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RESUMEN

consulta por causa infeccionsa tanto en Atencién Primaria como

en los Servicios de Urgencias Hospitalarios (SUH) en los que
suponen el 32,7% de todas las infecciones y el 3,2% de todos los pa-
cientes atendidos, pero estas cifras pueden llegar a alcanzar mas del
doble en los meses de enero y febrero. A pesar de su amplio espec-
tro, que va desde infecciones banales hasta otras que ponen en peli-
gro la vida de los pacientes, el tratamiento debe ser obligatoriamente
empirico ante la imposibilidad de contar con técnicas rapidas de
diagnostico microbioldgico. En este articulo se revisan algunas de las
infecciones respiratorias mas frecuentes, sus organismos causales
mas comunes, sus resistencias a antibidticos y algunas de las estra-
tegias terapéuticas Utiles.

| as infecciones respiratorias son el motivo mas frecuentes de

e R0 Infecciones respiratorias. Antibidticos.

ABSTRACT

Bases for antibiotic therapy selection in airway infections

irway infections are the most frequent cause for consultation be-
Acause of infectious disease both in Primary Health Care and in

the Hospital Emergency Outpatient Clinics, where the represent
32.7% of all infections and 3.2% of the patients attended, although the-
se proportions can increase more than twofold in January and Fe-
bruary. Despite the wide spectrum of clinical situations, which ranges
from banal infections to life-threatening episodes, therapy must needs
be empiric because of the lack of rapid techniques for microbiological
diagnosis. We review some of more frequent airway infections, their
more common causative microorganisms, their resistance profile and
some of the useful therapeutic strategies.

(CRANVCRY Airway infections. Antibiotics.

Las infecciones respiratorias son los motivos mas fretro, que va desde infecciones banales hasta otras que ponen
cuentes de consulta por causa infecciosa tanto en Atenci@n peligro la vida de los pacientes, el tratamiento debe ser
Primarid como en los Servicios de Urgencias Hospitalariosobligatoriamente empirico ante la imposibilidad de contar
(SUH), en los que suponen el 32,7% de todas la infeccioneson técnicas rapidas de diagnodstico microbioldgico. La
y el 3,2% de todos los pacientes atendid8sn embargo, eleccion del tratamiento debera realizarse considerando el
estas cifras que representan la media de incidencia puedpnsible microorganismo causal, la creciente aparicion de re-
llegar a alcanzar mas del doble en los meses de enero y feistencias en las especies bacterianas a los antimicrobianos,
brero. Las infecciones atendidas en urgencias se caractel#& aparicion de nuevos agentes antimicrobianos en el merca-
zan por ser, fundamentalmente, adquiridas en la comunidadp y la trascendencia del coste econdmico de dichos proce-
afectando a pacientes de edades comprendidas entre limitess.
muy amplios con un rango muy extenso de situaciones cli- Ademés de su frecuencia, la importancia de las infec-
nicas, que incluyen alteraciones graves de la inmunidad ciones respiratorias radica en su morbimortalidad. Se estima
patologia crdnica susceptible de empeorar ante la superposjte la mortalidad mundial debida a estos procesos supera
cion de una infeccién. A pesar de ser muy amplio su espeéss cincuenta millones de personas al afio, siendo el grupo
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de personas con mas de 70 afios los que sufren una mayor Streptococcus pneumonig@5-25%),Haemophilus in-
mortalidad como consecuencia de estas enfermedades. Huenzae(35-50%) yMoraxella catarrhalis(15-30%) son
los paises desarrollados las infecciones respiratorias son I agentes bacterianos implicados con mayor frecuencia en
responsables de mas del 3% de las muerff@s el caso de la exacerbacion infecciosa del EPOC. Otras bacterias como
Espafia, el envejecimiento de la poblacion hace aumentar &taphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneu-
probabilidad de una elevada prevalencia de infeccion respmoniaey Pseudomonas aeruginossstan presentes en un
ratoria. menor nimero de casos

