomonas. 
- Para S. aureus resistente a la meticilina adquirida en la comunidad (MRSA), 

agregue vancomicina, linezolid o (si es susceptible) clindamicina (IDSA/ATS. 
Recomendación moderada, Nivel III).  

- Tras la identificación del organismo causante, dirigir el tratamiento con antibióticos al 
patógeno específico (IDSA/ATS. Recomendación moderada, Nivel III).  

- Momento de la terapia con antibióticos 

                                                 
15 DynaMed [Internet]. Ipswich (MA): EBSCO Information Services. 1995 - . Record No. T917172, Guidance for Antibiotic Use in the 
Inpatient Setting; [actualizado 30 Nov 2018, citado 29 Abr 2021]. Disponible en: https://www.dynamed.com/topics/dmp~AN~ 
T917172 
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o Administrar la primera dosis de antibiótico tan pronto como sea posible una vez 
que el médico tratante considere el probable diagnóstico. 

o Para pacientes ingresados a través del servicio de urgencias (SU), la primera 
dosis debe administrarse mientras aún se encuentran en el SU (IDSA/ATS. 
Recomendación moderada, Nivel III). 

- Duración de la terapia con antibióticos 
o Continuar la terapia con antibióticos durante un mínimo de 5 días (IDSA/ATS. 

Recomendación moderada, Nivel I), hasta que el paciente esté afebril durante 
48-72 horas y clínicamente estable (IDSA/ATS. Recomendación moderada, 
Nivel II). 

o Se necesita una mayor duración de la terapia 
 Si la terapia inicial no fue activa contra el patógeno identificado o si se 

complicó con una infección extrapulmonar, como meningitis o endocarditis 
(IDSA/ATS. Recomendación débil, Nivel III). 

 Para pacientes con bacteriemia asociada, infección con patógenos 
bacterianos inusuales o infecciones fúngicas. 

 Para pacientes con neumonía asociada al ventilador debido a Pseudomonas; 
No está claro si esto se puede extrapolar a la neumonía adquirida en la 
comunidad (NAC). 

- Transición de antibióticos intravenosos a orales cuando el paciente alcanza todo 
(IDSA/ATS. Recomendación fuerte, Nivel II)  
o Estabilidad hemodinámica 
o Mejoría clínica 
o Capaz de ingestión oral de mediaciones 
o El tracto gastrointestinal funciona normalmente 

- Alta del hospital tras la transición a la terapia oral (IDSA/ATS. Recomendación 
moderada, Nivel II), si el paciente 
o Esta clínicamente estable 
o No tiene otros problemas médicos activos 
o Tiene un entorno seguro para la atención continua 

Referencia: Clin Infect Dis 2007 Mar 1;44 Suppl 2:S27 
 

En infecciones del tracto urinario complicadas (ITU): 

 ITU complicada se define como ITU en un paciente con cualquier condición funcional, 
metabólica o anatómica que pueda aumentar el riesgo de fracaso del tratamiento o 
resultados graves. 

- Las condiciones asociadas incluyen 
o Diabetes mellitus 
o Estado inmunodeprimido 
o Embarazo 
o Vejiga neurógena 
o Insuficiencia renal 
o Nefrolitiasis 
o Catéter urinario permanente 
o Obstrucción urinaria 
o Nefrolitiasis 

- También incluye infección del tracto urinario en: 
o Mujeres posmenopáusicas (dado un espectro más amplio de organismos 

infecciosos) 
o Hombres y niños (dada una mayor propensión a anomalías del tracto urinario u 

otra predisposición) 
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 Asociado con una variedad más amplia de patógenos que la ITU no complicada, más 
comúnmente Escherichia coli, Proteus spp., Klebsiella spp., Pseudomonas spp., 
Serratia spp. y Enterococcus spp. 

 Los pacientes con enfermedades subyacentes, que incluyen nefrolitiasis e 
inmunodepresión, pueden tener una infección por patógenos atípicos. 

 Recomendaciones de la European Association of Urology (EAU) para el 
tratamiento de la infección complicada del tracto urinario. 

- Se deben obtener cultivos de orina para la identificación de patógenos y pruebas de 
susceptibilidad. 

- Manejar cualquier factor de complicación subyacente y/o anomalías urinarias (EAU. 
Recomendación fuerte) 

- Recomendaciones de antibióticos: 
o La terapia óptima depende de: 

 Gravedad de la enfermedad 
 Patrones de resistencia local 
 Factores específicos del hospedador 

o Los regímenes recomendados incluyen (EAU. Recomendación fuerte) 
 Amoxicilina más aminoglucósido 
 Cefalosporina de segunda generación más aminoglucósido 
 Cefalosporina IV de tercera generación como tratamiento empírico de la ITU 

complicada con síntomas sistémicos 
o Ciprofloxacino solo se recomienda si los porcentajes de resistencia local son 

<10% y (EAU. Recomendación fuerte). 
 Todo el tratamiento administrado es por vía oral 
 Los pacientes no requieren hospitalización 
 El paciente tiene anafilaxia por antimicrobianos beta-lactámicos 

o No usar ciprofloxacino y otras fluoroquinolonas para el tratamiento empírico en 
pacientes del departamento de urología o cuando los pacientes hayan usado 
fluoroquinolonas en los 6 meses anteriores (EAU. Recomendación fuerte). 

o La terapia empírica inicial debe adaptarse en función del cultivo de orina y las 
pruebas de sensibilidad. 

o La duración de la terapia suele ser de 7 a 14 días (14 días para los hombres en 
los que no se puede excluir la prostatitis) y debe estar estrechamente 
relacionada con el tratamiento de la anomalía subyacente. 

Referencia: Guía de la EAU en infecciones urológicas (EAU 2020) 

 
En infecciones de piel y tejidos blandos: 
Fascitis necrotizante 

 La fascitis necrotizante es una infección potencialmente mortal de la fascia superficial 
que puede clasificarse en tipos, según el agente causal o la ubicación anatómica. 

 Las infecciones pueden ser polimicrobianas (generalmente causadas por la flora 
intestinal) o monomicrobianas (causadas con mayor frecuencia por Streptococcus del 
grupo A) 

 No existen ensayos clínicos que definan el régimen antimicrobiano de amplio espectro 
inicial óptimo. 

 Recomendaciones de la Infectious Diseases Society of America 2014 para el 
tratamiento de infecciones necrotizantes de la piel, la fascia y músculos 

- Administrar antimicrobianos hasta: 
o No sea necesario más desbridamiento quirúrgico 
o Mejoría clínica demostrada 
o Defervescencia que dura 48-72 horas 
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- Régimen empírico que consiste en antibióticos activos contra aerobios (incluido 
Staphylococcus aureus resistente a meticilina [MRSA]) y anaerobios (IDSA. 
Recomendación fuerte, evidencia de baja calidad) 

- Las opciones incluyen: 
o Cualquiera de: 

 Un carbapenem, como meropenem 1 g IV cada 8 horas; o 
 Un beta-lactámicos/inhibidor de beta-lactamasa, como 

piperacilina/tazobactam 3,37 g IV cada 6 horas 
o Más: 

 Vancomicina 15 mg/kg IV cada 12 horas O 
 Linezolid 600 mg IV dos veces al día 

- Para pacientes con fascitis necrotizante estreptocócica del grupo A conocido, tratar 
con un régimen de penicilina 4 millones de unidades IV cada 4 horas más 
clindamicina 900 mg IV cada 8 horas (IDSA. Recomendación fuerte, evidencia de 
baja calidad)  

- Recomendaciones para el tratamiento de primera línea en adultos y niños (Tabla 1): 
 

Tabla 1. Recomendaciones para el tratamiento de primera línea de las infecciones 
necrotizantes de la piel, la fascia y los músculos 

Tipo de 
infección 

Tratamiento de primera línea 
recomendado* 

Agente para pacientes 
con hipersensibilidad 
grave a la penicilina 

Infecciones 
polimicrobianas 
 

- Piperacilina/tazobactam 3,375 g IV 
cada 6 horas más vancomicina 30 
mg/kg/día en 2 dosis divididas. 

- Imipenem/cilastatina 1 g IV cada 6-8 
horas. 

- Meropenem 1 g IV cada 8 horas 
- Ertapenem 1 g/día IV 
- Cefotaxima 2 g IV cada 6 horas más 

1 de los siguientes: 
o Metronidazol 500 mg IV cada 6 

horas 
o Clindamicina 600-900 mg IV 

cada 8 horas. 

- Clindamicina o 
metronidazol con un 
aminoglucósido o 
fluoroquinolona. 

- Si Staphylococcus está 
presente o se sospecha, 
agregue el agente 
apropiado. 

Estreptococo 
 

- Penicilina 2-4 millones de unidades 
IV cada 4-6 horas, más. 

- Clindamicina 600-900 mg IV cada 8 
horas 

1 de los siguientes: 
- Vancomicina 
- Linezolid 
- Quinupristina/dalfopristina 
- Daptomicina 

Staphylococcus 
aureus 
 

- Nafcilina 1-2 g IV cada 4 horas 
- Oxacilina 1-2 g IV cada 4 horas 
- Cefazolina 1 g IV cada 8 horas 
- Vancomicina 30 mg/kg/día IV en 2 

dosis divididas 
- Clindamicina 600-900 mg IV cada 8 

horas 

1 de los siguientes: 
- Vancomicina 
- Linezolid 
- Quinupristina/dalfopristina 
- Daptomicina 

Especies 
de Clostridium 
 

- Clindamicina 600-900 mg IV cada 8 
horas, más 

- Penicilina 2-4 millones de unidades 
IV cada 4-6 horas 

N/A 

Aeromonas 
hydrophila 

- Doxiciclina 100 mg IV cada 12 
horas, más 

N/A 
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 - Ciprofloxacina 400 mg IV cada 12 
horas, o ceftriaxona 1-2 g IV cada 24 
horas 

Vibrio 
vulnificus 
 

- Doxiciclina 100 mg IV cada 12 
horas, más 

- Ceftriaxona 1 g / día IV, o 
cefotaxima 2 g IV 4 veces al día 

N/A 

Referencia: Clin Infect Dis 2014 Jul 15;59(2):e10, corrección: Clin Infect Dis 2015 May 
1;60(9):1448, resumen ejecutivo: Clin Infect Dis 2014 Jul 15;59(2):147 

 
Celulitis 

 La celulitis es una infección bacteriana aguda de la dermis y el tejido subcutáneo. 

 Guía de la Infectious Diseases Society of America (IDSA) 2014, sobre diagnóstico y 
tratamiento de infecciones de la piel y tejidos blandos 

- Celulitis con signos de infección sistémica (infección no purulenta moderada) 
o Están indicados los antibióticos intravenosos activos contra estreptococos. 

 Penicilina G 
- Dosis para adultos 2-4 millones de unidades IV cada 4-6 horas 
- Dosis pediátrica 60000-100000 unidades/kg/dosis cada 6 horas 

 Ceftriaxona  
- Dosis típica para adultos 1-2 g IV una vez al día 

 Cefazolina  
- Dosis para adultos 1 g IV cada 8 horas 
- Dosis pediátrica 50 mg / kg / día en 3 dosis divididas 

 Clindamicina 
- Dosis para adultos 600 mg IV cada 8 horas 
- Dosis pediátrica 25-40 mg/kg/día IV en 3 dosis divididas 

o Necesidad de tratamiento para S. aureus sensible a meticilina (MSSA) además 
de infección por estreptococos controversial 
 Muchos expertos incluyen cobertura contra MSSA (IDSA. Recomendación 

débil, evidencia de baja calidad) 
 Las opciones para el tratamiento de estreptococos y MSSA incluyen 

cefazolina y clindamicina 
- Para pacientes con factores de riesgo de infección por MRSA 

o Se recomienda vancomicina u otro antimicrobiano eficaz contra estreptococos y 
MRSA (IDSA. Recomendación fuerte, evidencia de moderada calidad) 

o Opciones de antibióticos 
 Vancomicina 

- Dosis para adultos 30 mg/kg/día IV en 2 dosis divididas 
- Dosis pediátrica 40 mg/kg/día IV en 4 dosis divididas 

 Otras opciones con actividad contra estreptococos y MRSA 
- Linezolid  

o Dosis para adultos 600 mg por vía oral dos veces al día 
o Dosis pediátrica 

 Niños de 5 a 11 años: 10 mg/kg por vía oral cada 12 horas 
 Niños <5 años: 10 mg/kg por vía oral cada 8 horas   

- Telavancina: dosis típica de 10 mg/kg IV cada 24 horas 
- Daptomicina: dosis para adultos, 4 mg/kg IV cada 24 horas 

o Las recomendaciones de IDSA 2011 sobre el tratamiento de infecciones por 
MRSA en adultos y niños recomiendan además el tratamiento para MRSA en 
pacientes que no responden clínicamente a la terapia con betalactámicos (IDSA 
Grado A-II) 
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- Para pacientes con infección grave (por ejemplo, relacionada a sepsis), relacionada 
a infección profunda (como ampollas o desprendimiento de la piel, hipotensión o 
evidencia de disfunción orgánica) o con inmunodepresión grave (neoplasia maligna 
en quimioterapia, neutropenia, inmunodeficiencia medida por células grave) 
o Considerar un régimen de antibióticos de amplio espectro como (IDSA. 

Recomendación fuerte, evidencia de moderada calidad): 
o Vancomicina 

 Dosis para adultos: 30 mg/kg/día IV en 2 dosis divididas 
 Dosis pediátrica: 40 mg/kg/día IV en 4 dosis divididas 
 Más cualquiera de (dosis estándar para adultos, función renal normal) 

- Piperacilina/tazobactam 4,5 g IV cada 8 horas (dosis antipseudomonas) 
- Imipenem/cilastatina 500 mg cada 6 horas 
- Meropenem 1 g cada 8 horas 

- Duración de la terapia 
o La duración recomendada de la terapia antimicrobiana es de 5 días, pero el 

tratamiento debe extenderse si la infección no ha mejorado dentro de este 
período de tiempo (IDSA. Recomendación fuerte, evidencia de alta calidad) 

o Para pacientes con neutropenia febril, se recomienda de 7 a 14 días para la 
mayoría de infecciones bacterianas de la piel y los tejidos blandos (IDSA. 
Recomendación fuerte, evidencia de moderada calidad) 

Referencia: Clin Infect Dis 2014 Jul 15;59(2):e10, corrección: Clin Infect Dis 2015 May 
1;60(9):1448, resumen ejecutivo: Clin Infect Dis 2014 Jul 15;59(2):147 

 
En infecciones intra-abdominales complicadas: 
 Guía de la Surgical Infection Society/Infectious Diseases Society of America (SIS/IDSA) 

2010, para el diagnóstico y tratamiento de infecciones intraabdominales complicadas 
en adultos y niños 

- Ver Tabla 2 

 
Tabla 2. En infecciones intra-abdominales complicadas: 
Tipo de infección Características del paciente/infección Tratamiento de primera línea 

recomendado 

Extrabiliar, 
complicada 

Gravedad leve a moderada: apendicitis 
perforada o absceso, y otras infecciones 
leves a moderadas. 

