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Objetivo. Conocer la importancia de la cobertura antimi-
crobiana y de las resistencias bacterianas, asi como su rela-
cion con otros parametros terapéuticos, a la hora de elegir
un tratamiento antimicrobiano en pacientes pediatricos.

Material y métodos. Estudio obsevacional transversal,
enmarcado en el Proyecto MUSA (Mejora del Uso de los An-
timicrobianos) en la atencion primaria de salud, realizado
mediante entrevista personal a 210 pediatras, seleccionados
de forma aleatoria, con representatividad a nivel nacional.
Esta muestra fue extraida de otra mayor (855 médicos), que
representaba a la practica totalidad de médicos responsables
de la prescripcion de antimicrobianos en el ambito extrahos-
pitalario (error muestral del 3,3% para un margen de con-
fianza del 95% y un grado de dispersion de respuesta maxi-
mo: p=q="50).

Los resultados del estudio en pediatria se sometieron a un
analisis comparativo con los obtenidos con un estudio de las
mismas caracteristicas realizado 10 afios atras y con los re-
sultados globales del estudio general.

El cuestionario utilizado en la entrevista tenia dos partes
claramente diferenciadas: en la primera de ellas, se trataba
de preguntas abiertas con objeto de conseguir respuestas es-
pontaneas de los participantes; la sequnda parte, contenia
cuestiones con respuestas sugeridas.

Resultados. La eficacia clinica es el aspecto mas valorado
de forma espontanea por los pediatras espafoles a la hora de
elegir un antimicrobiano; a la eficacia, le siguen la toleran-
cia/seguridad y la posologia. La cobertura antimicrobiana es
citada por uno de cada 4-5 pediatras participantes en el es-
tudio (21,9%), mientras que las resistencias bacterianas solo
son citadas por el 3,8%.

A nivel sugerido, la eficacia clinica sigue siendo el parame-
tro mas valorado, identificindola en 7 de cada 10 entrevista-
dos con la erradicacion bacteriana. En este caso, la cobertura
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antimicrobiana es el siguiente parametro en importancia,
apareciendo como sinénimo de «actividad frente a microor-
ganismos especificos» en 2 de cada 3 casos.

En relacion a su propia evaluacion, 3 de cada 4 pediatras
dicen tener en cuenta «muchon» las resistencias bacterianas,
las cuales se entienden fundamentalmente como «tasa glo-
bal» para 5-6 de cada 10 entrevistados, si bien a 4 de cada 10
lo que mas les preocupa es la resistencia mostrada por el neu-
mococo. Esta importancia dada a las resistencias bacterianas
en la sequnda parte del estudio contrasta con la relativa bajo
consideracion mostrada cuando se compara con otros para-
metros y se plantea la valoracion de forma espontanea.

En relacion al estudio realizado en el aio 97 (Proyecto
Urano), se observa que la eficacia clinica ha sustituido a la
tolerancia/seguridad como principal parametro a tener en
cuenta, seguramente como consecuencia de una mayor ex-
periencia y confianza con los antimicrobianos que hoy cons-
tituyen la mayoria de las prescripciones antibioticas en pe-
diatria. Por su parte, las resistencias bacterianas siguen
ocupando un lugar muy relegado en la estimacion esponta-
nea del pediatra, hecho que es compartido con la mayoria de
colectivos participantes en el estudio general. Los demas pa-
rametros se mantienen de forma parecida.

Conclusion. Es necesario enfatizar acerca de la importan-
cia de las resistencias bacterianas en el uso racional de anti-
microbianos en el paciente pediatrico. Conforme se ha ido
mejorando el perfil de tolerancia de los antimicrobianos en
los ultimos 10 anos, la eficacia clinica, entendida como
«erradicacion bacteriana», ha pasado a ser el parametro mas
determinante a la hora de elegir antimicrobianos.
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Importance of the antimicrobial spectrum and
the bacterial resistances in the antibiotic choice
for the treatment of pediatric patients with
comunitary infections

Objective. This study aimed to know the importance
of the antimicrobial spectrum and the bacterial resis-
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tances for the antibiotic choice in the extrahospitalary
pediatric area, at the same time that establish the rela-
tionship with others therapeutics parameters.