La faringitis aguda da lugar a un 1 6 2% de consultas La neumonia adquirida en la comunidad (NAC) conti-
en los Servicios de Urgencias, ocasionando, en la mayorf3ia siendo en la actualidad un problema importante de sa-
de los casos de los adultos sanos un cuadro clinico autold, debido sobre todo a su frecuencia, morbi-mortalidad y
mitado que no produce secuelas. La variedad de gérmenégste econdmico. La neumonia es la novena causa de muer-
infecciosos que producen este cuadro es muy elevada, pel®€en Espafia y la primera en los que se refiere a mortalidad
los causantes mas frecuentes son los virus. Entre un 5 y @9r enfermedades infecciodas
15% de los casos estan producidos por el estreptococo del En la mayoria de las series publicadas en los Gltimos 30
grupo A opyogenes. En algunos casos puede ser necesa@$0s,S. pneumoniaeontinda siendo el patégeno identifica-
identificar otros gérmenes causantes de faringitis como pul0 con mayor frecuencia, representando entre el 20 y el
den ser el virus de Epstein-Barr, el gonococo o el VIH. EfP0% de todos los episodios de NAGaemophilus influen-
la mayorfa de los casos se prescriben antibiéticos por jgaeesta presente especialmente en pacientes de edad avan-
presion del paciente o por el miedo del médico a complicaZad@ con diagnéstico de bronquitis cronica. S
ciones tardfas como la fiebre reumatica o la glomerulonefri-  E! Papel que juegan las denominadas "bacterias atipi-
tis aguda. cgs" (My(_:oplasma pneumo_nlae,l Chlamydophila pneumo-

Se define sinusitis como la inflamacion de la mucosa d&1a€: Legionella sppen la etiologia de la NAC es contro-
los senos paranasales. Siempre que se produce existe ad§!t!d0 debido a que su diagnostico depende en gran
mas una inflamacién de la mucosa nasal por contigtidad, |granera d_e las prueba de laboratorio ut|!|zadas asi como de
que da lugar al uso del término rinosinusitis, que tambiéroS Criterios empleados en elibsEn conjunto, y aunque

. - isten importantes variacion n funcion | lo-
es una causa muy comun de consulta en los Servicios & _ste L, porta t,es_ ariaciones €en uncio de la _edad y 1o
. . L qallzamon geogréfica del paciente, estas bacterias pueden
Urgencias. La causa mas frecuente de sinusitis aguda es 1a

. . . D ser la causa del 10-20% de todos los casos de NAC. Los vi-
viral y se resuelve sin tratamiento antibidtico de forma es: L
; : . rus estan involucrados en el 2-16% de los caStaphylo-
pontanea, incluso en muchos de los casos de origen bacte- ) .
. L . . coccus aureuy algunas enterobacteriaceas estan presentes
riano. La sinusitis aguda se define por sintomas que duran . ) .
entre el 1y el 10% de las neumonias. Otros patégenos iden-

. . ) fiicados con menor frecuencia stforaxella catarrhalis,
feccion generalmente secundaria a la obstruccion de los orf; . . — .
eisseria meningitiy Streptococcuslel grupo A".

ficios de drenaje de los senos impidiendo la salida del moco i .
En resumen, los patégenos bacterianos que aparecen

debido a una infeccion del tracto respiratorio. Existe la cre- . . . . . .
. . ) fesp! " ~con mas frecuencia en las infecciones del tracto respiratorio
encia generalizada de que la sinusitis aguda es de orig

] o L Bns. pyogenes, S. pneumoniae, H. influenzdé catarr-
bacteriano lo que conlleva una prescripcion de a1nt|b|ot|co§;lalis

en un 85 a 98% de los casos. Sélo entre el 0,2 y el 2% de
las infecciones de vias altas en los adultos se complican ct
sinusitis bacterianas. La prueba definitiva para el diagndsti
co de la sinusitis bacteriana es la puncién de los senos
donde aislaremos en la mayoria de los c&tesptococcus
pneumoniagy Haemophilus influenzae

La exacerbacion de los enfermos portadores de enfe
medad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) es una caug
frecuente de consulta en los SUH y representa el 2% de I{ Ampicilina/amoxicilina: 59,5%