Agente único: 
- Cefoxitina 
- Ertapenem 
- Moxifloxacino 
- Tigeciclina 
- Ácido ticarcilina-clavulánico 

  En combinación con 
metronidazol* 
- Cefazolina 
- Cefuroxima 
- Ceftriaxona 
- Cefotaxima 
- Ceftazidima/avibactam 
- Ciprofloxacina 
- Levofloxacina 

 Alto riesgo o grave: alteración fisiológica 
grave, edad avanzada o estado 
inmunodeprimido. 
 

Agente único 
- Imipenem/cilastatina 
- Meropenem 
- Doripenem 
- Piperacilina/tazobactam 

  En combinación con 
metronidazol* 
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- Cefepima 
- Ceftazidima 
- Ceftazidima/avibactam 
- Ciprofloxacina 
- Levofloxacina 

Biliar Colecistitis aguda adquirida en la 
comunidad: gravedad leve a moderada. 

- Cefazolina 
- Cefuroxima 
- Ceftriaxona 

 - Colecistitis aguda adquirida en la 
comunidad con alteración fisiológica 
grave, edad avanzada o estado 
inmunodeprimido. 

- Colangitis aguda tras anastomosis 
bilioentérica. 

- Infección biliar asociada a la atención 
médica (agregar también 
vancomicina). 

 

En combinación con 
metronidazol* 
- Imipenem/cilastatina 
- Meropenem 
- Doripenem 
- Ceftazidima/avibactam 
- Piperacilina/tazobactam 
- Ciprofloxacina 
- Levofloxacina 
- Cefepima 

Asociada a la 
atención en salud, 
complicada 

Tasa local de resistencia 
a Pseudomonas aeruginosa, 
Enterobacteriaceae productoras de 
BLEE, Acinetobacter u otros bacilos 
gramnegativos resistentes a múltiples 
fármacos <20%. 
 

- Carbapenem 
(imipenem/cilastatina, 
meropenem o doripenem) 

- Piperacilina/tazobactam o 
ceftazidima/avibactam 

- Ceftazidima o cefepime 
- Cada uno con metronidazol 

 - Enterobacteriaceae productoras de 
BLEE. 

- P. aeruginosa >20% resistente a 
ceftazidima. 

 

- Carbapenem 
(imipenem/cilastatina, 
meropenem o doripenem) 

- Piperacilina/tazobactam 
- Aminoglucósido 

 MRSA - Vancomicina 

Abreviaturas: BLEE: betalactamasa de espectro extendido; MRSA: Staphylococcus aureus 
resistente a la meticilina.  
* Debido a la creciente resistencia de Escherichia coli a las fluoroquinolonas, revisar los perfiles de 
susceptibilidad local de la población y susceptibilidad del asilado, si está disponible.  
Referencia: Guía de Surgical Infection Society/Infectious Diseases Society of America sobre 
diagnóstico y tratamiento de infecciones intraabdominales complicadas en adultos y niños (Clin 
Infect Dis 2010 Jan 15;50(2):133), la corrección se puede encontrar en Clin Infect Dis 2010 Jun 
15;50(12):1695, el comentario se puede encontrar en Clin Infect Dis 2010 Sep 15;51(6):755, Clin 
Infect Dis 2012 Dec;55(11):1583, Clin Infect Dis 2016 Jun 1;62(11):1380. 

 
 
UPTODATE  

 

Infecciones causadas por bacterias productoras de betalactamasas de 
espectro extendido16 
 
En lo que respecta a los agentes regímenes preferidos, se plantean las siguientes 
opciones:  
 En infecciones graves causadas por organismos productores de betalactamasa de 

espectro extendido (BLEE), las opciones terapéuticas preferidas y comprobadas son 
los carbapenémicos (imipenem, meropenem, doripenem y ertapenem).  

- Usar meropenem o imipenem para la mayoría de las infecciones por BLEE.  

                                                 
16 Munoz-Price LS. Extended-spectrum beta-lactamases [Internet]. UpToDate. 2020 [citado 28 abr 2021]. Disponible en: 
https://www.uptodate.com/contents/extended-spectrum-beta-lactamases 
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- El ertapenem es una opción aceptable en ausencia de resistencia o sepsis grave, y 
puede ser particularmente útil en el ámbito ambulatorio. 
 

 La combinación de cefalosporina e inhibidores de betalactamasas 
(ceftolozano/tazobactam y ceftazidima/avibactam) y la eravaciclina (tetraciclina de 
amplio espectro) parecen prometedoras, aunque los datos sobre su eficacia clínica son 
demasiado limitados por el momento como para recomendar su uso rutinario, y no está 
claro si proporcionan un beneficio adicional sobre los carbapenémicos.  

- La FDA aprobó ceftolozano/tazobactam, ceftazidima/avibactam y eravaciclina para 
su uso en infecciones intraabdominales complicadas (con metronidazol para las 
combinaciones de cefalosporina e inhibidores de betalactamasas).  

- El ceftolozano/tazobactam y la ceftazidima/avibactam también están aprobados para 
infecciones complicadas del tracto urinario (ITU). 

- Los ensayos que evalúan su uso en el tratamiento de la neumonía asociada al 
ventilador están en curso.  

- La eravaciclina no tuvo éxito en los ensayos de infecciones urinarias complicadas.  

 
 En infecciones urinarias complicadas, la plazomicina es otra opción que puede ser 

activa contra los aislamientos productores de BLEE que son resistentes a otros 
aminoglucósidos.  

- Generalmente reservado para pacientes que no pueden usar un carbapenem, y el 
riesgo de disfunción renal es una consideración.  

- De manera similar, la fosfomicina parenteral es una opción potencial para las 
infecciones urinarias complicadas debido a cepas sensibles productoras de BLEE 
cuando no se pueden usar carbapenémicos, pero no está ampliamente disponible.  

 
 En cistitis simple, la fosfomicina oral y la nitrofurantoína son otras opciones potenciales 

que pueden retener la actividad contra los aislamientos productores de BLEE. 
 
En lo que respecta al uso específico de carbapenémicos: 

 El tratamiento con un carbapenem brinda mejores resultados en términos de 
supervivencia y eliminación bacteriológica. La eficacia de la terapia con estos agentes 
está respaldada por un ensayo aleatorizado en el que el meropenem resultó en tasas 
de mortalidad más bajas en comparación con piperacilina/tazobactam en pacientes con 
bacteriemia por enterobacterias productoras de BLEE. 
 

 El uso preferencial de carbapenémicos también está respaldado por estudios 
observacionales.  

- En un estudio prospectivo de 85 episodios de bacteriemia debida a K. pneumoniae 
productora de BLEE, solo hubo una muerte a los 14 días entre 27 pacientes (3,7% 
de mortalidad) tratados con un carbapenem en monoterapia (imipenem en 24 y 
meropenem en 3). En contraste, hubo siete muertes entre los 11 pacientes (64%) 
que no recibieron ningún antibiótico activo contra estos organismos y cuatro muertes 
en nueve pacientes (44%) tratados con cefalosporina en monoterapia o una 
combinación de betalactámico/inhibidor de betalactamasa, como 
piperacilina/tazobactam. En el análisis multivariado, el uso de carbapenem se asoció 
de forma independiente con una reducción de la mortalidad (OR 0,09; IC 95%: 0,01 - 
0,65).  

- De manera similar, en un estudio retrospectivo de pacientes con bacteriemia debida 
a un organismo productor de BLEE, la mortalidad a 14 días fue del 8% entre los 110 
que recibieron un carbapenem como tratamiento empírico en comparación con el 
17% entre los 103 que recibieron piperacilina/tazobactam. 
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 No existen diferencias claras en la eficacia entre imipenem y meropenem. La elección 
de utilizar uno sobre el otro se basa predominantemente en los perfiles de toxicidad en 
huéspedes específicos.  

- Por ejemplo, el meropenem se ve favorecido en el contexto de convulsiones o 
embarazo debido a la posible toxicidad del sistema nervioso central y la seguridad 
desconocida del imipenem en el embarazo.  

- Meropenem también puede ser más fácil de dosificar en el contexto de insuficiencia 
renal cambiante o alterada.  

 

 Debido a que el doripenem es un carbapenem relativamente nuevo, los datos clínicos 
para su uso en infecciones por organismos productores de BLEE son limitados, pero en 
general sugieren una eficacia equivalente a meropenem o imipenem. 
 

 El ertapenem tiene la ventaja de administrarse una vez al día y tiene una buena 
actividad in vitro, y los datos clínicos sobre su uso están aumentando.  

- En dos estudios retrospectivos en Estados Unidos y Taiwán, en pacientes con 
infecciones del torrente sanguíneo debidas a Enterobacteriaceae que producían 
BLEE, el tratamiento con ertapenem (n=72 y n=75, respectivamente) se asoció con 
tasas de mortalidad similares al tratamiento con meropenem o imipenem (n=132 y 
n=176). 

- Aunque los pacientes tratados con ertapenem en el estudio en Estados Unidos 
tenían una enfermedad menos invasiva y una frecuencia más baja de sepsis grave, 
el análisis ajustado controlado por el estado de la enfermedad y la gravedad aún 
mostraba tasas de mortalidad equivalentes en los dos grupos.  

- Estudios más pequeños han reportado una respuesta clínica favorable y tasas de 
curación microbiológica con ertapenem para neumonía asociada a ventilador y en 
infecciones urinarias debidas a organismos productores de BLEE. Sin embargo, 
algunos aislamientos productores de BLEE son resistentes al ertapenem y también 
puede desarrollarse resistencia con el tratamiento.  

- Se reserva el uso de ertapenem para infecciones con organismos productores de 
BLEE susceptibles que no están asociados con sepsis grave. Puede ser una 
alternativa útil para el tratamiento ambulatorio en este tipo de infecciones. 

 
 
b. GUÍAS DE PRACTICA CLÍNICA O PROTOCOLOS (INTERNACIONALES) 

 

TAMMA (ESTADOS UNIDOS, 2021)17 
 

En la guía “Infectious Diseases Society of America Guidance on the Treatment of 
Extended-Spectrum β-lactamase Producing Enterobacterales (ESBL-E), 
Carbapenem-Resistant Enterobacterales (CRE), and Pseudomonas aeruginosa 
with Difficult-to-Treat Resistance (DTR-P. aeruginosa)”, en lo que respecta al 
manejo antimicrobiano establece lo siguiente: 
 
 En Enterobacterales productores de β-lactamasa de espectro extendido (BLEE-

E): 
- Pregunta 1: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de la cistitis 

no complicada causada por BLEE-E? 

                                                 
17  Tamma PD, Aitken SL, Bonomo RA, Mathers AJ, van Duin D, Clancy CJ. Infectious Diseases Society of America Guidance on 
the Treatment of Extended-Spectrum β-lactamase Producing Enterobacterales (ESBL-E), Carbapenem-Resistant Enterobacterales 
(CRE), and Pseudomonas aeruginosa with Difficult-to-Treat Resistance (DTR-P. aeruginosa). Clin Infect Dis. 2021 Apr 
8;72(7):1109-1116. 
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Recomendación: La nitrofurantoína y el trimetoprim-sulfametoxazol son las 
opciones de tratamiento preferidas para la cistitis no complicada causada por BLEE-
E. 

 
- Pregunta 2: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de la 

pielonefritis y las infecciones complicadas del tracto urinario (ITUc) causadas por 
BLEE-E? 
Recomendación: Ertapenem, meropenem, imipenem-cilastatina, ciprofloxacina, 
levofloxacina o trimetoprim-sulfametoxazol son las opciones de tratamiento 
preferidas para la pielonefritis y las ITUc causadas por BLEE-E. 
 

- Pregunta 3: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de 
infecciones fuera del tracto urinario causadas por BLEE-E? 
Recomendación: Se prefiere un carbapenem para el tratamiento de infecciones 
fuera del tracto urinario causadas por BLEE-E. 
 

- Pregunta 4: ¿Tiene alguna función la piperacilina/tazobactam en el tratamiento de 
infecciones causadas por BLEE-E cuando se demuestra la susceptibilidad in vitro a 
piperacilina/tazobactam? 
Recomendación: Debe evitarse piperacilina/tazobactam para el tratamiento de 
infecciones causadas por BLEE-E, incluso si se demuestra la susceptibilidad a 
piperacilina/tazobactam. Si se inició piperacilina/tazobactam como terapia empírica 
para la cistitis causada por un organismo identificado más tarde como BLEE-E y 
ocurre una mejoría clínica, no es necesario ningún cambio o extensión de la terapia 
con antibióticos. 
 

- Pregunta 5: ¿Tiene alguna función la cefepima en el tratamiento de infecciones 
causadas por BLEE-E cuando se demuestra susceptibilidad in vitro a la cefepima? 
Recomendación: Se debe evitar la cefepima para el tratamiento de infecciones 
causadas por BLEE-E, incluso si se demuestra susceptibilidad a la cefepima. Si la 
cefepima se inició como terapia empírica para la cistitis causada por un organismo 
identificado posteriormente como BLEE-E y se produce una mejoría clínica, no es 
necesario ningún cambio o extensión de la terapia con antibióticos. 
 

- Pregunta 6: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos en el tratamiento de infecciones 
causadas por E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca o P. mirabilis no susceptibles a 
ceftriaxona si la prueba fenotípica confirmatoria de BLEE es negativa? 
Recomendación: La selección del tratamiento con antibióticos puede basarse en 
los resultados de las pruebas de susceptibilidad si una prueba fenotípica de BLEE 
validada localmente no indica producción de BLEE. 
 

- Pregunta 7: ¿Cuál es el antibiótico preferido para el tratamiento de las infecciones 
del torrente sanguíneo causadas por E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca o P. 
mirabilis no susceptibles a ceftriaxona, si no se detecta un gen blaCTX-M utilizando 
una plataforma molecular que incluye este objetivo? 
Recomendación: se prefiere la terapia con carbapenem si no se detecta un gen 
blaCTX-M en cepas de E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca o P. mirabilis que no son 
susceptibles a la ceftriaxona, ya que la ausencia de un gen blaCTX-M no excluye la 
presencia de otros genes BLEE. 