Material and methods. Cross-sectional, observational
study within the MUSA (Improvement of Use of Antimi-
crobial Agents in Primary Health Care) Project made by
personal interview of 210 pediatrician doctors randomly
selected with national represantitivity. This target is in-
cluded in a bigger universe (855 doctors) representative
of the most doctors responsible of the antibiotic pre-
scriptions in the extrahospitalary area (sample error of
the 3,3% for a 95% confidence interval and maximum
response dispersion: p=q=50).

The results of the pediatric study were subjected to a
comparative analysis with the results of a similar study
made ten years ago and with the global results of the
general study.

The questionnaire used for the interview had two
crearly differenced parts: in the first part, the questions
were open with the objective to get spontanious answers
from the participants; the second part had questions with
suggested answers.

Results. Clinical efficacy is the most spontaneously
valored issue by the spanish pediatricians when it comes
to choosing an antimicrobial agent; efficacy is followed
by tolerance/safety and posology. Antimicrobial spec-
trum is mentioned by one out of 4-5 pediatricians that
have participated in the study (21,9%), while the bacter-
ial resistances are only mentioned by a 3,89%.

In a suggested level, clinical efficacy is still the most
valued parameter, being identified by 7 out of 10 inter-
viewed with the bacterial eradication. In this case, the
antimicrobial spectrum is the following parameter on
significance, appearing as a synonym of «activity
against specific microorganisms» in 2 out of 3 cases.

In relation to his own evaluation, 3 out of 4 pediatri-
cians say they take «a lot» the bacterial resistences into
consideration, who are mostly understood as «global
rate» for 5-6 out of 10 interviewed, whether the re-
sistence showed by the neumococo is what worried the
most to 4 out of 10 of them.

This importance given to the bacterial resistences at
the second part of the study contrasts with the low con-
sideration showed when it is compared eith other para-
meters and the valoration is treated in a spontaneous
way.

In relation to a similar study realized on 1997 (Urano
Proyect), we observe that clinical efficacy has replaced
tolerance/safety as a parameter to bear in mind, proba-
bly as a consequence of more experience and confidence
with the most important antimicrobial agents in the an-
tibiotic prescriptions in podiatry.

On the other hand, the bacterial resistences still being
left out on the pediatricians spontaneous consideration,
a fact that is shared with the mayority of the collectives
participating on the general study. The rest of the para-
meters stay in a similar way.

Conclusions. Is necessary to emphasize at the impor-
tance of bacterial resistences in the antimicrobials
rational use on the pediatric patient. As the antimicro-
bial tolerance profile has been improving in the last ten
years, clinical efficacy, understood as «bacterial eradica-
tion» has became the most determinating parameter
when choosing antimicrobial agents.

Key words:
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INTRODUCCION

El desarrollo de los antibioticos, junto a las vacunas y las
drasticas mejoras en las condiciones higiénicas de la pobla-
cion, han contribuido decisivamente en la extraordinaria re-
duccion de la mortalidad infantil, que paso a lo largo del si-
glo xx del 50% al 1% en los paises desarrollados’. Las
infecciones han dejado de ser la principal causa de muerte
en la poblacion infantil, habiéndose sustituido por otros
procesos no transmisibles, entre los que se deben destacar
los accidentes?.

Por otra parte, los antibioticos han tenido un papel fun-
damental en el desarrollo de la Pediatria moderna, la cual
ha dejado de ser «la patologia en el nifio» para convertirse
en aquella parte de la Medicina que se ocupa integramente
del binomio salud-enfermedad en la infancia, es decir, en la
actualidad, la Pediatria estudia al nifio en su totalidad: sa-
no, enfermo, miembro de una comunidad y ser en creci-
miento.

La dimension médica y social de las enfermedades infec-
ciosas en el nifio y, de ahi, la imperiosa necesidad de su ade-
cuado tratamiento, pueden resumirse en el hecho de que
representan el 50%-75% de las consultas de Pediatria, son
los motivos de atencién en los Servicios de Urgencia en 2 de
cada 3 pacientes pediatricos, constituyen la mayor demanda
de atencion domiciliaria de los pacientes pediatricos y re-
presentan el principal motivo de absentismo escolar*5. Ade-
mas, la incidencia de infecciones en los nifios es dos o mas
veces superior a la de la poblacion adulta (4-8 episodios/afio
frente a 1-2 episodios/afio) y la inmensa mayoria de la po-
blacion infantil recibe algun tratamiento antibidtico a lo
largo del afo*S.