TABLA 1. Resistencias de H. influenzae® —

Porcentaje de cepas sensibles

urgencias con amplias variaciones estacionales. La exacer| Amoxicilina/clavulanico: 99,2%
bacién de causa infecciosa constituye el 1,5% de las urge Cefaclor: 76,2%
cias atendidas en los servicios de urgencias hospitalarios| —Cefuroxima: 95%
el 13,7% de las infecciones, requiriendo ingreso hospitalg Claritromicina: 74%
rio el 40% de los enfermds En la historia natural de la LI e 100%

bronquitis crénica y de la EPOC la infeccién es causa deg 7 de - influenzae productor de f-lactamasas = 25%
75% de las exacerbaciones que presenta el patiente
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—  TABLA 2. Produccion de 3-lactamasas en — dad, la prevalencia de cepas productoras de betalactamasa es
Moraxella catarrhalis'* del 88,54% en un estudio en el que se analizaron 157 cepas
(Tabla 2).
157 Cepas Antes de 1980, practicamente todos los neumococos aisla-
R-lactamasas (+): 88,54% dos eran sensibles a peniciffné&in embargo en los Ultimos
R-lactamasas (-): 11,46% 20 afios y sobre todo durante la década de los noventa, la pre-
valencia de los neumococos resistentes a penicilina y eritro-

micina ha ido aumentado de forma paulatina y constante en
todo el mundo, con aproximadamente un 35% de cepas resis-

P Ali - 0,
RESISTENCIAS EN PATOGENOS e s sl eeir b 1y 22400 e s cor
RESPIRATORIOS

Espafia es uno de los paises con mayor prevalencia de re-
sistencia a penicilina y macrélidos. Junto con Francia, algunos

» paises del este europeo (Hungria y Eslovaquia), Méjico, Co-
Streptococcus pyogengsetahemolitico del grupo A) es rea, Hong Kong y Estados Unidos son los denominados "pun-

sen5|b.|e a las pemcﬂmas,l pero erll los casos de Lracasgi. q%% calientes" del neumococo resistente. Por el contrario, la
tratamiento con estas o alergia a las mismas se han ut 'Zﬁi'epﬂblica Checa, Alemania y los paises escandinavos tienen

do eritromicina, claritromicina y azitromicina. En la decadaprevalencias de resistencias bajas, a pesar de su proximidad

de los 90 se empezaron a detectar incrementos de resistell; 5,05 casos con paises con prevalencias altas como Hun-

cias a eritromicina en diversos paises como Finlandia, Ingria y Eslovaquia®

glaterra, Suecia, ltalia, Espafia, etc, aunque con incidencia Un 35% de los aislamientos @ pneumoniaeealizados

vanablg. En los uIUmos_ anos se.ha detectado un ?umemé% Espafia, son resistentes a los macrélidos. De estos, més del
progresivo de estas resistencias incluyendo a Espafia dongﬁ%’ tienen una concentracion minima inhibitoria (CMI) de
se haln detectado entre ?I 20y el 40% de cepas res‘iStem‘?%f"mg/I debido al fenotipo de resistencia ML®acrolides
macrolidos de 14 y 15 atomos, probablemente en rel"_"c_',of_:'incosamides and Streptogramin B) predominante en nuestro
con el aumento registrado en el consumo de estos ant'b'o%'al’s y que confiere resistencia de alto nivel a todos los macrd-
cos. lidos®. En la actualidad segun los puntos de corte establecidos

Haemophilus influenzago presenta todavia niveles de re- por la Organizacién para la estandarizacién y consenso global

sistencia excesivamente preocupantes. Desde que en la decagqas tecnologias en sanidad, se consideran sensibles a eritro-

de los setenta sedcomenzoda cbomtjlnlcarr?la apar|C|on| de _Ias Picina y claritromicina aquellos neumococos con una CMI a
meras cepas productoras de betalactarfiéSiasprevalencia estos antibiéticos < 0,25 mg/l (para azitromicina el punto de

de estas cepas ha ido incrementandose hasta quedar estabil'g&-te de sensibilidad es < 0,5 mgllEsto significa que la

alti fi 0 / - . e ,
da durante los u|’t|mos anos en torno .al’25./(segun IQS '€ CMI de un neumococo resistente a macrélidos esta muy por
sultados de los dltimos estudios multicéntricos realizados €0ncima (mas de 100 veces) del punto de corte que define sen-
Espafia (Tabla 1). sibilidad. Por esta razén por mucho que se aumentase la dosis