 

 Enterobacterales resistentes a carbapenémicos (CRE): 

- Pregunta 1: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de la cistitis 
no complicada causada por CRE? 
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- Recomendación: Ciprofloxacina, levofloxacina, trimetoprim/sulfametoxazol, 
nitrofurantoína o una dosis única de un aminoglucósido son las opciones de 
tratamiento preferidas para la cistitis no complicada causada por CRE. El 
meropenem en infusión estándar es una opción de tratamiento preferida para la 
cistitis causada por CRE resistente al ertapenem pero susceptible al meropenem, 
cuando los resultados de la prueba de carbapenemasas no están disponibles o son 
negativos. 
 

- Pregunta 2: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de la 
pielonefritis e infecciones complicadas del tracto urinario (ITUc) causadas por CRE? 
Recomendación: Ceftazidime/avibactam, meropenem/vaborbactam, imipenem-
cilastatin-relebactam y cefiderocol son opciones de tratamiento preferidas para 
pielonefritis y UTIc causadas por CRE resistentes tanto a ertapenem como a 
meropenem. El meropenem en infusión prolongada es la opción de tratamiento 
preferida para pielonefritis e ITUc causadas por CRE resistente a ertapenem pero 
susceptibles al meropenem, cuando los resultados de la prueba de carbapenemasas 
no están disponibles o son negativos. 
 

- Pregunta 3: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de 
infecciones fuera del tracto urinario causadas por CRE resistente a ertapenem pero 
susceptible a meropenem, cuando los resultados de la prueba de carbapenemasa 
no están disponibles o son negativos? 
Recomendación: El meropenem de infusión prolongada es el tratamiento preferido 
para las infecciones fuera del tracto urinario causadas por CRE resistente al 
ertapenem pero sensible al meropenem, cuando los resultados de la prueba de 
carbapenemasa no están disponibles o son negativos. 
 

- Pregunta 4: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de 
infecciones fuera del tracto urinario causadas por CRE resistentes tanto al 
ertapenem como al meropenem, cuando los resultados de la prueba de 
carbapenemasas no están disponibles o son negativos? 
Recomendación: Ceftazidime/avibactam, meropenem/vaborbactam e 
imipenem/cilastatin/relebactam son las opciones de tratamiento preferidas para las 
infecciones fuera del tracto urinario causadas por CRE resistente tanto a ertapenem 
como a meropenem, cuando los resultados de las pruebas de carbapenemasa no 
están disponibles o son negativos. 
 

- Pregunta 5: ¿Cuáles son los antibióticos preferidos para el tratamiento de 
infecciones fuera del tracto urinario causadas por CRE si hay producción de 
carbapenemasas? 
Recomendación: Ceftazidime/avibactam, meropenem/vaborbactam e 
imipenem/cilastatin/relebactam son las opciones de tratamiento preferidas para las 
infecciones productoras de KPC fuera del tracto urinario. La ceftazidima/avibactam 
en combinación con aztreonam o cefiderocol como monoterapia son las opciones de 
tratamiento preferidas para la NDM y otras infecciones por CRE productoras de 
metalo-β-lactamasa. Ceftazidime/avibactam es el tratamiento preferido para las 
infecciones CRE productoras de OXA-48. 
 

- Pregunta 6: ¿Cuál es el papel de las polimixinas para el tratamiento de infecciones 
causadas por CRE? 
Recomendación: Se deben evitar polimixina B y colistina para el tratamiento de 
infecciones causadas por CRE. La colistina puede considerarse como último recurso 
para la cistitis por CRE no complicada. 
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- Pregunta 7: ¿Cuál es el papel de la terapia de combinación de antibióticos para el 
tratamiento de infecciones causadas por CRE? 
Recomendación: La terapia con antibióticos combinados (es decir, el uso de un 
agente β-lactámico en combinación con un aminoglucósido, fluoroquinolona o 
polimixina) no se recomienda de manera rutinaria para el tratamiento de infecciones 
causadas por CRE. 

 
 

RODRIGUEZ-BAÑO (ESPAÑA, 2015)18 
 

En la guía “Diagnosis and antimicrobial treatment of invasive infections due to multidrug-
resistant Enterobacteriaceae. Guidelines of the Spanish Society of Infectious Diseases and 
Clinical Microbiology”, en lo que respecta a la terapia se recomienda lo siguiente: 
¿Qué carbapenem debería utilizarse para bacterias productoras de BLEE? 

 Entre los carbapenémicos, la mayoría de los estudios evaluaron imipenem o 
meropenem.  

 Los datos disponibles son limitados para el doripenem;  
- Un estudio reciente realizó un análisis post hoc de 6 ensayos clínicos aleatorizados 

que evaluaron el uso de doripenem en infecciones causadas por productores de 
BLEE (1 en ITU complicada [ITUc] en comparación con levofloxacino, 2 en 
infecciones intraabdominales complicadas [IIAc] en comparación con meropenem y 
2 en neumonía intrahospitalaria [NIH], uno en comparación con 
piperacilina/tazobactam y el otro en comparación con imipenem); en general, 20/30 
(61,7%) de los pacientes tratados con doripenem tuvieron un resultado favorable en 
la prueba de curación, similar a los comparadores (24/39, 61,5%). Los números eran 
demasiado bajos para hacer comparaciones con medicamentos específicos o para 
indicaciones específicas.  

 El ertapenem es una alternativa interesante porque no tiene actividad contra 
Pseudomonas aeruginosa o Acinetobacter baumannii y, por tanto, puede contribuir a 
reducir la presión que ejercen otros carbapenémicos contra estos patógenos.  

- Se encontró 4 estudios observacionales en los que se comparó ertapenem con otros 
carbapenémicos en el tratamiento de infecciones de torrente sanguíneo (ITS) debido 
a E. coli o K. pneumoniae productoras de BLEE; en ninguno de ellos se encontró 
que el ertapenem se asocie con un mayor riesgo de muerte, ya sea como terapia 
empírica o definitiva.  

- En uno de esos estudios, la mortalidad fue mayor si la CMI de ertapenem era ≥0,5 
mg/L, lo que sugiere que los puntos de corte de CLSI actuales son apropiados.  

- Se ha informado anecdóticamente el desarrollo de resistencia a ertapenem o el 
fracaso durante la terapia de Enterobacteriaceae productoras de BLEE o AmpC; al 
revisar estos casos, el desarrollo de resistencia al ertapenem parece estar 
relacionado con CIM cerca al límite y/o infecciones complejas. No se ha estudiado 
en ensayos clínicos si el aumento de la dosis de ertapenem evitaría esto.  

- El ertapenem también se ha utilizado con éxito en pacientes con neumonía asociada 
a ventilador (NAV) y como terapia antimicrobiana ambulatoria en infecciones 
urinarias causadas por productores de BLEE.  

 Los regímenes de dosificación recomendados se muestran en la Tabla 3. 
 
 

                                                 
18  Rodríguez-Baño J, Cisneros JM, Cobos-Trigueros N, Fresco G, Navarro-San Francisco C, Gudiol C, Horcajada JP, López-
Cerero L, Martínez JA, Molina J, Montero M, Paño-Pardo JR, Pascual A, Peña C, Pintado V, Retamar P, Tomás M, Borges-Sa M, 
Garnacho-Montero J, Bou G; Study Group of Nosocomial Infections (GEIH) of the Spanish Society of Infectious Diseases, Infectious 
Diseases (SEIMC). Diagnosis and antimicrobial treatment of invasive infections due to multidrug-resistant Enterobacteriaceae. 
Guidelines of the Spanish Society of Infectious Diseases and Clinical Microbiology. Enferm Infecc Microbiol Clin. 2015;33(5):337.e1-
337.e21. 
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Tabla 3. Regímenes de dosis recomendados para los fármacos de uso más frecuente en el 
tratamiento de enterobacterias resistentes a múltiples fármacos y extensivamente 
resistentes a fármacos. 

 
 
 

En infecciones intra-abdominales complicadas (IIAc) 
 
LALISANG (INDONESIA, 2019)19 

 
En la guía “Clinical Practice Guidelines in Complicated Intra-Abdominal Infection 2018: An 
Indonesian Perspective”, en lo que respecta al tratamiento antibiótico se recomienda lo 
siguiente: 

 Antibióticos empíricos en IIAc 
- Enfoque general 

o Evaluar la posible infección por Enterococcus spp., Staphylococcus aureus 
resistente a meticilina (MRSA), gramnegativos resistentes y Candida spp. 
(Recomendación 2B). 

o Utilizar agentes antibióticos de amplio espectro como terapia empírica inicial en 
pacientes de alto riesgo. Considerar el uso de agentes antibióticos adicionales 
como terapia empírica en aquellos con sospecha de infección por Enterococcus 
spp., MRSA, gramnegativos resistentes y Candida spp. (Recomendación 2B). 

 
- Elección empírica de antibióticos en IIAc 

o Utilice aminoglucósidos como terapia empírica de primera línea, pero no de 
forma rutinaria, para evitar el uso excesivo de antibióticos (Recomendación 1B). 

 

                                                 
19  Lalisang TJM, Usman N, Hendrawidjaya I, Handaya AY, Nasution S, Saunar RY, Loho T, Karuniawati A, Moenadjat Y, 
Widyahening IS. Clinical Practice Guidelines in Complicated Intra-Abdominal Infection 2018: An Indonesian Perspective. Surg Infect 
(Larchmt). 2019;20(1):83-90. 



 

“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres” 
““Año del Bicentenario del Perú: 200 años de la Independencia” 

 
 

 

 

 

www.digemid.minsa.gob.pe 

Av. Parque de las Leyendas Cdra.1. 
Mz L1-3 lote 2 - Urbanización Pando 
San Miguel. Lima 32, Perú 
T (511) 6314300 

pág. 22 
 

Desde una perspectiva farmacológica teniendo en cuenta la disponibilidad de 
medicamentos local, seguir las pautas de terapia con antibióticos: 
o Utilizar meropenem en IIAc de alto riesgo (Recomendación 1A). 
o Utilizar ertapenem para la terapia empírica en IAI de bajo riesgo 

(Recomendación 1A). 
o Usar doripenem para terapia empírica en IIAc de alto riesgo (Recomendación 

2C). 
o Utilizar imipenem/cilastatina para la terapia empírica en IIAc de alto riesgo 

(Recomendación 2C). 
o No usar tigeciclina como terapia empírica común en IIAc de alto riesgo 

(Recomendación 1B). 
o Considerar el uso de tigeciclina en pacientes IIAc infectadas con patógenos 

resistentes solo si se demuestra que el otro antibiótico es inapropiado 
(Recomendación 2B). 

 
- Antibióticos definitivos (terapéuticos) en cIAI 

o Los factores que se deben considerar al seleccionar los antibióticos que se 
utilizarán en pacientes críticamente enfermos son: (1) la gravedad de la 
enfermedad, (2) las condiciones locales y (3) los factores de riesgo del huésped. 
Se recomienda el uso de un antibiótico de amplio espectro y/o combinación de 
agentes antibióticos en IIAc con choque séptico, MDR y uso previo de 
antibióticos (Recomendación 1B). 

o La duración del uso de antibióticos en pacientes críticamente enfermos se 
determina en base a la evaluación de un equipo multidisciplinario 
(Recomendación 1B). 

o Se recomienda el tratamiento antibiótico a corto plazo de 3 - 5 días en IIA de 
riesgo bajo y moderado con un adecuado control de la fuente (Recomendación 
1A). 

o El uso posoperatorio de antibióticos no es necesario en IIA sin complicaciones 
(apendicitis aguda y colecistitis) (Recomendación 1A). 

o En IIAc persistente, la decisión de continuar, cambiar el antibiótico/modo de 
administración o suspender el tratamiento antibiótico se determina en función de 
los hallazgos clínicos y las pruebas de laboratorio (Recomendación 1A). 

 
SOLOMKIN (ESTADOS UNIDOS, 2010)20 

 

En la guía “Diagnosis and management of complicated intra-abdominal infection in 
adults and children: guidelines by the Surgical Infection Society and the Infectious 
Diseases Society of America”, los regímenes antibióticos recomendados son los 
siguientes: 
 Infección adquirida en la comunidad de gravedad leve a moderada en adultos 

- Los antibióticos utilizados para el tratamiento empírico de la infección intraabdominal 
adquirida en la comunidad deben ser activos contra bacilos gramnegativos entéricos 
aerobios y facultativos, y estreptococos grampositivos entéricos (A-I). 

- Debe proporcionarse cobertura para bacilos anaerobios obligados para infecciones 
del intestino delgado distal, apendicular y derivadas del colon y para perforaciones 
gastrointestinales más proximales en presencia de obstrucción o íleo paralítico (A-I). 

- Para pacientes adultos con infección adquirida en la comunidad de leve a 
moderada, el uso de ticarcilina/clavulanato, cefoxitina, ertapenem, moxifloxacina o 

                                                 
20  Solomkin JS, Mazuski JE, Bradley JS, Rodvold KA, Goldstein EJ, Baron EJ, O'Neill PJ, Chow AW, Dellinger EP, Eachempati SR, 
Gorbach S, Hilfiker M, May AK, Nathens AB, Sawyer RG, Bartlett JG. Diagnosis and management of complicated intra-abdominal 
infection in adults and children: guidelines by the Surgical Infection Society and the Infectious Diseases Society of America. Surg 
Infect (Larchmt). 2010 Feb;11(1):79-109.. 
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tigeciclina como monoterapia o combinaciones de metronidazol con cefazolina, 
cefuroxima, ceftriaxona, cefotaxima, levofloxacina, o ciprofloxacina son preferibles a 
regímenes con sustancial actividad anti-pseudomonal (A-I). 

- No se recomienda el uso de ampicilina/sulbactam debido a las altas tasas de 
resistencia a este agente entre las E. coli adquiridas en la comunidad (B-II). 

- No se recomienda el uso de cefotetan y clindamicina debido a la creciente 
prevalencia de resistencia a estos agentes en el grupo de Bacteroides fragilis (B-II). 

- Debido a la disponibilidad de agentes menos tóxicos que han demostrado ser al 
igualmente eficaces, los aminoglucósidos no se recomiendan para uso rutinario en 
adultos con infección intraabdominal adquirida en la comunidad (B-II). 

- La cobertura empírica de Enterococcus no es necesaria en pacientes con infección 
intraabdominal adquirida en la comunidad (A-I). 

- No se recomienda el tratamiento antimicótico empírico para Candida, en pacientes 
adultos y pediátricos con infección intraabdominal adquirida en la comunidad (B-II). 