La antibioterapia infantil constituye uno de los capitulos
mas relevantes de la farmacologia pediatrica y, como ella, es
todavia una auténtica desconocida entre las diferentes ra-
mas de la Pediatria por su escaso desarrollo y por la consi-
deracion muchas veces del nifio como «un adulto en minia-
tura»®. No obstante, la cara janica de su empleo muestra
que, junto a los enormes logros conseguidos en el aumento
de la esperanza de vida y la reduccion del sufrimiento in-
fantil, se ha producido un importante desarrollo de las resis-
tencias bacterianas, como consecuencia de un uso inade-
cuado, que tiene en el llamado «circulo vicioso de la
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antibioterapia»: incumplimiento-almacenamiento-autome-
dicacion, asi como en la sobreutilizacion de antimicrobianos
en procesos infecciosos de origen virico, algunas de sus cau-
sas principales. Todo ello se traduce, en ocasiones, en la
consiguiente reduccion de la eficiencia terapéutica de algu-
nos tratamientos’?.

La poblacion infantil representa 1 de cada 4-5 de las per-
sonas que toman antibioticos, estimandose que 2 de cada
3 nifos recibe antibioticos al cabo del afio y que 5 de ca-
da 100 nifios se encuentran diariamente bajo tratamiento
antibiotico. La poblacion infantil consume 1/4 parte de los
antibioticos empleados en la atencion primaria de salud y
utiliza 2,5 veces mas antibioticos que la poblacion adulta*.
La frecuencia de uso de antimicrobianos es inversamente
proporcional a la edad, siendo los mas pequefios los que
presentan un mayor consumo®,

La amplia utilizacion de antimicrobianos en nuestro me-
dio puede estar motivada por la actitud mas pragmatica y
confiada de los espafoles, asi como por la consideracion
generalizada de los antibidticos como productos eficaces y
seguros, lo que repercute en la amplia medicalizacion ge-
neral y en la necesidad urgente de los padres de curar a sus
hijos®0,

A pesar de sus limitaciones, los estudios observacionales
han hecho importantes contribuciones no solo al conoci-
miento de las causas de las enfermedades, sino también a la
mejora de la calidad de los tratamientos'. En el ambito de
las enfermedades infecciosas y de la terapéutica antimicro-
biana, los estudios que vienen realizando desde hace mas de
10 afos diferentes grupos de trabajo, bajo el auspicio de la
Sociedad Espafiola de Quimioterapia (SEQ), han posibilitado
conocer muy de cerca la realidad sociosanitaria del consu-
mo de antimicrobianos y, a partir de ella, impulsar el uso
racional, razonado y razonable de los mismos®'2. En el am-
bito de la antibioterapia pediatrica, los estudios observacio-
nales permiten identificar aspectos que no se detectan en
los ensayos clinicos, estimar los efectos de determinadas in-
tervenciones y circunstancias que no es posible reproducir
en los mismos y analizar las conductas de los pacientes y los
profesionales sanitarios, relacionandolas con las actitudes
de los mismos y sus sistemas de creencias.

En base a toda la serie de estudios realizados dentro del
Proyecto URANO en los afios anteriores, la SEQ elaboré en el
afo 2002 un informe acerca del uso racional de los antimi-
crobianos en Pediatria®. Ahora, transcurrido mas de un lus-
tro de este documento y mas de una década desde el inicio
de los estudios observacionales'', el Proyecto MUSA (Me-
jora del Uso los Antimicrobianos) trata de analizar la situa-
cion actual y servir de espejo a los estudios anteriores®. El
trabajo que aqui se analiza es uno de los primeros de una
serie de estudios que veran la luz proximamente y que servi-
ran para proyectar nuevos programas de educacion a la po-
blacion y de formacion continuada a los profesionales sani-
tarios. En él se abordan dos de los principales criterios

microbioldgicos a tener en cuenta a la hora de elegir un an-
timicrobiano: la cobertura o espectro antibacteriano y las
resistencias bacterianas, al tiempo que se analiza la erradi-
cacion bacteriologica como parametro fundamental de la
eficacia terapéutica de los antimicrobianos.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo transversal mediante entrevista tele-
fonica, seguin un cuestionario estructurado realizado con
una muestra aleatoria de pediatras, que guarda relacion
con la distribucion poblacional y el colectivo médico de la
especialidad, estando representado tanto el area rural como
la urbana. Aunque los datos solo tienen significacion esta-
distica a nivel nacional, practicamente estan representadas
todas las Comunidades Auténomas. Los cuestionarios fue-
ron cumplimentados en el 56,2% por hombres y el 43,8%
por mujeres, siendo el tiempo medio de ejercicio profesional
de 14,2 afos (2-28 afios).