) Al igual que corH. mf_luenzaela prevalenma de res.|§ten- de los macrélidos no se conseguiria superar las resistencias en
cia deMoraxella catarrhalisno es motivo de preocupacion en heumococs

la actualidad, exceptuando la resistencia a aquellos antibidti- En el caso de la amoxicilina, el punto de corte que define
cos inestables a la accién de las betalactamasas (pemcmn@énsibilidad para & pneumon’iaes de 2 mg/l, siendo la

sin asociar a un inhibidor de la betalactamasa). En la aCtualtMl para casi el cien por cien de las cepas resistentes de 4 y

8 mg/I®. La presencia de cepas con CMI de 16 mg/l es anec-
dética, probablemente porque el coste biolégico asociado a la
gran cantidad de mutaciones necesarias para conseguir este
nivel de resistencia debe ser un factor limitante para la dise-
Porcentaje de cepas sensibles minacién de las mism#&%. Por lo tanto debe esperarse que el
aumento en la dosis de amoxicilina conseguird concentracio-

—  TABLA 3. Resistencias de S. pneumoniae® —

o . o n
ie"'c'_“r_‘lfa' - 2320;” (:(;06/’3 nes plasmaticas capaces de ofrecer cobertura frente a las ce-
+ g . .
moxiciing = clavtianico 6% (3,8%) pas resistentes con CMI de 4 y 8 mg/l, o dicho de otro modo,
Cefaclor: 33,7% (57,6%)* de dosis d icili 41 . .
Eriromicing: 63,0% (36,19 un aumento de dosis de amoxicilina superara las resistencias
”. o ' ' del neumococéa
Azitromicina: 64,6% (34,7%)*

En funcion del tipo de antibidtico, hay una serie de para-
metros farmacocinéticos/farmacodinamicos (FC/FD) que se
correlacionan con la eficacia bacteriol6gica y clinica, y que