- No se recomienda el uso de agentes listados como apropiados para la infección 
adquirida en la comunidad de mayor gravedad y la infección asociada con la 
atención de la salud, en pacientes con infección adquirida en la comunidad de leve a 
moderada, porque tales regímenes pueden conllevar un mayor riesgo de toxicidad y 
facilitar adquisición de organismos más resistentes (B-II). 

- Para aquellos pacientes con infección intraabdominal de gravedad leve a moderada, 
incluida la diverticulitis aguda y diversas formas de apendicitis, que no se someterán 
a un procedimiento de control de la fuente, los regímenes enumerados para el 
tratamiento de la infección de gravedad leve a moderada son recomendados, con 
posibilidad de tratamiento oral temprano (B-III). 
 

 Infección de alto riesgo adquirida en la comunidad en adultos 

- Se recomienda el uso empírico de regímenes antimicrobianos con actividad de 
amplio espectro contra microorganismos gramnegativos, incluidos meropenem, 
imipenem/cilastatina, doripenem, piperacilina/tazobactam, ciprofloxacina o 
levofloxacina en combinación con metronidazol, o ceftazidima o cefepima en 
combinación con metronidazol. Para pacientes con infección intraabdominal de alta 
gravedad adquirida en la comunidad, según lo definido por las puntuaciones 
APACHE II >15 u otras variables como: retraso en la intervención inicial (>24 h), 
edad avanzada, comorbilidad y grado de disfunción orgánica, nivel bajo de 
albúmina, mal estado nutricional, grado de afectación peritoneal o peritonitis difusa, 
incapacidad para lograr un desbridamiento adecuado o control de drenaje, presencia 
de malignidad. 

- La E. coli resistente a quinolonas se ha vuelto común en algunas comunidades, y las 
quinolonas no deben usarse a menos que las encuestas hospitalarias indiquen 
>90% de susceptibilidad de E. coli a las quinolonas (A-II). 

- Aztreonam más metronidazol es una alternativa, pero se recomienda la adición de 
un agente eficaz contra los cocos grampositivos (B-III). 

- En adultos, no se recomienda el uso rutinario de un aminoglucósido u otro segundo 
agente eficaz contra bacilos gramnegativos facultativos y aerobios en ausencia de 
evidencia de que, el paciente albergue organismos resistentes que requieran dicha 
terapia (A-I). 

- Se recomienda el uso empírico de agentes eficaces contra enterococos (B-II). 
- No se recomienda el uso de agentes eficaces contra S. aureus resistente a 

meticilina (MRSA) o levaduras, en ausencia de evidencia de infección debida a tales 
organismos (B-III). 

- En estos pacientes de alto riesgo, los regímenes antimicrobianos deben ajustarse de 
acuerdo con los informes de cultivo y susceptibilidad para asegurar la actividad 
contra los patógenos predominantes aislados en cultivo (A-III). 
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 Infección asociada a la atención médica en adultos  

- La terapia antibiótica empírica para la infección intraabdominal adquirida en el 
hospital debe basarse en los resultados microbiológicos locales (A-II). 

- Para lograr una cobertura empírica de los posibles patógenos, es posible que se 
necesiten regímenes de múltiples fármacos que incluyan agentes con espectros de 
actividad ampliados contra bacilos gramnegativos aerobios y facultativos. Estos 
agentes incluyen meropenem, imipenem/cilastatina, doripenem, piperacilina-
tazobactam, ceftazidima o cefepima más metronidazol; es posible que se requieran 
aminoglucósidos o colistina (B-III). 

- La terapia antimicrobiana de amplio espectro debe adaptarse cuando se disponga 
de informes de cultivo y susceptibilidad, para reducir el número y el espectro de los 
agentes administrados (B-III). 

 
 
En infecciones de piel y tejidos blandos (IPTB) 
 
STEVENS (ESTADOS UNIDOS, 2014) 21 
 
En la guía “Practice guidelines for the diagnosis and management of skin and soft 
tissue infections: 2014 update by the Infectious Diseases Society of America”, se 
plantean las siguientes recomendaciones en cuanto al tratamiento antibiótico, 
adiconalemente, en la Figura 5 se muestra el algoritmo de manejo de infecciones 
de piel y tejidos blandos: 
 
 ¿Cuál es la evaluación y el tratamiento preferidos de la fascitis necrotizante, incluida la 

gangrena de Fournier? 
- El tratamiento antibiótico empírico debe ser amplio (P.e., Vancomicina o linezolid 

más piperacilina-tazobactam o un carbapenem; o más ceftriaxona y metronidazol), 
ya que la etiología puede ser polimicrobiana (microbios aeróbicos-anaerobios 
mixtos) o monomicrobiana (estreptococos del grupo A, MRSA adquiridos en la 
comunidad) (Grado de recomendación [GR]: fuerte, Calidad de evidencia [CE]: 
baja). 
 

 ¿Cuál es el enfoque adecuado para la evaluación y el tratamiento de la gangrena 
gaseosa clostridial o mionecrosis? 

- En ausencia de un diagnóstico etiológico definitivo, se recomienda el tratamiento de 
amplio espectro con vancomicina más piperacilina/tazobactam, ampicilina/sulbactam 
o un antimicrobiano carbapenémico (GR: fuerte, CE: bajo). Se recomienda la 
terapia antimicrobiana definitiva con penicilina y clindamicina para el tratamiento de 
la mionecrosis por clostridios (GR: fuerte, CE: baja). 
 

 ¿Cuál es la terapia antibiótica adecuada para pacientes con infecciones de piel y 
tejidos blandos durante el episodio inicial de fiebre y neutropenia? 

- Se recomienda la hospitalización y la terapia antibacteriana empírica con 
vancomicina más antibióticos antipseudomónicos como cefepima, un carbapenem 
(imipenem/cilastatina o meropenem o doripenem) o piperacilina-tazobactam (GR: 
fuerte, CE: alta). 

- Las IPTB clínica y microbiológicamente documentadas deben tratarse en función de 
la susceptibilidad antimicrobiana de los organismos aislados (GR: fuerte, CE: alta). 

                                                 
21  Stevens DL, Bisno AL, Chambers HF, Dellinger EP, Goldstein EJ, Gorbach SL, Hirschmann JV, Kaplan SL, Montoya JG, Wade 
JC; Infectious Diseases Society of America. Practice guidelines for the diagnosis and management of skin and soft tissue infections: 
2014 update by the Infectious Diseases Society of America. Clin Infect Dis. 2014 Jul 15;59(2):e10-52.  
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- Se recomienda que la duración del tratamiento para la mayoría de las IPTB 
bacterianas sea de 7 a 14 días (GR: fuerte, CE: moderada).  
 

 

 
Figura 4. Manejo de infecciones de piel y tejidos blandos 

 
En neumonía adquirida en la comunidad (NAC) 
 
METLAY (ESTADOS UNIDOS, 2019) 22 
 
En la guía “Diagnosis and Treatment of Adults with Community-acquired Pneumonia. An 
Official Clinical Practice Guideline of the American Thoracic Society and Infectious 
Diseases Society of America”, se plantean las siguientes recomendaciones: 
 

 En el ámbito ambulatorio, ¿Qué antibióticos se recomiendan para el tratamiento 
empírico de la NAC en adultos? 

- Para adultos sanos ambulatorios sin comorbilidades o factores de riesgo para 
patógenos resistentes a antibióticos, se recomienda (Tabla 4): 

                                                 
22  Stevens DL, Bisno AL, Chambers HF, Dellinger EP, Goldstein EJ, Gorbach SL, Hirschmann JV, Kaplan SL, Montoya JG, Wade 
JC; Infectious Diseases Society of America. Practice guidelines for the diagnosis and management of skin and soft tissue infections: 
2014 update by the Infectious Diseases Society of America. Clin Infect Dis. 2014 Jul 15;59(2):e10-52.  
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o Amoxicilina 1 g tres veces al día (Recomendación fuerte, evidencia de calidad 
moderada), o 

o Doxiciclina 100 mg dos veces al día (Recomendación condicional, evidencia 
de baja calidad), o 

o Un macrólido (azitromicina 500 mg el primer día, luego 250 mg al día o 
claritromicina 500 mg dos veces al día o claritromicina de liberación prolongada 
1000 mg al día) solo en áreas con resistencia neumocócica a macrólidos <25% 
(Recomendación condicional, evidencia de calidad moderada). 

 
- Para pacientes adultos ambulatorios con comorbilidades como enfermedad 

cardíaca, pulmonar, hepática o renal crónica; diabetes mellitus; alcoholismo; 
malignidad; o asplenia se recomienda (sin ningún orden de preferencia en particular) 
(Tabla 4): 
o Terapia de combinación: 

 Amoxicilina/clavulanato 500 mg/125 mg tres veces al día, o 
amoxicilina/clavulanato 875 mg/125 mg dos veces al día, o 2000 mg/125 mg 
dos veces al día, o una cefalosporina (cefpodoxima 200 mg dos veces al día o 
cefuroxima 500 mg dos veces al día); Y 

 Macrólido (azitromicina 500 mg el primer día y luego 250 mg al día, 
claritromicina [500 mg dos veces al día o 1000 mg de liberación prolongada 
una vez al día]) (Recomendación fuerte, evidencia de calidad moderada 
para el tratamiento combinado) o doxiciclina 100 mg dos veces al día 
(Recomendación condicional, evidencia de baja calidad para la terapia 
combinada); O 

o Monoterapia: 
 Fluoroquinolona respiratoria (levofloxacina 750 mg al día, moxifloxacina 400 

mg al día o gemifloxacina 320 mg al día) (Recomendación fuerte, evidencia 
de calidad moderada). 

 
Tabla 4. Estrategias de tratamiento inicial para pacientes ambulatorios con Neumonía 

 
c. EVALUACIONES DE TECNOLOGÍA SANITARIA 
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CADTH (CANADÁ) 23 
 

En el motor de búsqueda de esta agencia de tecnologías sanitarias, se identificó un 
informe de respuesta rápida publicado en el año 2016, asociado al uso de Ertapenem en 
bacterias resistentes a múltiples fármacos. La pregunta clínica evaluada fue: ¿Cuál era la 
evidencia clínica con respecto al riesgo de infección por Pseudomonas aeruginosa 
resistente a carbapenémicos asociada con el uso de ertapenem en el ámbito hospitalario? 
 
Los resultados, no identificaron informes de evaluación de tecnologías sanitarias, 
revisiones sistemáticas, metanálisis, ensayos controlados aleatorios o estudios no 
aleatorios con respecto al riesgo de infección por Pseudomonas aeruginosa resistente a 
carbapenémicos asociada con el uso de ertapenem en el ámbito hospitalario. 

 
VIII. EVIDENCIA COMPARATIVA EN EFICACIA/EFECTIVIDAD 

 
a. REVISIONES SISTEMÁTICAS/META-ANÁLISIS 

 
NØRGAARD (2019) 24 

 
El objetivo de esta revisión sistemática fue identificar y evaluar críticamente las opciones 
de tratamiento antimicrobiano actuales para infecciones por bacterias Gram-negativas 
multidrogorresistentes (MDR). Para ello, se analizaron 43 estudios, que cumplieron con los 
criterios de inclusión, e incluían resultados de éxito clínico, éxito microbiológico y 
mortalidad a los 30 días. La población de interés fueron pacientes adultos. Los resultados 
mostraron que los carbapenémicos son los antibióticos más comunes utilizados para el 
tratamiento de enterobacterias productoras de BLEE. El éxito clínico y microbiológico fue 
similar para los carbapenémicos del grupo 1 (imipenem, meropenem o doripenem), los 
carbapenémicos del grupo 2 (ertapenem) y los antibióticos no carbapenémicos. Los datos 
de mortalidad fueron contradictorios para los carbapenémicos del grupo 1 en comparación 
con los del grupo 2. La opción de tratamiento más común para las infecciones por A. 
baumannii y P. aeruginosa fue la colistina intravenosa, independientemente del sitio de 
infección. El éxito clínico y la mortalidad fueron similares en las infecciones por A. 
baumannii tratadas con terapia de combinación de colistina frente a la monoterapia con 
colistina, mientras que se encontraron resultados heterogéneos con respecto al éxito 
microbiológico. Se utilizó monoterapia y terapia combinada con colistina contra P. 
aeruginosa con éxito clínico y microbiológico (70-100%) según el sitio y la gravedad de la 
infección, y el antibiótico utilizado. La terapia con ceftazidima-avibactam para 
Enterobacteriaceae productoras de BLEE y P. aeruginosa mostró éxito clínico en un 
estudio. 

 
Los carbapenémicos, en muchas situaciones, pueden tener tasas de éxito clínico y 
microbiológico similares a otros regímenes antimicrobianos cuando se utilizan para el 
tratamiento de infecciones causadas por enterobacterias productoras de BLEE. Para el 
tratamiento de A. baumannii MDR, el éxito clínico y la mortalidad fueron similares en los 
casos tratados con terapia de combinación de colistina en comparación con la 
monoterapia, así como en varios estudios que compararon la colistina con otros 
antibióticos. La opción más común para el tratamiento de las infecciones por P. aeruginosa 
MDR fue la colistina intravenosa, independientemente del sitio de la infección. Otras 

                                                 
23 Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health. Ertapenem for Multi-Drug Resistant Bacteria: Risk of Carbapenem-
Resistant Pseudomonas aeruginosa Infection [Internet]. Canadá; [Elaborado 28 Jun 2016, citado 29 Abr 2021]. Disponible en: 
https://www.cadth.ca/sites/default/files/pdf/htis/june-2016/RB1002%20Ertapenem%20Final.pdf 
24 Nørgaard SM, Jensen CS, Aalestrup J, Vandenbroucke-Grauls CMJE, de Boer MGJ, Pedersen AB. Choice of therapeutic 
interventions and outcomes for the treatment of infections caused by multidrug-resistant gram-negative pathogens: a systematic 
review. Antimicrob Resist Infect Control. 2019 Nov 4;8:170.  
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terapias con antibióticos tuvieron un efecto similar a la colistina, pero debido al pequeño 
tamaño de la muestra y la variabilidad en el tipo de antibióticos utilizados, no es posible 
recomendar un régimen antimicrobiano específico sobre otro. Teniendo en cuenta la 
ausencia de evidencia y todas las consideraciones anteriores, un enfoque de medicina 
personalizada y la participación de especialistas en enfermedades infecciosas y 
microbiología son medidas clave para brindar un tratamiento óptimo a cada paciente 
afectado por la infección causada por microorganismos MDR. 
 