El trabajo se efectud durante los meses de noviembre y
diciembre del afio 2006, y la labor de campo fue realizada
por personal experimentado en este tipo de estudios perte-
neciente a una empresa especializada en investigacion del
mercado farmacéutico.

La muestra incluy6 210 pediatras y fue extraida de otra
mayor (855 médicos), que representaba a la totalidad de
médicos responsables de la prescripcion extrahospitalaria
de antimicrobianos (significacion estadistica del +/-3,3%
para una confianza del 95%). Los criterios de inclusion en la
muestra fueron: ser pediatra y estar en ejercicio en un Centro
de Salud, consultas externas hospitalarias, Servicio de Urgen-
cia y consulta privada, mientras que los criterios de exclusion
en la muestra fueron la negativa a responder al cuestionario.

Para la recopilacion de la informacion se confeccion6 un
protocolo de recogida de datos en forma de cuestionario
estructurado que se divide en las siguientes secciones:

* Cuestionario filtro, que recoge las siguientes variables:
especialidad médica, afios de experiencia en la profesion y
lugar de trabajo y tipo de ejercicio profesional.

e Cuestionario para el estudio de conocimientos, creen-
cias y actitudes de los pediatras, que engloba 10 variables
distintas, entre las que se encontraban los items objeto del
presente analisis:

- Caracteristicas mas importantes a la hora de elegir un
antibiotico y evaluacion de los principales parametros
por los pediatras.

- Evaluacidn de las resistencias bacterianas.

El cuestionario final se sometio a un test de calidad en el
6,7% de los entrevistados.
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Los resultados se sometieron a un andlisis comparativo
con los obtenidos en un estudio de las mismas caracteristi-
cas realizado 10 afios atras con los resultados globales del
estudio general.

RESULTADOS

La valoracion se realizo a partir de dos cuestiones distin-
tas: una primera, de respuesta multiple y espontanea acerca
de los parametros mas importantes a tener en cuenta a la
hora de elegir un antimicrobiano; la sequnda, de respuesta
sugerida sobre los cuatro aspectos principales sobre los que
se apoya la terapéutica antimicrobiana: clinicos (eficacia,
tolerancia/efectos secundarios), microbioldgicos (cobertura
0 espectro antimicrobiano y resistencias bacterianas), far-
macoldgicos (pauta posoldgica) y farmacoeconomicos (pre-
cio), se analiza desde la ponderacion de la respuesta dada (1
al 6) por los diferentes médicos entrevistados.

En relacion a los principales criterios de eleccion que se
dicen tener en cuenta, existe una gran dispersion de res-
puestas, las cuales se pueden dividir en tres bloques distin-
tos: un primer grupo de parametros en el que se situa la efi-
cacia clinica, la tolerancia clinica/efectos secundarios y la
pauta posoldgica; un segundo grupo de factores importan-
tes representados por el espectro antibacteriano, el precio
del tratamiento y la via de administracion; finalmente un
tercer grupo, en el que se incluyen las resistencias bacteria-
nas y otros aspectos, como la rapidez de accion, el «estar in-
dicadon, la experiencia de uso y el buen sabor. Analicemos
con detalle cada uno de ellos.

La eficacia clinica es el aspecto mas valorado por los pe-
diatras, siendo mencionado por practicamente el 55% de
los médicos participantes, porcentaje que se situa por deba-
jo de la media general (62,2%) y de la de los médicos gene-
rales y de familia (68,4%). La tolerancia/sequridad es men-
cionada por 43,8% de los pediatras, porcentaje muy por
encima del general (31,6%) y del de los médicos generales y
de familia (23,8%). En cuanto a la posologia practicamente
es mencionada por 1 de cada 3 pediatras, porcentaje ligera-
mente por encima del general y del mostrado por los médi-
cos generales y de familia (alrededor del 30 %).