* Porcentaje de alta resistencia
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pueden utilizarse para seleccionar antibiéticos y pautas poseen los responsables de la diferencia en el perfil de libera-
l6gicas con la maxima capacidad de erradicacion y el minimoion de la amoxicilina de esta capa. Para conseguir estas do-
potencial para desarrollar resistentias sis de amoxicilina/acido clavulanico (2000/125 mg) se admi-
En los antibidticos tiempo-dependientes (penicilinas, cenistran dos comprimidos idénticos de 1000/62,5 mg cada
falosporinas, eritromicina, claritromicina) el pardmetrouno.
FC/FD que mejor se correlaciona con la eficacia terapéutica Con la nueva formulacién de amoxicilina/clavulanico,
es el tiempo en que la concentracion del antibiético permand-000/62,5 mg de liberacién prolongada, se consiguen las ma-
ce por encima de la CMI del microorganismo entre dos doyores concentraciones de amoxicilina mantenidas a lo largo
sig”® Datos procedentes de estudios realizados tanto en armel tiempo en comparacién a las conseguidas por las formu-
males como en humanos confirman que este tiempo debe daciones convencionales de amoxicilina/clavulénico, y produ-
de un 40% para penicilinas y de un 40-50% para cefalosporéen una mayor cobertura frente a neumococo, incluyendo el
nas y macroéliddd® En este grupo solo la amoxicilina a do- neumococo resistente a peniciffnda nueva formulacion
sis altas, asociado o no a &cido clavulanico consigue tiempa@®nsigue concentraciones superiores a 4 y 8 mg/l durante el
adecuados frente al 90% de los neumococos aislados en E8% y el 35% del intervalo de dosis, respectivaniéide
pafia. En lo que se refiereHa influenzae, Unicamente amo- que le convierte en el betalactdmico oral con mayor cobertu-
xicilina /clavulanico y cefixima son capaces de alcanzara frente aS. pneumoniaen particular y frente a patdgenos
tiempos superiores al 40% de intervalo de dosis frente akspiratorios en general. Asi esta formulacién mejora la efi-
90% de las cepds cacia frente a neumococo con respecto a las formulaciones
El pardmetro farmacodinanico que predice eficacia teraeonvencionales administradas cada 8 horas, consiguiendo co-
péutica en el caso de la azitromicina, telitromicina y fluorqui-bertura frente a cepas consideradas actualmente no sensibles
nolonas es el cociente resultante de dividir el area bajo la cua amoxicilina (CMI=4 mg/F. Esta mejora farmacocinética
va del antibiético por la CMI del microorganismo. Diferentesunida a los datos procedentes de modelos animales y de en-
estudios realizados en animales y en humanos con fluorquinsayos clinicos realizados con la nueva formulacion ha llevado
lonas han demostrado que los valores del cociente area bajodda Agencia Espafiola del Medicamento a la aprobacién de
curva de 24 horas/CMI que predicen la eficacia terapéuticauevos puntos de corte para amoxicilina/acido clavulénico
son aquellos superiores a 25-30 en el caso del neumococol@00/62,5 mg en relacion a los ya existentes para las formu-
superiores a 100-125 en el caso de bacilos gramneg&tivos laciones convencionales del mismo farmaco. Teniendo en
Solamente las nuevas fluorquinolonas conseguirian valoremienta que las cepas de neumococo resistentes a amoxicilina
del cociente del area bajo la curva/CMI adecuados Para tienen unos valores de CMIs de 4y 8 mg/l y que la presencia
pneumoniagy H. influenzae. Telitromicina alcanzaria buenosde cepas con CMI de 16 mg es anecddética, amoxicilina/acido
valores paréS. pneumonia@ero no pardd. influenzaemien-  clavulanico 1000/62,5 mg cubre la practica totalidad de los
tras que azitromicina no conseguiria valores adecuados pan@umococos aislados en nuestro pais, lo que le convierte en
ninguno de los dés el betalactdmico oral con mayor cobertura fren®. gneu-
Aunque el aumento en los niveles de resistencia a penicinoniaeen particular y frente a patdgenos respiratorios en ge-
lina afecta en mayor o menor medida a todosBkectami-  nerat®.
cos, la manera en que se afectan es diferente. Las aminopeni-
cilinas (amoxicilina) se afectan en menor grado que las
cefalosporinas orales, como por ejemplo el cefaclor, al mendtMPLICACION CLiNICA DE LAS
en términos de prevalencia de resistéfittia RESISTENCIAS
En el afio en curso ha aparecido una nueva formulacion
de la combinacion amoxicilina/clavulanico que permite la ad-  E| analisis combinado de los datos procedentes de nueve
ministracion del medicamento cada 12 horas. Dosis de am@nsayos clinicos (cuatro en neumonia adquirida en la comuni-
xicilina, 1000 mg con 62,5 mg de acido clavulanico consi-dad, dos en exacerbacion aguda de bronquitis crénica y tres
guen concentraciones mas elevadas de amoxicilina a lo largg sinusitis aguda) en los que se incluyeron 5.531 pacientes
del tiempo gracias a su tecnologia de liberacion prolongadaa demostrado que amoxicilina/acido clavulanico 1000/62,5
Cada comprimido contiene una primera capa de 562,5 mg dfig administrado cada 12 h consigue una elevada tasa de res-
amoxicilina trihidrato similar a la presente en las fOfmU|aCiO-puesta bacteri0|égica y clinica en pacientes infectado$ por
nes convencionales de amoxicilina/acido clavulanico juntgyneumoniagesistente a penicilina y/o macrélidoDe los
con 62,5 mg de clavulanato de potasio, con la que se consiueve ensayos clinicos seis fueron aleatorizados, doble ciego
guen rapidamente concentraciones altas de amoxicilina. L comparativos y tres no comparativos (dos en sintesis bacte-
segunda capa (capa de liberacion prolongada) contiene 437%ana aguda y uno en neumonia adquirida en la comunidad).
mg de amoxicilina en forma de amoxicilina de sodio cristali- | a eficacia bacteriolégica de amoxicilina/acido clavulani-
na y dos excipientes, la goma xantan y el acido citrico, queo 1000/62,5 mg en pacientes infectados por neumococo no
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sensible a penicilina (CMI = 0,12 mg/l) fue del 97,9% cidén se traduce en una buena eficacia clinica. Sin embargo, la
(95/97). Cuando Unicamente se tienen en cuenta las cepas aavada resolucién espontanea que se produce en la infeccién
alta resistencia a penicilina (CMI = 2 mg/l) la eficacia bacte-respiratoria puede enmascarar las verdaderas diferencias en la
riolégica de la nueva formulacién fue del 98,2% (55/56), in-efectividad bacteriolégica entre antibiéticos. De este modo,
cluyendo cepas con CMI a amoxicilina de 4 y 8 thdlluan-  antibi6ticos con pobre eficacia bacteriolégica pueden parecer
do Unicamente se tienen en cuenta las cepas con altiesde un punto de vista clinico casi tan buenos como otros
resistencia a penicilina (CMI = 2 mg/l) la eficacia bacteriolé- antibiéticos con mayor eficacia. Esto es lo que se conoce co-
gica de la nueva formulacion fue del 98,2% (55/56), incluyenmo el "Fendmeno Pollyana”, en honor a esa nifia a la cual to-
do cepas con CMI a amoxicilina de 4 y 8 mg/l. En cuanto a lalo le parecia bien. Este fendmeno indica que cuando la erra-
eficacia clinica, amoxicilina/acido clavulanico 1000/62,5 mgdicacion bacteriana es del 100% en la otitis media, la curacion
consiguié una tasa de éxito clinico en pacientes infectados patinica también sera elevada (89%), y no del 100%, debido a
neumococo resistente a penicilina (CMI= 2 mg/l) del 98,2%los casos de etiologia no bacteriana que no se han resuelto
(55/56), y lo que es mas importante, una tasa de éxito cliniccompletamente. Sin embargo, cuando la erradicacion bacteria-
en pacientes infectados por neumococo resistente a amoxicilia es baja (27%), la curacion clinica sigue siendo adn bastan-
na (CMls de amoxicilina de 4 y 8 mg/l) del 95,4% (21¥22)  te buena (74%). Asi pues, una distincion entre farmacos anti-
microbianos "buenos" y "malos" basada Unicamente en el