AN (2009) 25 

 
En esta revisión sistemática, se realizó un metanálisis de ensayos controlados aleatorios 
en los que se comparó la eficacia y seguridad de ertapenem frente a 
piperacilina/tazobactam para el tratamiento de infecciones complicadas, incluidos 
infecciones intraabdominales complicadas (IAIc), infecciones pélvicas agudas (IPA) e 
infecciones complicadas de la piel y de estructuras de la piel (IPEPc). El resultado primario 
de eficacia fue el éxito del tratamiento clínico evaluado en la visita de prueba de curación, y 
como resultado primario de seguridad, fueron los eventos adversos clínicos y de 
laboratorio relacionados con el fármaco que ocurrieron durante y posterior al tratamiento. 
 
Los resultados se basaron en seis ECA con 3161 pacientes. Ertapenem se asoció con un 
éxito de tratamiento clínico similar con piperacilina/tazobactam para el tratamiento de 
infecciones complicadas (población clínicamente evaluable, 1937 pacientes, OR: 1,15, IC 
95%: 0,89-1,49; en el análisis de población por intención de tratar modificada, 2855 
pacientes, OR: 1,03, IC 95%: 0,87-1,22) (Figura 5). Todos los análisis de resultados de 
eficacia secundarios obtuvieron resultados similares con éxito del tratamiento clínico. No se 
encontraron diferencias en incidencia de eventos adversos relacionados con el fármaco 
entre los grupos de ertapenem y piperacilina/tazobactam. 
 
 

 

                                                 
25 An MM, Zou Z, Shen H, Zhang JD, Chen ML, Liu P, Wang R, Jiang YY. Ertapenem versus piperacillin/tazobactam for the 
treatment of complicated infections: a meta-analysis of randomized controlled trials. BMC Infect Dis. 2009;9:193. 
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Figura 5. Metanálisis del éxito del tratamiento clínico y la mortalidad comparando 
ertapenem con piperacilina/tazobactam para el tratamiento de infecciones complicadas en 
la visita de prueba de curación. A. análisis del éxito del tratamiento clínico basado en una 
población clínicamente evaluable; B, análisis del éxito del tratamiento clínico basado en la 
población por intención de tratar modificada; C, análisis de mortalidad. 

 
b. ENSAYOS CLÍNICOS ALEATORIZADO 

 
NAMIAS (2007) 26 
 
Este ensayo clínico multicéntrico, doble ciego, aleatorizado se realizó con el objetivo de 
comparar la eficacia de ertapenem (1 g una vez al día) frente a piperacilina/tazobactam 
(3,375 g cada 6 h) en el tratamiento de estas infecciones intraabdominales complicadas. 
De los 535 pacientes examinados, 500 se estratificaron en función de la gravedad de la 
enfermedad (puntuación APACHE II ≤10 o >10), y luego se asignaron al azar (1:1) a recibir 
de 4 a 14 días de tratamiento con uno de los regímenes, y seis semanas de seguimiento. 
Casi todos los pacientes (N=494) fueron tratados. El criterio de valoración principal fue la 
proporción de pacientes evaluables microbiológicamente con una respuesta clínica 
favorable (curación) a las dos semanas. La no inferioridad del ertapenem se basó en una 
diferencia en la tasa de respuesta de <15 puntos porcentuales en comparación con 
piperacilina/tazobactam. 
 
De los 494 pacientes tratados, 231 fueron microbiológicamente evaluables, con 123 y 108 
pacientes en los grupos de ertapenem y piperacilina/tazobactam, respectivamente. Se 

                                                 
26 Namias N, Solomkin JS, Jensen EH, Tomassini JE, Abramson MA. Randomized, multicenter, double-blind study of efficacy, 
safety, and tolerability of intravenous ertapenem versus piperacillin/tazobactam in treatment of complicated intra-abdominal 
infections in hospitalized adults. Surg Infect (Larchmt). 2007 Feb;8(1):15-28.  
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observaron tasas de curaciones estadísticamente similares en los grupos ertapenem 
(82,1%) y piperacilina/tazobactam (81,7%) (diferencia 0,3 [IC 95%: -9,6, 10,5]) (Tabla 4).  
 
Tabla 4. Número de pacientes microbiológicamente evaluables con respuesta clínica 
favorable 

 
Los patógenos aislados con mayor frecuencia fueron Escherichia coli, Bacteroides fragilis y 
Bacteroides thetaiotamicron, aislamientos típicos asociados a infecciones 
intraabdominales. No hubo diferencias estadísticas entre los grupos en los eventos 
adversos clínicos graves relacionados con el fármaco, las experiencias adversas clínicas 
relacionadas con el fármaco que llevaron a la interrupción del estudio o la mortalidad. Los 
autores llegaron a la conclusión, que ertapenem no fue inferior a piperacilina/tazobactam 
en la cura de infecciones intraabdominales causadas por patógenos susceptibles. En 
general, ambos fármacos del estudio fueron bien tolerados. 
 

IX. EVIDENCIA EN SEGURIDAD 
 

a. REVISIONES SISTEMÁTICAS 
 
CANNON (2014) 27 
 
En esta revisión sistemática tuvo como objetivo estimar el riesgo de convulsiones asociado 
con el uso carbapenémicos en relación con otros antibióticos, y comparar, si era posible, el 
riesgo de convulsiones. Para ello se realizó un metanálisis de todos los ensayos 
controlados aleatorios que compararon carbapenémicos entre sí o con antibióticos no 
carbapenémicos para evaluar el riesgo de convulsiones por imipenem, meropenem, 
ertapenem y doripenem.  
 
De 382 estudios identificados, se incluyeron 27 estudios comparativos entre 
carbapenémicos, y 169 estudios en el que se comparó un carbapenémico frente a uno no 
carbapenémico, que se emplearon en el análisis de diferencia de riesgo (DR). 
 
En el análisis de diferencia de riesgo, los resultados mostraron un aumento de pacientes 
con convulsiones (2 por 1000 personas, IC 95%: 0,001 - 0,004) entre quienes recibieron 
antibióticos carbapenémicos versus los que recibieron antibióticos no carbapenémicos. 
Esta diferencia se atribuyó en gran medida al imipenem, ya que su uso se asoció con 4 
pacientes adicionales por 1000 con convulsiones (IC 95%: 0,002 - 0,007) en comparación 
con los antibióticos no carbapenémicos, mientras que ninguno de los otros 
carbapenémicos se asoció con un aumento de convulsiones (Tabla 5). De manera similar, 
en el análisis de OR combinado, los carbapenémicos se asociaron con un aumento 
significativo en el riesgo de convulsiones en comparación con los antibióticos no 
carbapenémicos (OR 1,87; IC 95%: 1,35 - 2,59). Las OR para el riesgo de convulsiones 
por imipenem, meropenem, ertapenem y doripenem en comparación con otros antibióticos 

                                                 
27 Cannon JP, Lee TA, Clark NM, Setlak P, Grim SA. The risk of seizures among the carbapenems: a meta-analysis. J Antimicrob 
Chemother. 2014;69(8):2043-55. 
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fueron 3,50 (IC 95%: 2,23 - 5,49), 1,04 (IC 95%: 0,61 - 1,77), 1,32 (IC 95%: 0,22 - 7,74) y 
0,44. (IC 95%: 0,13 - 1,53), respectivamente. En los estudios que compararon 
directamente imipenem y meropenem, no hubo diferencias en la epileptogenicidad en los 
análisis de RD o de OR combinados. 
 
Tabla 5. Diferencias de riesgos de las convulsiones para carbapenémicos versus no 
carbapenémicos 

 
 

  
b. SUMARIOS 
 

LEXICOMP (UPTODATE) 28 

 
Según esta base de datos se han reportado las siguientes reacciones adversas asociadas 
a ertapenem (Tabla 6).  
 
Tabla 6. Reacciones adversas asociadas a ertapenem según frecuencia  

Frecuencia Descripción 

>10%  Gastrointestinal: Diarrea (bebés, niños, adolescentes, adultos: 9% a 

12%) 

1% a 10%: 
 

 Cardiovascular: asistolia (<2%), fibrilación auricular (<2%), 

bradicardia (<2%), arritmia cardíaca (<2%), insuficiencia cardíaca 

                                                 
28  Lexicomp. Ertapenem: Drug information [Internet]. UpToDate. [citado 28 Abr 2021]. Disponible en: 
https://www.uptodate.com/contents/search 
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(<2%), dolor de pecho (lactantes, niños, adolescentes, adultos: <2%), 

edema (≤3%), edema facial (<2%), rubor (<2%), soplo cardíaco (<2%), 

hipertensión (<2%), hipotensión (1% a 2%), flebitis (lactantes, niños, 

adolescentes, adultos: <2%), shock séptico (<2%), hematoma subdural 

(<2%), síncope (<2%), taquicardia (<2%), tromboflebitis (< 2%), 

taquicardia ventricular (<2%). 

 Dermatológico: dermatitis (lactantes, niños, adolescentes, adultos: 

<2%), descamación (<2%), diaforesis (<2%), eritema de la piel (<2%), 

erupción eritematosa (lactantes, niños y adolescentes: <2%), erupción 

genital (lactantes, niños y adolescentes: <2%), prurito en el lugar de la 

inyección (lactantes, niños y adolescentes: <2%), prurito (lactantes, 

niños, adolescentes, adultos: 1% a 2 %), lesión cutánea (lactantes, 

niños y adolescentes: <2%), erupción cutánea (lactantes, niños, 

adolescentes, adultos: 2% a 3%), urticaria (<2%) 

 Endocrino y metabólico: disminución de la albúmina sérica (<2%), 

disminución del potasio sérico (<2%), deshidratación (<2%), gota 

(<2%), aumento de la glucosa sérica (<2%), aumento del potasio sérico 

(< 2%), aumento de sodio sérico (<2%), pérdida de peso (<2%). 

 Gastrointestinal: Distensión abdominal (<2%), dolor abdominal 

(lactantes, niños, adolescentes, adultos: 4% a 5%), regurgitación ácida 

(<2%), anorexia (<2%), colelitiasis (<2%), diarrea asociada a 

Clostridium difficile (<2%), estreñimiento (lactantes, niños, 

adolescentes, adultos: 2% a 4%), disminución del apetito (lactantes, 

niños y adolescentes: <2%), duodenitis (<2%), disgeusia (<2%), 

dispepsia (<2%), disfagia (<2%), esofagitis (<2%), flatulencia (<2%), 

gastritis (<2%), hemorragia gastrointestinal (<2%), hemorroides (<2%), 

hipo (<2%), obstrucción intestinal (<2%), náuseas (lactantes, niños, 

adolescentes: <2%; adultos: 6% a 9%), candidiasis oral (lactantes, 

niños, adolescentes, adultos: <2%), úlcera en la mucosa oral (<2%), 

pancreatitis (<2%), estenosis pilórica (<2%), dolor de garganta (<2%), 

estomatitis (<2%), dolor abdominal superior (lactantes, niños y 

adolescentes: <2%), vómitos (lactantes, niños, adolescentes, adultos: 

4% a 10%). 

 Genitourinario: anuria (<2%), disfunción de la vejiga (<2%), hallazgo 

de sangre en orina (1% a 3%), hematuria (<2%), oliguria (<2%), 

proteinuria (lactantes, niños, y adolescentes: <2%), retención urinaria 

(<2%), vaginitis (1% a 3%), candidiasis vulvovaginal (<2%), prurito 

vulvovaginal (<2%), vulvovaginitis (<2%) 

 Hematológicos y oncológicos: disminución del hematocrito (3%), 

disminución de la hemoglobina (5%), disminución de los neutrófilos 

(bebés, niños, adolescentes: 6%; adultos: <2%), disminución del 

recuento de plaquetas (<2%), disminución del recuento de glóbulos 

blancos (lactantes, niños, adolescentes, adultos: <2%), eosinofilia 

(lactantes, niños, adolescentes, adultos: 1% a 2%), hematoma (<2%), 

leucocituria (2% a 3%), prolongación del tiempo parcial de 

tromboplastina (<2%), tiempo de protrombina prolongado (<2%), 
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trombocitemia (lactantes, niños, adolescentes: <2%; adultos: 4% a 7%) 

 Hepático: aumento de la alanina aminotransferasa sérica (lactantes, 

niños, adolescentes, adultos: 4% a 9%), aumento de la fosfatasa 

alcalina sérica (lactantes, niños, adolescentes: <2%; adultos: 4% a 

7%), aumento de aspartato transaminasa sérica (lactantes, niños, 

adolescentes, adultos: 4% a 8%), aumento de la bilirrubina sérica 

(<2%; incluyendo aumento de la bilirrubina sérica directa o aumento de 

la bilirrubina sérica indirecta), ictericia (<2%). 

 Infección: Absceso (abdominal: lactantes, niños y adolescentes: <2%), 

candidiasis (lactantes, niños, adolescentes, adultos: <2%), infección 

por herpes simple (lactantes, niños y adolescentes: <2%), septicemia 

(<2%). 

 Local: eritema en el sitio de inyección (lactantes, niños y adolescentes: 

4%), induración en el sitio de inyección (lactantes, niños, adolescentes, 

adultos: <2%), complicación de la vena infundida (5% a 7%), dolor en 

el sitio de infusión (lactantes, niños, adolescentes: 7%), flebitis en el 

sitio de inyección (lactantes, niños, adolescentes: <2%), dolor en el 

sitio de inyección (<2%), hinchazón en el sitio de inyección (lactantes, 

niños y adolescentes: <2%), sensación de calor en el sitio de inyección 

(lactantes, niños y adolescentes: <2%). 

 Sistema nervioso: comportamiento agresivo (<2%), estado mental 

alterado (bebés, niños, adolescentes, adultos: 3% a 5%; incluyendo 

agitación, confusión, disminución de la agudeza mental, 

desorientación, somnolencia, estupor), ansiedad (<2%), escalofríos 

(<2%), depresión (<2%), mareos (lactantes, niños, adolescentes, 

adultos: 2%), fatiga (<2%), dolor en el flanco (<2%), dolor de cabeza 

(lactantes, niños, adolescentes, adultos: 4% a 7%), hipoestesia (<2%), 

hipotermia (lactantes, niños y adolescentes: <2%), insomnio (lactantes, 

niños, adolescentes, adultos: ≤3%), malestar ( <2%), nerviosismo 

(<2%), dolor (<2%), parestesia (<2%), vértigo (<2%), trastorno de la 

voz (<2%). 

 Neuromuscular y esquelético: artralgia (lactantes, niños y 

adolescentes: <2%), astenia (<2%), dolor en las extremidades 

inferiores (<2%), espasmo muscular (<2%), temblor (<2%). 