El espectro o cobertura antimicrobiana es citado por
1 de cada 4-5 pediatras (21,9%), siendo esta respuesta algo
superior a la dada a nivel general (18,2%) o por parte de los
médicos generales y de familia (15,19%). El siguiente para-
metro en importancia para los pediatras es el precio (17,1%
de las respuestas frente al 13,8% a nivel general y el 11,1%
a nivel de los médicos generales y de familia). A continua-
cion se situa la via de administracion, con un porcentaje de
respuesta del 13,8%, similar al del colectivo general y el
de médicos generales y de familia (15,3% y 14,0 % respecti-
vamente). El sabor agradable es mencionado por 1 de cada
10 pediatras entrevistados y éste es un rasgo diferencial, ya
que apenas aparece en el resto de colectivos.

Otras citaciones que merecen destacarse son: «estar indi-
cador (7,1%), las resistencias bacterianas (3,8%), rapidez de
accion (2,9%) y experiencia de uso (2,4%) como principales
respuestas. En el caso de las resistencias bacterianas, el por-
centaje de citaciones se situan practicamente a la mitad del
colectivo global (7,7%) y del de los médicos generales y de
familia (7,19%).

En relacion al estudio del afio 97, se observa que la efica-
cia clinica ha sustituido a la tolerancia/sequridad como
principal parametro a tener en cuenta, sequramente co-
mo consecuencia de una mayor experiencia y confianza con
los antimicrobianos que hoy constituyen la mayoria de las
prescripciones antibidticas. Por su parte, las resistencias
bacterianas siguen ocupando un lugar muy relegado en la
estimacion espontanea del pediatra, hecho que es comparti-
do con el resto de colectivos participante en el estudio ge-
neral, excepto los médicos de urgencia y geriatras. Los de-
mas parametros se mantienen de forma parecida.

En cuanto a la parte del estudio realizada a partir de pre-
guntas con diferentes respuestas sugeridas acerca de los
principales parametros a tener en cuenta a la hora de ins-
taurar un tratamiento antimicrobiano, la valoracion se ha
realizado evaluando los porcentajes de respuesta segun los
valores dados a cada uno de los factores (ponderacion de 1
—valor mas importante— a 6 —valor menos importante—).
Los valores de los distintas especialidades médicas fueron
bastante homogéneos, con la eficacia clinica como parame-
tro mas apreciado y el precio, el que menos, no habiendo di-
ferencias sustanciales entre los pediatras y el resto de colec-
tivos.

Para los pediatras, la eficacia clinica es el aspecto mas
importante para un pediatra, identificandola 7 de cada 10
participantes con la erradicacion bacteriana, mientras que
la fiebre se percibe como el primer parametro sintomatolo-
gico (en un 27,2%)

Cobertura antibiotica es el sequndo pardmetro en impor-
tancia para este colectivo, siendo para 2 de cada 3 entrevis-
tados (699%) sinonimo de la cobertura frente a «microorga-
nismos especificos» y para uno de cada 6 (179%) de la
cobertura para la «mayoria de microorganismos». La especi-
ficidad es mas tenida en cuenta por los pediatras que a nivel
general (58,2%).

La tasa de resistencias bacterianas es clasificado como
tercer factor en importancia para el pediatra, considerando
5-6 de cada 10 entrevistados la «tasa global» de resistencias
como el parametro mas a tener en cuenta, aunque 4 de ca-
da 10 considera las resistencias al neumococo como las mas
determinantes. Estos datos son muy similares a los de los
demas colectivos, excepto para los geriatras que dan mas
importancia a la resistencia del neumococo.

Los efectos secundarios —siguiente factor en importan-
cia— que mas preocupan a los pediatras son los gastrointes-
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tinales (2 de cada 3 y los alérgicos (1 de cada 4). Otro tipo
de efectos secundarios o colaterales quedan muy relegados.
En general, puede decirse que a los pediatras les preocupan
mas los efectos alérgicos (65,7% frente a 48,4%) y menos
los gastrointestinales (25,2% frente a 40,5%).

La pauta posoldgica de una toma al dia es la preferida
por los pediatras, aunque su grado de preferencia se situa
casi 10 puntos por debajo del general (67,1% frente
a 77,7%). En cambio, la pauta de una toma cada 12 h es
preferida por el 11,6% en relacion al 6,3% general y la de
una toma cada 8 h por el 17,1% frente a 8,4%. Todavia
existe casi un 5%, es decir, uno de cada 20 pediatras que si-
guen prefiriendo la toma con las comidas. Curiosamente, y
en relacion inversa con el estudio del afio 97, los pediatras
prefieren menos la pauta de 1 toma al dia que los médicos
generales y de familia y los geriatras.