3 ) resultado clinico requeriria ensayos clinicos extraordinaria-
PRESCRIPCION ANTIBIOTICA EN LOS mente amplios. Sin embargo, estas diferencias aparentemente

SERVICIOS DE URGENCIAS irrelevantes en pequefias series, cuando se trasladan a grandes

poblaciones, pueden desembocar en consecuencias graves e
La prescripcién de antibidticos es una de las decisionenportantes como son el aumento de la morbilidad y una ma-
no por habitual mas delicadas que tiene que tomar el médigmr seleccion y diseminacion de resistencias. A pesar del im-
de los Servicios de Urgencias. Al prescribir un antimicrobiangortante aumento acaecido en los dltimos 15-20 afios en la
en Urgencias hay que tener en cuenta algunas premisas conpeevalencia de resistencia 8e pneumonia@ varios antimi-
1°. Los posibles microorganismos causantes de la infeccidmyobianos utilizados habitualmente en el tratamiento de la in-
2° Los patrones locales de resistencia del microorganismosfeccion respiratoria, los resultados procedentes de los ensayos
microorganismos mas frecuentes, 3°. Las caracteristicas delinicos y de la practica clinica diaria no sugieren en muchas
paciente (comorbilidad, contraindicaciones, historial alérgicopcasiones el impacto y la repercusion de dichas resistencias
edad, etc). 4° Utilizacién de antibidticos con buena capacidaen el resultado clinico. En el caso de los ensayos clinicos esto
de erradicacion bacteriana, seguridad y experiencia en su ugmede explicarse por diferentes razones, entre las que estaria
50, Utilizacion de antibiéticos con pauta posolégica cémodda elevada resolucién espontanea de estas infecciones inde-
con via de administraciéon mas sencilla que facilite el cumplipendientemente del tratamiento que se administre, la realiza-
miento del tratamiento y coste del mismo. cion de estos estudios en zonas con baja prevalencia de resis-
Si analizamos los patrones locales de resistencias, podtencia’, la no inclusion de pacientes con sospecha de
mos dividir a los antimicrobianos en tres grupos en funciéninfeccion por microorganismos resistentes asi como la no in-
de la prevalencia de resistencia de neumococo. Un primalusién de pacientes con infecciones grévé el caso de la
grupo estaria formado por aquellos antimicrobianos con prepractica clinica diaria influiria el hecho de que la mayor parte
valencia de resistencia en torno al 1% (amoxicilina/clavulanide las infecciones respiratorias adquiridas en la comunidad
co 1000/62,5 mg, las nuevas fluoroquinolonas respiratorias yon de caracter leve o moderado, lo que favorece la resolu-
telitromicina). El segundo grupo estaria formado por amoxicicién espontanea, asi como la ausencia habitual de diagnéstico
lina + acido clavulénico, a dosis convencionales, con prevaetiolégico que llevaria a tratar con antibiéticos, infecciones
lencias de resistencia en torno al 5-10%. Finalmente habria wirales con buena evolucién clinica y baja frecuencia de com-
tercer grupo, en el que las tasas de resistencia superarianpéitaciones. Ademas hay que tener presente que incluso en
35%, en el cual se encontrarian todos los macrélidos y la magquellos casos en los que el tratamiento fracasa, es muy dificil
yoria de las cefalosporinas orales. probar que dicho fracaso es debido a la infeccién por una bac-
teria resistenté Clasicamente se ha considerado la erradica-