 Renal: aumento del nitrógeno ureico en sangre (<2%), aumento de la 

creatinina sérica (<2%), insuficiencia renal (<2%). 

 Respiratorio: asma (<2%), broncoconstricción (<2%), tos (lactantes, 

niños, adolescentes, adultos: ≤ 4%), disnea (1% a 3%), epistaxis 

(<2%), hemoptisis (< 2%), hipoxemia (<2%), nasofaringitis (lactantes, 

niños y adolescentes: <2%), faringitis (lactantes, niños, adolescentes, 

adultos: <2%; incluso viral), derrame pleural (lactantes, niños, 

adolescentes, adultos: <2%), dolor torácico pleurítico (<2%), estertores 

(<2%), dificultad respiratoria (<2%), rinitis (lactantes, niños y 

adolescentes: <2%), rinorrea (lactantes , niños y adolescentes: <2%), 

roncus (<2%), infección del tracto respiratorio superior (lactantes, niños 

y adolescentes: 2%), sibilancias (lactantes, niños y adolescentes: 
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<2%). 

 Varios: Fiebre (lactantes, niños, adolescentes, adultos: 2% a 5%), 

hinchazón (lactantes, niños, adolescentes, adultos: ≤3%), necrosis 

tisular (<2%). 

<1%*  Cardiovascular: angiitis por hipersensibilidad 

 Dermatológico: pustulosis exantemática generalizada aguda 

 Endocrino y metabólico: hipoglucemia  

 Gastrointestinal: Tinción de dientes. 

 Hipersensibilidad: anafilaxia, anafilaxia no inmunitaria, reacción de 

hipersensibilidad grave 

 Inmunológico: reacción farmacológica con eosinofilia y síntomas 

sistémicos 

 Sistema nervioso: convulsiones, marcha anormal, ataxia, delirio, 

alucinaciones, alteración de la conciencia, miastenia, mioclonías. 

 Neuromuscular y esquelético: discinesia 

* Basado en reportes de casos y/o poscomercialización 
 

MICROMEDEX 29 

 
Según esta base de datos, se han reportado las siguientes reacciones adversas con 
ertapenem, como principio activo (Tabla 7) 
 
Tabla 7. Reacciones adversas asociadas a ertapenem  

Efectos Evento adverso Frecuencia 

Cardiovascular* 
 
 

Edema 3.4%  

Hipotension 2% 

Incremento de la 
frecuencia cardiaca 

1.3 – 1.6% 

Dermatológico Reacción en el sitio 
de inyección 

Extravasación (≤2%), flebitis/tromboflebitis 
(2%) y "complicaciones de venas 
infundidas" (6%) 

Prurito 1.6% 

Erupción cutánea Adultos: 2.3%; pediátricos: 2.9%  

Gastrointestinal Dolor abdominal Adultos: 3.6 – 4.3%; pediátricos: 4.7%   

Estreñimiento Adultos: 3.3 - 4%; pediátricos: 2.3% 

Diarrea Adultos: 9.2 – 10.3%; pediátricos: 11.7% 

Indigestión 1 – 1.1% 

Náusea Adultos: 6.4 – 8.5%; pediátricos: 1.6% 

Pancreatitis Reporte de caso 

Vómitos Adultos: 3.7 - 4%; pediátricos: 10.2% 

Hematológico Disminución del nivel 
de hematocrito 

3.4% 

Disminución de la 
hemoglobina 

4.5 – 4.9% 

Aumento del recuento 
de plaquetas 

4.3 – 6.5% 

                                                 
29 IBM Micromedex. Drug Result Page: Ertapenem [Internet]. IBM Watson Health. [citado 29 abr 2021]. Disponible en: 
https://www.micromedexsolutions.com/micromedex2/librarian/  
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Recuento anormal de 
neutrófilos 

5.8% 

Hepático ALT/TGP sérico 
elevado 

Adultos: 8.3 – 8.8%; pediátricos: 3.8% 

AST/TGO sérico 
elevado 

Adultos: 7.1%; pediátricos: 3.8% 

Fosfatasa alcalina 
sérica elevada 

4.3% 

Inmunológico Anafilaxia (incluyendo 
reacciones 
anafilactoides) 

Reportado en vigilancia post-
comercialización 

Reacción a 
medicamentos con 
eosinofilia y síntomas 
sistémicos (DRESS). 

Reportado en vigilancia post-
comercialización 

Pustulosis 
exantemática 
generalizada, aguda 

Reportado en vigilancia post-
comercialización 

Reacción de 
hipersensibilidad 

Frecuencia no definida 

Neurológico Estado mental 
alterado 

3.3 – 5.1% 

Discinesia Reportado en vigilancia post-
comercialización 

Encefalopatía Reporte de caso 

Dolor de cabeza 5.6 – 6.8% 

Mioclonías Reportado en vigilancia post-
comercialización 

Convulsión 0.5% 

Temblor Reportado en vigilancia post-
comercialización 

Psiquiátrico Alucinaciones Reportado en vigilancia post-
comercialización 

Reproductivos Vaginitis 1.4% 

Respiratorio Tos Adultos: 1.3%; pediátricos: 4.4% 

Disnea 2.6% 

 
Precauciones: 

 Uso concomitante: uso concomitante con ácido valproico o divalproato sódico. 

 Inmunológico: administrar con precaución en pacientes con antecedentes de 
hipersensibilidad a antibióticos betalactámicos como penicilinas y cefalosporinas debido 
a una reacción anafiláctica betalactámica potencialmente mortal. 

 Inmunológico: administrar con precaución en pacientes con antecedentes de 
sensibilidad a múltiples alérgenos debido a reacciones anafilácticas graves y 
ocasionalmente fatales. 

 Neurológico: Se han reportado convulsiones y otros efectos adversos del SNC, 
especialmente en pacientes con trastornos del SNC como lesiones cerebrales, 
antecedentes de convulsiones y/o insuficiencia renal; disminuir la dosis o suspender 
según sea necesario. 

 Pediatría: pacientes con meningitis; uso no recomendado debido a la penetración 
deficiente en líquido cefalorraquídeo 

 Renal: los pacientes con insuficiencia renal con CrCl ≤30 ml/min/1,73 m2 pueden tener 
un mayor riesgo de convulsiones; se recomienda ajuste de dosis. 
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Contraindicaciones: 

 En reacción anafiláctica a antibióticos betalactámicos 

 Hipersensibilidad a anestésicos locales de tipo amida debido al clorhidrato de lidocaína 
utilizado como diluyente (solo por vía IM) 

 Hipersensibilidad al ertapenem sódico o a cualquier otro componente del producto u 
otros fármacos de la clase de carbapenem 
 

c. EMA 30 

 
En la ficha técnica, el perfil de seguridad de ertapenem en adultos, indica lo siguiente: 

 El número total de pacientes tratados con ertapenem en ensayos clínicos fue superior a 
2200, de los cuales más de 2150 recibieron una dosis de 1 g de ertapenem. Se 
comunicaron reacciones adversas (consideradas por el investigador como posible, 
probable o definitivamente relacionadas con el medicamento) en aproximadamente un 
20% de los pacientes tratados con ertapenem. La interrupción del tratamiento como 
consecuencia de reacciones adversas se produjo en un 1,3% de los pacientes. Otros 
476 pacientes recibieron ertapenem como una dosis única de 1 g antes de la cirugía en 
un ensayo clínico en profilaxis de infecciones de herida quirúrgica después de cirugía 
colorrectal. 

 Para los pacientes que recibieron sólo ertapenem, las reacciones adversas más 
frecuentes reportadas durante la terapia y tras un seguimiento de 14 días después de la 
interrupción del tratamiento fueron: diarrea (4,8%), complicaciones en la vena utilizada 
para la perfusión (4,5%) y náuseas (2,8%). 

 Para los pacientes que recibieron sólo ertapenem, las alteraciones de las pruebas de 
laboratorio que se comunicaron con mayor frecuencia y sus respectivos índices de 
incidencia durante la terapia y tras un seguimiento de 14 días después de la interrupción 
del tratamiento fueron: elevaciones de ALT (4,6%), AST (4,6%), fosfatasa alcalina 
(3,8%) y del recuento de plaquetas (3,0%). 
 

En población pediátrica (de 3 meses a 17 años): 

 El número total de pacientes tratados con ertapenem en ensayos clínicos fue de 384. El 
perfil de seguridad global es comparable al de pacientes adultos. Se comunicaron 
reacciones adversas (consideradas por el investigador como posible, probable o 
definitivamente relacionadas con el medicamento) en aproximadamente un 20,8% de 
los pacientes tratados con ertapenem. El tratamiento fue interrumpido como 
consecuencia de reacciones adversas en un 0,5% de los pacientes.  

 Para los pacientes que recibieron sólo ertapenem, las reacciones adversas más 
frecuentes comunicadas durante la terapia y tras un seguimiento de 14 días después de 
la interrupción del tratamiento fueron: diarrea (5,2%) y dolor en el lugar de perfusión 
(6,1%). 

 Para los pacientes que recibieron sólo ertapenem, las alteraciones de las pruebas de 
laboratorio que se comunicaron con mayor frecuencia y sus respectivos índices de 
incidencia durante la terapia y tras un seguimiento de 14 días después de la interrupción 
del tratamiento fueron: descenso en el recuento de neutrófilos (3,0%), elevaciones de 
ALT (2,9%) y de AST (2,8%). 

 
En la tabla 8, se listan las reacciones adversas reportadas durante la terapia y tras un 
seguimiento de 14 días después de la interrupción del tratamiento: 
 

                                                 
30 European Medicines Agency. List of nationally authorised medicinal products Active substance: posaconazole (gastro-resistant 
tablets) [Internet]; 2020 [citado 10 feb 2021]. Disponible en: https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-
information/posaconazole-accord-epar-product-information_en.pdf 
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Tabla 18. Reacciones adversas  
Sistema u órgano 
afectado 

Adultos (≥18 años)  Niños y adolescentes 
(de 3 meses a 17 años)  

Infecciones e 
infestaciones 

Poco frecuentes: candidiasis oral, 
candidiasis, infección micótica, 
enterocolitis pseudomembranosa, vaginitis 
Raras: neumonía, dermatomicosis, 
infección de las heridas postoperatorias, 
infección del tracto urinario 

Pérdida de audición 

Trastornos de la 
sangre y del sistema 
linfático 

Raras: neutropenia, trombocitopenia  

Trastornos del sistema 
inmunológico 

Raras: alergia 
Frecuencia no conocida: anafilaxia 
incluyendo reacciones anafilactoides 

 

Trastornos del 
metabolismo y de la 
nutrición 

Poco frecuentes: anorexia 
Raras: hipoglucemia 

 

Trastornos 
psiquiátricos 

Poco frecuentes: insomnio, confusión  
Raras: agitación, ansiedad, depresión 
Frecuencia no conocida: estado mental 
alterado (incluyendo agresión, delirio, 
desorientación, cambios del estado mental) 

Frecuencia no 
conocida: estado mental 
alterado (incluyendo 
agresión) 

Trastornos del sistema 
nervioso 

Frecuentes: dolor de cabeza  
Poco frecuentes: mareos, somnolencia, 
perversión del gusto, crisis 
Raras: temblor, síncope 
Frecuencia no conocida: alucinaciones, 
nivel de conciencia disminuido, discinesia, 
mioclono, alteración de la marcha 

Poco frecuentes: dolor 
de cabeza 
Frecuencia no 
conocida: alucinaciones 

Trastornos oculares Raras: trastorno de la esclerótica  

Trastornos cardíacos Poco frecuentes: bradicardia sinusal 
Raras: arritmia, taquicardia 

 

Trastornos vasculares Frecuentes: complicación en la vena 
perfundida, flebitis/tromboflebitis 
Poco frecuentes: hipotensión 
Raras: hemorragia, aumento de la presión 
sanguínea 

Poco frecuentes: 
sofocos, hipertensión 

Trastornos 
respiratorios, torácicos 
y mediastínicos 

Poco frecuentes: disnea, molestia faríngea 
Raras: congestión nasal, tos, epistaxis, 
estertores/ronquera, sibilancia 

 

Trastornos 
gastrointestinales 

Frecuentes: diarrea, náuseas, vómitos 
Poco frecuentes: estreñimiento, 
regurgitación ácida, boca seca, dispepsia, 
dolor abdominal 
Raras: disfagia, incontinencia fecal, 
peritonitis pélvica 
Frecuencia no conocida: dientes 
manchados 

Frecuentes: diarrea 
Poco frecuentes: heces 
decoloradas, melena 

Trastornos 
hepatobiliares 

Raras: colecistitis, ictericia, insuficiencia 
hepática 

 

Trastornos de la piel y 
del tejido subcutáneo 

Frecuentes: erupción cutánea, prurito 
Poco frecuentes: eritema, urticaria 
Raras: dermatitis, descamación, vasculitis 
por hipersensibilidad 
Frecuencia no conocida: pustulosis 
exantemática generalizada aguda (PEGA), 
erupción medicamentosa con eosinofilia y 

Frecuentes: dermatitis 
del pañal 
Poco frecuentes: 
eritema, erupción 
cutánea, petequia 
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síntomas sistémicos (síndrome DRESS) 

Trastornos 
musculoesqueléticos y 
del tejido conjuntivo 

Raras: calambres musculares, dolor en el 
hombro 
Frecuencia no conocida: pérdida de 
fuerza muscular 

 

Trastornos renales y 
urinarios 

Raras: insuficiencia renal, insuficiencia 
renal aguda 

 

Embarazo, puerperio y 
enfermedades 
perinatales 

Raras: aborto  

Trastornos del aparato 
reproductor y de la 
mama 

Raras: hemorragia genital 
 

 

Trastornos generales y 
alteraciones en el 
lugar de 
administración 

Poco frecuentes: extravasación, 
astenia/fatiga, fiebre, edema/hinchazón, 
dolor torácico 
Raras: induración en el lugar de la 
inyección, malestar general 

Frecuentes: dolor en el 
lugar de perfusión 
Poco frecuentes: 
escozor en el lugar de 
perfusión, prurito en el 
lugar de perfusión, 
eritema en el lugar de 
perfusión, eritema en el 
lugar de inyección, calor 
en el lugar de perfusión 

Bioquímica Frecuentes: elevaciones de ALT, AST, 
fosfatasa alcalina  
Poco frecuentes: aumentos de la 
bilirrubina sérica total, bilirrubina sérica 
directa, bilirrubina sérica indirecta, 
creatinina sérica, urea sérica, glucosa 
sérica 
Raras: descensos del bicarbonato sérico, 
creatinina y potasio séricos; aumentos de la 
LDH sérica, fósforo sérico, potasio sérico 

Frecuentes: elevaciones 
de ALT y AST 

Hematología Frecuentes: elevación del recuento de 
plaquetas 
Poco frecuentes: descensos de leucocitos, 
recuento de plaquetas, neutrófilos 
segmentados, hemoglobina y hematocrito; 
aumento de eosinófilos, tiempo de 
tromboplastina parcial activada, tiempo de 
protrombina, neutrófilos segmentados y 
leucocitos 
Raras: Descenso de linfocitos; aumentos 
de neutrófilos cayados, linfocitos, 
metamielocitos, monocitos, mielocitos; 
linfocitos atípicos 

Frecuentes: descenso 
del recuento de 
neutrófilos  
Poco frecuentes: 
aumento del recuento de 
plaquetas, del tiempo de 
tromboplastina parcial 
activada, del tiempo de 
protrombina, descenso de 
la hemoglobina 

Análisis de orina Poco frecuentes: aumentos de bacterias 
en orina, leucocitos en orina, células 
epiteliales en orina y eritrocitos en orina; 
presencia de levaduras en orina 
Raras: aumento de urobilinógeno 

 

Misceláneo Poco frecuentes: toxina Clostridium 
difficile positiva 

 

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). 

  
d. Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia CENAFyT 
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REPORTES DE SOSPECHA DE RAM A NIVEL NACIONAL31 

 
El Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia (CENAFyT) en el periodo 2010 
al 28 de abril 2021, tiene registrado 92 reportes de reacciones adversas asociadas al 
principio activo ertapenem, con 120 sospechas de reacciones adversas notificadas (Tabla 
9) y 141 reacciones adversas tipificadas por término MedDRA (Table 10). En menores de 
18 años se notificaron 4 reportes (4.4%) (Tabla 11). 
 