) ) cion bacteriana como un objetivo secundario de las infeccio-
ERRADICACION VS EFICACIA CLINICA nes del tracto respiratorio, siempre por detras de la eficacia
clinica. La alta tasa de resolucién espontanea de las infeccio-

Hay suficiente evidencia acumulada para poder afirmanes respiratorias adquiridas en la comunidad conlleva que sea
que la erradicacion bacteriana deberia ser el primer objetivmuy dificil apreciar diferencias entre antimicrobianos, aln
del tratamiento antimicrobiano, ya que una Optima erradicacuando éstas existan realmente.
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La erradicacion bacteriana en la infeccidn respiratorigpersistencia de la bacteria en el lugar de la infeccion. Sin em-
conlleva mayor eficacia clinica, resolucion méas rapida de sirbargo esto es muy dificil de documentar en infecciones del
tomas, disminucién de las recaidas y menor seleccion y diséracto respiratorio inferior como la neumonia y la EBABC,
minacién de resistencias. El fracaso en la erradicacion bactdebido a que si bien la persistencia de la bacteria en muestras
riana también puede agravar la seleccién de clones resistentespiratorias es sugestivo de fracaso bacteriolégico, también
y la posterior diseminacién de estos en una poblacion. Si npuede deberse a la contaminacién de la muestra en la orofa-
se consigue la erradicacion del agente etiolégico, los clonainge y en la boca. Unicamente la persistencia de la bacteria
resistentes asumiran el proceso de recolonizacion de las men muestras potencialmente estériles como la sangre, el liqui-
cosas después de finalizado el tratamiento, lo que aumentada pleural y algunas muestras respiratorias (obtenidas por
el nimero de poblaciones resistentes en el individuo favoresjemplo por puncion transtoracica aspirativa o cepillo bron-
ciendo de esta manera la transmision de clones resistentes ajldal protegido) serian pruebas inequivocas de fracaso del
poblacion. tratamiento.

Existen estudios que muestran la influencia de la erra- Aunque la documentacion de fracasos terapéuticos debi-
dicacién bacteriana en la resolucion clinica en pacientedos a resistencia de la cepa infectante entrafia una gran difi-
con exacerbacién bacteriana aguda de bronquitis créniceultad, en los Gltimos afios han aparecido en la literatura casos
(EBABC). En una revision de 12 estudios realizados en pay estudios que confirman la importancia de las resistencias en
cientes con diagndéstico de EBABC se observé una estrecha resultado clinico.
correlacion entre las tasa de fracaso en la erradicacion y la Los macrélidos son el grupo de antimicrobianos de los
tasa de fracaso clinico (r = 0,91), apoyando este hecho ke se han comunicado mas casos de fracasos asociados a re-
teoria de que la erradicacion microbioldgica es determinarsistencia antibiética. En todos ellos se describe la persistencia
te en el resultado clinico, o dicho de otra manera, el fracade cultivos positivos de neumococo resistente a eritromicina
so en la erradicacién predice fracaso clinico, siendo estan sangre o en otras muestras estériles tanto en nifios como en
fracasos més frecuentes cuando se utilizan antimicrobian@gultos tratados con macrolidos de 14 (eritromicina, claritro-
poco activos con altas prevalencias de resistencia o antiminicina), 15 (azitromicina) y 16 dtomos (josamiciffa)
crobianos que desarrollan resistencia durante el tratamien-
to.

. La grradmamon bacteriana en la EBABC Famblen “eneCOMODIDAD Y CUMPLIMIENTO
influencia sobre los resultados a largo plazo, disminuyendo Ia
tasa de recaidas cuando se alcanza la erradicacion baéteriana - . G

El fracaso terapéutico de un tratamiento antibiotico puede

Adams y col¥ llevaron a cabo un estudio para evaluar los . . .
- . - ser el resultado de una serie de factores, aislados o en combi-
factores predictivos de recurrencias en pacientes con exacer- .. . .
. : nacion, entre los que se encontrarian la eleccién correcta de
baciones aguda de EPOC. Para ello revisaron de forma retros- " = " ", - L .
. o e . ._un antimicrobiano en funcion de la susceptibilidad del patdge-
pectiva las historias clinicas de todos los pacientes con dla%- - - . .
o L 0, la administracion de la dosis adecuada del mismo y el
nostico al alta de EPOC o bronquitis.

. , . cumplimiento en la toma del farmédto
Algunos pacientes con EPOC estan colonizados por bac- .
Uno de los mayores factores que influyen sobre el cum-

terias en sus vias inferiores. Esta colonizacion suele ser debi-

. . . A ) cplimiento del tratamiento antibiético es la frecuencia de dosis.
da a microorganismos potencialmente patdégenos en bajas cdp- . -
menos dosis, mayor cumplimiento, aunque hay que tener

centraciones. En determinadas circunstancias estos patégenos L . L
cuenta que esta disminucion no es lineal. En una revision

. . o : n

ueden proliferar y producir una reaccién inflamatoria en eF . . .

P . P y prog -, . de mas de 100 estudios, Greenberg y cols. vieron que la tasa
huésped. Cuando esta inflamacion sobrepasa un dintel det

ef- - g o
. . L L e cumplimiento fue del 73% para farmacos administrados
minado aparecen los sintomas de agudizacion. Al iniciar trata- . . . .
. - . - . . _una vez al dia, del 70% para los de dos administraciones dia-
miento antimicrobiano (AB) la concentracion bacteriana dis- . - .
. . . . . rias, del 52% para los administrados tres veces al dia y del
minuye y al descender por debajo del dintel clinico

. . A - 42% para los de cuatro administraciones diarias. No hubo di-
desapareceran los sintomas de agudizacion. Al utilizar un an- . o , -
L . X 9 ferencias entre el cumplimiento de farmacos administrados
tibidtico con mayor actividad y rapidez de accion la recupera- o . L
o ANTSRN . .y .-~ una o dos veces diarias, pero si entre estos y los administra-
cion serd mas rapida y el tiempo hasta la proxima agudizacion i
dos un mayor numero de vetes

se prolongaré . . - .
En un estudio realizado en Espafia se encontraron dife-
rencias estadisticamente significativas entre la tasa de cum-
. plimiento en pacientes tratados con antibiéticos administra-
RESISTENCIAS Y FRACASO CLINICO dos 1 6 2 veces al dia de aquellos tratados con antibiticos
administrados 3 0 més veces (52,4% vs 20,5%; p = 0,0019).

El mejor indicador del fracaso de un antibidtico es laLas principales razones que llevaron a los pacientes al in-
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cumplimiento fueron: el 54,5% por mejoria, el 25,3% por ol-deberian ser la primera consideracién sélo cuando no existan
vido, el 6,7% por efectos secundarios y el 13,5% restante paliferencias en los resultados terapéuticos entre los diferentes
otros motivos agentes antimicrobianos, cuando el potencial de seleccién de

En conclusién, lo ideal es la prescripcion de farmacos efiresistencias fuera exactamente el mismo y cuando la inciden-
caces, seguros, comodos y baratos. El precio y la comodidaih de efectos adversos fuera similar.
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