Tabla 9. Reacciones adversas registradas en CENAFyT 
Reacción (MedDRA) Cantidad Porcentaje 

Trastornos del sistema nervioso 37 30.8% 

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo 19 15.8% 

Trastornos psiquiátricos 18 15.0% 

Trastornos gastrointestinales 12 10.0% 

Exploraciones complementarias 5 4.2% 

Infecciones e infestaciones 4 3.3% 

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administración 4 3.3% 

Trastornos hepatobiliares 3 2.5% 

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo 3 2.5% 

Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos 3 2.5% 

Trastornos de la sangre y del sistema linfático 2 1.7% 

Trastornos del metabolismo y de la nutrición 2 1.7% 

Trastornos del sistema inmunológico 2 1.7% 

Trastornos vasculares 2 1.7% 

Trastornos cardiacos 1 0.8% 

Trastornos del oído y del laberinto 1 0.8% 

Trastornos oculares 1 0.8% 

Trastornos renales y urinarios 1 0.8% 

 
Tabla 10. Reacciones adversas registradas por término preferido (MedDRA) 

Reacción (MedDRA) Cantidad Porcentaje 
Erupción 12 8.5% 

Crisis 10 7.1% 

Estado confusional 8 5.7% 

Náuseas 6 4.3% 

Somnolencia 5 3.5% 

Agitación 4 2.8% 

Crisis tónico-clónica generalizadda 4 2.8% 

Cefalea 4 2.8% 

Vómitos 4 2.8% 

Disartria 3 2.1% 

Encefalopatía 3 2.1% 

Alucinación 3 2.1% 

Angioedema 2 1.4% 

Creatinina en sangre elevada 2 1.4% 

Broncoespasmo 2 1.4% 

Colitis por Clostridium difficile 2 1.4% 

Estreñimiento 2 1.4% 

Delirio 2 1.4% 

Diarrea 2 1.4% 

Mareo 2 1.4% 

Disnea 2 1.4% 

Debilidad muscular 2 1.4% 

                                                 
31 Ministerio de Salud del Perú. Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia-DIGEMID. Fecha de consulta: 29 abr 2021 
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Neurotoxicidad 2 1.4% 

Trombocitopenia 2 1.4% 

Temblor 2 1.4% 

Enzima hepática aumentada 2 1.4% 

Trastorno psicótico 2 1.4% 

Otros 45 31.9% 

 

Tabla 11. Reacciones adversas por grupo etario registradas en CENAFyT 

Edad Reportes Frecuencia 

0 – 27 días 3 3.3% 

28 días - 23 meses 1 1.1% 

18 - 44 años 9 9.8% 

45 - 64 años 20 21.7% 

65 - 74 años 12 13.0% 

≥75 años 42 45.7% 

Desconocido 5 5.4% 

 
 
REPORTES DE SOSPECHA DE RAM A NIVEL INTERNACIONAL 
  
Se realizó la búsqueda en la base de datos VigiAccessTM,32 del principio activo ertapenem. 
Desde 2002 hasta el 29 de abril del 2021 se recuperó un total de 5471 registros de 
sospechas de reacciones adversas medicamentosas (RAM), reportándose 7788 
sospechas de RAM (Tabla 12); del total de notificaciones el 13.29% corresponde a 
población <18 años (Tabla 13).  
 
Tabla 12. Reacciones adversas registradas en VigiAccessTM 
Reacción Adversa Medicamentosa (RAM) Reportes Frecuencia 

Trastornos del sistema nervioso  1396 17.93% 

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo  1142 14.66% 

Trastornos generales y relacionadas al sitio de administración  808 10.37% 

Trastornos gastrointestinales  791 10.16% 

Trastornos psiquiátricos  781 10.03% 

Infecciones e infestaciones  647 8.31% 

En investigaciones  411 5.28% 

Lesiones, intoxicaciones y complicaciones procedimientos  405 5.20% 

Trastornos de la sangre y del sistema linfático  279 3.58% 

Trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos  165 2.12% 

Trastornos vasculares  127 1.63% 

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo  125 1.61% 

Trastornos del sistema inmunológico  116 1.49% 

Trastornos renales y urinarios  105 1.35% 

Trastornos del metabolismo y de la nutrición  100 1.28% 

Trastornos hepatobiliares  92 1.18% 

Trastornos cardíacos  86 1.10% 

Trastornos oculares  57 0.73% 

Procedimientos médicos y quirúrgicos  45 0.58% 

Problemas relacionados al producto  41 0.53% 

Trastornos del oído y del laberinto  24 0.31% 

Neoplasias benignas, malignas y no especificadas*  14 0.18% 

Circunstancias sociales  11 0.14% 

Trastornos congénitos, familiares y genéticos  8 0.10% 

                                                 
32 Uppsala Monitoring Centre. VigiAccess [Internet]. World Health Organization. [citado 20 abr 2021]. Disponible en: 
http://www.vigiaccess.org/ 
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Trastornos del aparato reproductor y de las mamas  7 0.09% 

Afecciones en el embarazo, puerperio y perinatales  3 0.04% 

Trastornos endocrinos  2 0.03% 

* Incluidos quistes y pólipos 
 
Tabla 13. Reacciones adversas por grupo etario registradas en VigiAccessTM 
Edad Reportes Frecuencia 

0 - 27 días 23 0.42% 

28 días - 23 meses 37 0.68% 

2 - 11 años 38 0.69% 

12 - 17 años 37 0.68% 

18 - 44 años 592 10.82% 

45 - 64 años 1200 21.93% 

65 - 74 años 975 17.82% 

≥ 75 años 1452 26.54% 

Desconocido 1117 20.42% 

 
X. ESTATUS REGULATORIO  

 
a. AGENCIAS REGULADORAS 
 

ESTADOS UNIDOS 33 
De acuerdo con la base de datos de la U.S. Food and Drug Administration (FDA), 
ertapenem 1 g inyectable está indicado para el tratamiento de pacientes adultos con 
infecciones moderadas a graves causadas por cepas susceptibles de los siguientes 
microorganismos designados: 

 Infecciones intraabdominales complicadas debidas a Escherichia coli, Clostridium 
clostridioforme, Eubacterium lentum, especies de Peptostreptococcus, Bacteroides 
fragilis, Bacteroides distasonis, Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicron o 
Bacteroides uniformis. 
 

 Infecciones complicadas de la piel y de estructuras de la piel debidas a 
Staphylococcus aureus (solo cepas sensibles a la meticilina), Streptococcus pyogenes, 
Escherichia coli o especies de Peptostreptococcus. 
 

 Neumonía adquirida en la comunidad debida a Streptococcus pneumoniae (solo 
cepas sensibles a la penicilina), incluidos los casos con bacteriemia concurrente, 
Haemophilus influenzae (solo cepas betalactamasa negativas) o Moraxella catarrhalis. 
 

 Infecciones complicadas del tracto urinario, incluida la pielonefritis debida a 
Escherichia coli, incluidos los casos con bacteriemia concurrente o Klebsiella 
pneumoniae. 
 

 Infecciones pélvicas agudas que incluyen, endomiometritis posparto, aborto 
séptico e infecciones ginecológicas posquirúrgicas debidas a Streptococcus 
agalactiae, Escherichia coli, Bacteroides fragilis, Porphyromonas asaccharolytica, 
especies de Peptostreptococcus o Prevotella bivia. 
 
Deben obtenerse muestras adecuadas para el examen bacteriológico a fin de aislar e 
identificar los organismos causantes y determinar su susceptibilidad al ertapenem. La 
terapia con ertapenem puede iniciarse empíricamente antes de que se conozcan los 

                                                 
33 Drugs@FDA: FDA-Approved Drugs. Ertapenem [Internet]. U.S. Food and Drug Administration (FDA). [citado 20 abr 2021]. 
Disponible en: https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2001/21337lbl.pdf 
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resultados de estas pruebas; una vez que los resultados estén disponibles, la terapia 
antimicrobiana debe ser ajustada. 

 
CANADÁ 34 
En Health Canada, el ertapenem 1 g inyectable se encuentra autorizado y aprobado para 
su comercialización en las siguientes indicaciones:  

 Infecciones intraabdominales complicadas debidas a Escherichia coli, Clostridium 
clostridioforme, Eubacterium lentum, especies de Peptostreptococcus, Bacteroides 
fragilis, Bacteroides distasonis, Bacteroides ovatus, Bacteroides uniformis o Bacteroides 
thetaiotaomicron. 
 

 Infecciones complicadas de la piel y de estructuras de la piel debidas a 
Staphylococcus aureus (solo cepas sensibles a la meticilina), Streptococcus pyogenes, 
Escherichia coli o especies de Peptostreptococcus, así como, infecciones de pie 
diabético debidas a Staphylococcus aureus (solo cepa susceptible a meticilina) y 
especies de Peptostreptococcus. Ertapenem no se ha estudiado en infecciones del pie 
diabético con osteomielitis concomitante o isquemia grave. 
 

 Neumonía adquirida en la comunidad debida a Streptococcus pneumoniae (solo 
cepas sensibles a la penicilina), Haemophilus influenzae (solo cepas betalactamasa 
negativas) o Moraxella catarrhalis. 
 

 Infecciones complicadas del tracto urinario, incluida la pielonefritis debida a 
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, o Proteus mirabilis. 
 

 Infecciones pélvicas agudas que incluyen, endomiometritis posparto, aborto 
séptico e infecciones ginecológicas posquirúrgicas debidas a Streptococcus 
agalactiae, Escherichia coli, especies de Peptostreptococcus, Bacteroides fragilis, 
Porphyromonas asaccharolytica, o especies de Prevotella. 

 
Deben obtenerse muestras adecuadas para el examen bacteriológico a fin de aislar e 
identificar los organismos causantes y determinar su susceptibilidad al ertapenem. La 
terapia inicial con ertapenem puede instituirse empíricamente para el tratamiento de 
infecciones bacterianas, incluidas las infecciones mixtas, mientras se esperan los 
resultados de estas pruebas. Una vez que estos resultados estén disponibles, la terapia 
antimicrobiana debe ajustarse. 

 
EUROPA 35 
En la base de datos de medicamentos de la EMA, ertapenem 1 g polvo para concentrado 
para solución para perfusión, cuenta con un Informe de Evaluación Pública Europea 
(EPAR, European public assessment report); en el que se precisa que está indicado en 
pacientes pediátricos (de 3 meses a 17 años) y en adultos para el tratamiento de las 
siguientes infecciones cuando son causadas por bacterias sensibles o muy probablemente 
sensibles a ertapenem y cuando se requiere tratamiento parenteral: 

 Infecciones intraabdominales 

 Neumonía adquirida en la comunidad 

 Infecciones ginecológicas agudas 

 Infecciones de pie diabético que afectan a la piel y tejidos blandos  

                                                 
34 Health Canada. Drug Product Database: Ertapenem [Internet]. Government of Canada. [citado 20 abr 2021]. Disponible en: 
https://pdf.hres.ca/dpd_pm/00060627.PDF 
35 European Medicines Agency. List of nationally authorised medicinal products Active substance: Ertapenem 1 g polvo para 
concentrado para solución para perfusión [Internet]; 2020 [citado 20 abr 2021]. Disponible en: 
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/invanz-epar-product-information_es.pdf 
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Prevención: 

 Ertapenem está indicado en adultos para la profilaxis de infecciones de la herida 
quirúrgica después de cirugía colorrectal programada. 

 Se deben tener en consideración las recomendaciones oficiales sobre el uso apropiado 
de agentes antibacterianos. 

 
ESPAÑA 36 
En la Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), ertapenem 1 g 
polvo para concentrado para solución para perfusión, se encuentra autorizado y aprobado 
para su comercialización en las siguientes indicaciones terapéuticas en las mismas 
indicaciones contempladas por la EMA.  
 
PERÚ 37, 38 
En Perú, de acuerdo al Registro Sanitario de Productos Farmacéuticos, de la Dirección 
General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID). Ertapenem 1 g inyectable, 
cuenta con 04 registros sanitarios vigentes. En la ficha técnica de la especialidad 
farmacéutica, éste se encuentra autorizado y está indicado para el tratamiento de 
pacientes adultos y pacientes pediátricos (de 3 meses de edad y mayores) con las 
siguientes infecciones moderadas a severas causadas por cepas aisladas sensibles: 
 

 Infecciones intraabdominales complicadas: debido a Escherichia coli, Clostridium 
clostridioforme, Eubacterium lentum, especies de Peptostreptococcus, Bacteroides 
fragilis, Bacteroides distasonis, Bacteroides ovatus, Bacteroides thetaiotaomicron o 
Bacteroides uniformis. 
 

 Infecciones complicadas de la piel y de la estructura cutánea incluyendo 
infecciones de pie diabético sin osteomielitis, debido a Staphylococcus aureus (solo 
cepas sensibles a la meticilina), Streptococcus agalactiae, Streptococcus pyogenes, 
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis, Bacteroides fragilis, especies 
de Peptostreptococcus, Porphyromonas asaccharolytica, o Provetella bivia. Ertapenem 
no se ha estudiado en infecciones de pie diabético con osteomielitis. 
 

 Neumonía adquirida en la comunidad debida a Streptococcus pneumoniae (solo 
cepas aisladas sensibles a la penicilina), incluyendo casos con bacteremia concurrente, 
Haemophilus influenzae (solo cepas aisladas betalactamasa negativas) o Moraxella 
catarrhalis. 
 

 Infecciones del tracto urinario complicadas, incluyendo pielonefritis, debido a 
Escherichia coli, incluyendo casos con bacteremia concurrente o Klebsiella 
pneumoniae. 
 

 Infecciones pélvicas agudas incluyendo, endomiometritis posparto, aborto 
séptico e infecciones ginecológicas posquirúrgicas, debido a Streptococcus 
agalactiae, Escherichia coli, Bacteroides fragilis, Porphyromonas asaccharolytica, 
especies de Peptostreptococcus, o Prevotella bivia. 

                                                 
36 Centro de información online de medicamentos de la AEMPS. Ficha Técnica: Ertapenem 1 g polvo para concentrado para 
solución para perfusión [Internet]. Agencia Española de Medicamentos y Productos Sanitarios. [citado 22 abr 2021]. Disponible en: 
https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/02216001/FT_02216001.html 
37 Dirección General de Medicamentos, Insumos y Drogas. Registro de Productos Farmacéuticos [Internet]. Ministerio de Salud. 
[citado 17 Nov 2020]. Disponible en: http://www.digemid.minsa.gob.pe/ProductosFarmaceuticos/principal/pages/Default.aspx 
38 Dirección General de Medicamentos, Insumos y Drogas. Consulta de fichas técnicas de especialidades farmacéuticas [Internet]. 
Ministerio de Salud. [citado 11 feb 2021]. Disponible en: 
http://www.digemid.minsa.gob.pe/FichasTecnicas/Principal/BuscarFichaTecnica.aspx 
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Ertapenem está indicado en adultos como: 

 Profilaxis de la infección del sitio quirúrgico después de una cirugía colorrectal 
electiva. 

 
OMS  39, 40 

 
En la lista de medicamentos esenciales de la OMS para adultos y en pediatría, no se 
incluye ertapenem 1 g.   

 
XI. REGISTROS SANITARIOS EN EL PERÚ 

 
En Perú, de acuerdo con el Registro Sanitario de Productos Farmacéuticos, de la Dirección 
General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID) se identificaron 04 registros 
sanitarios (RS) vigentes (Tabla 14). 
 
Tabla 14. Registros sanitarios de Ertapenem 1 g 

RS Nombre Forma farmacéutica Titular del registro 

EE05595 Ertagram 1g Polvo para solución inyectable Saef Pharma S.A.C. 

EE07911 Ertapenem 1 g Polvo para concentrado para 
solución para perfusión 

Fresenius Kabi Peru S.A. 

EE02350 Invanz 1 g Polvo liofilizado para solución 
inyectable 

Merck Sharp & Dohme 
Peru S.R.L. 

EE02474 Lyortam 1.0 g Polvo liofilizado para solución 
inyectable 

OQ Pharma s.a.c. 

 
XII. CONSUMOS 

 
La información proporcionada por la Oficina de Acceso y Uso de Medicamentos - 
DIGEMID, corresponden a ertapenem 1 g intectable, desde febrero 2020 hasta enero 2021 
(Tabla 15) 
 
Tabla 15. Consumo de ertapenem 

Ubicación Institución Cantidad  

Lima  Instituto Nacional De Ciencias Neurologicas 153 

La 
Libertad Instituto Regional De Enfermedades Neoplasicas - Norte  25 

Lima  Hospital Nacional Dos De Mayo 10 

Cusco Hospital Antonio Lorena Del Cusco 35 

Lima  Instituto Nacional De Enfermedades Neoplasicas 1274 

Lima  Hospital Nacional Cayetano Heredia 618 

Lima  Instituto Nacional De Salud Niño San Borja 161 

Junin Hospital Regional Docente Materno Infantil El Carmen 25 

 Total 2301 

 
XIII. COSTOS 

 

                                                 
39 World Health Organization Model List of Essential Medicines, 21st List, 2019. Geneva: World Health Organization; 2019. Licence: 
CC BY-NC-SA 3.0 IGO. 
40 World Health Organization Model List of Essential Medicines for children, 7th List, 2019. Geneva: World Health Organization; 
2019. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO. 
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En la Tabla 16 se muestran los costos de ertapenem, por día en base a los precios 
consignados en el observatorio de medicamentos del Ministerio de Salud, y en base a 
datos proporcionados por EsSalud. 
 
Tabla 16. Costos de analgésicos inyectables  

Nombre Ertapenem 1 g 

Adultos 
- Dosis 41 

 
 1 g/día 

- Costo (soles)* 124 

- Costo (soles)** 73.97 

- Costo/día 73.97 – 124 

Niños 
- Dosis (máxima)42 

 
15 mg/Kg/día (1 g/día) 

- Edad# ≥3 meses 

- Costo/día 73.97 – 124 

* Costo reportado en el observatorio de precios para el departamento de Lima, en 
hospitales públicos (MINSA) 
** Costo reportado por EsSalud 
# Edad de incio de aprobación. 
 

XIV. RESUMEN 
 

 Ertapenem, es un carbapenémico con actividad dependiente del tiempo, que logra su 
acción bactericida máxima cuando las concentraciones de fármaco libre excedan la CIM 
(T>CIM) durante el 24 – 43% del intervalo de dosificación. Su mecanismo de acción 
consiste en unirse a proteínas de unión a penicilina (PBP), interfiriendo con el 
alargamiento y fortalecimiento de la porción de peptidoglicano de la pared celular. 
Después de una dosis de 1 g, las concentraciones plasmáticas máximas de ertapenem 
es en promedio 150 mg/L, se une a proteínas plasmáticas en un 85 - 95%. Las 
concentraciones plasmáticas tras la administración intramuscular son ligeramente 
inferiores en comparación con las dosis intravenosas; sin modificarse el área bajo la 
curva (AUC). La T>CIM del fármaco fue ligeramente más prolongada (18,1 h frente a 
16,9 h, para la administración intravenosa).  El 40% del fármaco se excreta intacto en la 
orina y una fracción idéntica se excreta como un metabolito de anillo betalactámico 
abierto. Tiene metabolismo hepático. Se recomiendan reducciones de dosis en 
pacientes con insuficiencia renal avanzada, incluida la enfermedad renal en etapa 
terminal.  
 

 En sumario como Dynamed, ertapenem se recomienda junto a otros carbapenémicos, 
para el tratamiento de infecciones graves causadas por enterobacterias productoras de 
BLEE. En cuanto al uso de antibióticos en el ámbito hospitalario, ertapenem es una 
opción de tratamiento en pacientes con neumonías adquiridas en la comunidad que no 
están en una unidad de cuidados intensivos (UCI), en infecciones polimicrobianas 
necrotizantes de la piel, la fascia y los músculos, en infecciones infra-abdominales 
complicadas extrabiliares, de gravedad leva a moderada; En UpToDate, ertapenem, 
representa una opción de tratamiento aceptable en infecciones graves causadas por 
organismos productores de BLEE en ausencia de resistencia o sepsis grave, 
particularmente en el ámbito ambulatorio. 
 

                                                 
41 DynaMed [Internet]. Ipswich (MA): EBSCO Information Services. 1995 - . Record No. T114052, Mucormycosis; [actualizado 30 
Nov 2018, citado 09 Ene 2021]. Disponible en: https://www.dynamed.com/topics/dmp~AN~T114052 
42 (Ertapenem). In: IBM Micromedex® DRUGDEX® (electronic version). IBM Watson Health/EBSCO Information Services, 
Greenwood Village, Colorado; Cambridge, Massachusetts, USA. Disponible en: https://www.dynamed.com (cited: 5/4/2021). 



 

“Decenio de la Igualdad de Oportunidades para Mujeres y Hombres” 
““Año del Bicentenario del Perú: 200 años de la Independencia” 

 
 

 

 

 

www.digemid.minsa.gob.pe 

Av. Parque de las Leyendas Cdra.1. 
Mz L1-3 lote 2 - Urbanización Pando 
San Miguel. Lima 32, Perú 
T (511) 6314300 

pág. 46 
 

 En las Guía de práctica clínica revisada; según IDSA, ertapenem, junto a otros 
carbapenémicos está recomendada en el tratamiento de la cistitis no complicada 
causada por enterobacterales productoras de BLEE; en la guía de la sociedad española 
de enfermedades infecciosas y microbiología clínica, incluye a ertapenem como 
alternativa de tratamiento en infecciones causadas por bacterias productoras de BLEE, 
dado que no tiene actividad contra Pseudomonas aeruginosa o Acinetobacter 
baumannii y, por tanto, puede contribuir a reducir la presión que ejercen otros 
carbapenémicos contra estos patógenos. En una guía de infecciones nitra-abdominales 
complicadas de Indonesia, recomienda ertapenem para la terapia empírica en 
infecciones intra-abdominales de bajo riesgo, en otra guía estadounidense, considera a 
ertapenem como opción en pacientes adultos con infección adquirida en la comunidad 
de leve a moderada. En la guía IDSA para infecciones de piel y tejidos blandos, no hay 
una indicación específica de uso para ertapenem, sin embargo, los carbapenémicos en 
general están recomendados como opción de tratamiento en fascitis necrotizante, 
incluida la gangrena de Fournier, y en gangrena gaseosa clostridial. En la guía IDSA de 
neumonía adquirida en la comunidad, no hay una indicación específica de ertapenem.   
 

 En la revisión sistemática de Norgaard y col., los resultados mostraron que los 
carbapenémicos son los antibióticos más comunes utilizados para el tratamiento de 
enterobacterias productoras de BLEE. El éxito clínico y microbiológico fue similar para 
los carbapenémicos del grupo 1 (imipenem, meropenem o doripenem), los 
carbapenémicos del grupo 2 (ertapenem) y los antibióticos no carbapenémicos. Los 
datos de mortalidad fueron contradictorios para los carbapenémicos del grupo 1 en 
comparación con los del grupo 2. La opción de tratamiento más común para las 
infecciones por A. baumannii y P. aeruginosa fue la colistina intravenosa, 
independientemente del sitio de infección. En la revisión sistemática de Ann y col., 
donde se comparó la eficacia y seguridad de ertapenem frente a 
piperacilina/tazobactam para el tratamiento de infecciones complicadas, incluidos 
infecciones intraabdominales complicadas (IAIc), infecciones pélvicas agudas (IPA) e 
infecciones complicadas de la piel y de estructuras de la piel (IPEPc). Ertapenem se 
asoció con un éxito de tratamiento clínico similar con piperacilina/tazobactam para el 
tratamiento de infecciones complicadas (población clínicamente evaluable, 1937 
pacientes, OR: 1,15, IC 95%: 0,89-1,49; en el análisis de población por intención de 
tratar modificada, 2855 pacientes, OR: 1,03, IC 95%: 0,87-1,22). Todos los análisis de 
resultados de eficacia secundarios obtuvieron resultados similares con éxito del 
tratamiento clínico. No se encontraron diferencias en incidencia de eventos adversos 
relacionados con el fármaco entre los grupos de ertapenem y piperacilina/tazobactam. 
 

 Las reacciones adversas más frecuentes fueron trastornos gastrointestinales como 
diarrea, náuseas, vómitos; además, cefalea, complicación en la vena perfundida, 
flebitis/tromboflebitis, erupciones cutáneas, prurito, elevaciones de las transaminasas y 
la fosfatasa alcalina, elevación del recuento de plaquetas. 

 

 Ertapenem cuenta con la autorización de las agencias reguladoras de Canadá, Estados 
Unidos, la EMA y varios países de Europa. En Perú, se cuenta con 04 registros sanitario 
y está aprobado para el tratamiento de infecciones intraabdominales complicadas: 
debido a Escherichia coli, Clostridium clostridioforme, Eubacterium lentum, especies de 
Peptostreptococcus, Bacteroides fragilis, Bacteroides distasonis, Bacteroides ovatus, 
Bacteroides thetaiotaomicron o Bacteroides uniformis; en infecciones complicadas de la 
piel y de la estructura cutánea incluyendo infecciones de pie diabético sin osteomielitis, 
debido a Staphylococcus aureus (solo cepas sensibles a la meticilina), Streptococcus 
agalactiae, Streptococcus pyogenes, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus 
mirabilis, Bacteroides fragilis, especies de Peptostreptococcus, Porphyromonas 
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asaccharolytica, o Provetella bivia. Ertapenem no se ha estudiado en infecciones de pie 
diabético con osteomielitis; en neumonía adquirida en la comunidad debida a 
Streptococcus pneumoniae (solo cepas aisladas sensibles a la penicilina), incluyendo 
casos con bacteremia concurrente, Haemophilus influenzae (solo cepas aisladas 
betalactamasa negativas) o Moraxella catarrhalis; e infecciones del tracto urinario 
complicadas, incluyendo pielonefritis, debido a Escherichia coli, incluyendo casos con 
bacteremia concurrente o Klebsiella pneumoniae; en infecciones pélvicas agudas 
incluyendo, endomiometritis posparto, aborto séptico e infecciones ginecológicas 
posquirúrgicas, debido a Streptococcus agalactiae, Escherichia coli, Bacteroides fragilis, 
Porphyromonas asaccharolytica, especies de Peptostreptococcus, o Prevotella bivia; y 
como profilaxis de la infección del sitio quirúrgico después de una cirugía colorrectal 
electiva, en adultos. Cabe mencionar que, no está incluido en la lista de medicamentos 
esenciales de la OMS en pediatría, ni en la de adultos. 
 

 El Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales cuenta con las siguientes 
alternativas: Meropenem 500 g, Imipenem 500 mg/Cilastatina 500 mg, 
Piperacilina/Tazobactam 4.5 g, Colistina 100mg -150mg, Ceftazidima 1 g y  Ceftriaxona 
1 g. 

 
XV. CONCLUSIÓN 

 
En base a la revisión y análisis de la evidencia científica disponible respecto al 
medicamento ertapenem en pacientes diagnosticados con infecciones causadas por 
patógenos sensibles a ertapenem confirmado por cultivo y antibiograma, el Equipo Técnico 
acuerda NO incluirlo en el Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales 
(PNUME). 
 
 
 
 