El precio es al que menos importancia se otorga entre los
factores analizados, siendo el significado mas valorado el de
coste/efectividad tanto por los pediatras (56,2%) como a
nivel general (52,3%). El coste/efectividad también fue el
mas valorado en el estudio anterior.

En relacion a la evaluacion aislada de las resistencias
bacterianas, 3 de cada 4 pediatras dicen tenerlas «mucho»
en cuenta a la hora de elegir un antimicrobiano, frente a
2 de cada 3 a nivel general. Uno de cada 6 dicen tenerlas
bastante en cuenta, por lo que podemos concluir que
para 9 de cada 10 pediatras las resistencias constituyen
un aspecto importante a la hora de instaurar un trata-
miento. En relacion al estudio anterior, las proporciones
entre «mucho» y «bastante» se han invertido, aunque en
su conjunto se mantienen de forma parecida. Contrasta
esta opinion casi unanime con el papel secundario que se
otorga a las resistencias bacterianas en relacion a otros
parametros como la eficacia clinica, tolerancia, posologia,
etc.

Por otra parte, el 83,3% de los pediatras entrevistados
considera que las resistencias bacterianas influyen «mucho»
(44,3%) o «bastante» (39,0%) en la efectividad terapéutica
de un antibiotico. Esta apreciacion es superior a la del co-
lectivo general (80,1%) y el de médicos generales y de fami-
lia (76,29%).

En relacion a la apreciacion de las resistencias bacteria-
nas de los principales microorganismos patégenos causan-
tes de infecciones comunitarias en relacion a los antibioti-
cos mas utilizados, los principales resultados fueron los
siguientes:

Streptococcus pneumoniae: Los porcentajes de resistencia
varian desde el 18,7% en el caso de amoxicilina-clavulanico
a dosis altas al 32,5% en el caso de amoxicilina sola y el
38,8% para los macrdlidos. En general, los resultados guar-
dan concordancia con el estudio anterior, aunque quizas des-
taque los mayores valores de resistencias a los macrolidos.

Streptococcus pyogenes: Los porcentajes de resistencia
van desde el 15,5% para amoxicilina-clavulanico (altas do-
sis) hasta el 25,2% para amoxicilina sola y el 33,8% para los
macrolidos. En relacién al estudio anterior, se obtienen tasas
de resistencias mas altas para todas las familias y destacan
las mas altas tasas dadas por los pediatras a los macrdlidos.

Haemophilus influenzae: El rango de resistencia se esta-
blece en el 21,6% para amoxicilina-clavulanico a altas dosis
(rango inferior) y el 38,5% para la amoxicilina sola (rango
superior). También aqui los resultados guardan similitud con
el estudio anterior, salvo un aumento mayor en el porcenta-
je de resistencias para macrolidos.

Moraxella catarrhalis: En general se obtienen porcentajes
altos de resistencias, que van desde el 20,7% (amoxicilina-
clavulanico a altas dosis) hasta el 31,8% (macrolidos) y 34,0%
(amoxicilina). Los resultados son parecidos a los del estudio
anterior, salvo el mayor porcentaje atribuido a macrélidos.

Escherichia coli: Las tasas de resistencias varian desde el
21,0% en el caso de amoxicilina-clavulanico a altas dosis al
37,9% para la amoxicilina sola, con un 33,8% para macroli-
dos. Los resultados presentan ligeras variaciones en relacion
al anterior, mostrando menores tasas para los betalactami-
cos (aminopenicilinas y cefalosporinas), permaneciendo
practicamente idéntica la de macrdlidos.

Staphylococcus aureus: Muestra las mas altas tasas de
resistencia de todos los microorganismos analizados,
siendo el rango de 22,7% (amoxicilina-clavulanico a altas
dosis) hasta el 44,2% (amoxicilina sola). En relacion al estu-
dio anterior, se aprecia unas mayores tasas, siendo estas di-
ferencias mas acusadas para macrolidos.

Finalmente, algo mas de la mitad de los pediatras
(53,8%) considera que el aumento de dosis puede ser una
estrategia adecuada para vencer las resistencias bacterianas,
aunque un 27,2% opina lo contrario y un 19% no sabe o no
contesta. En este sentido, los pediatras se muestran algo
mas optimistas que el colectivo general (50%) y que el de
médicos generales y de familia (45,3%), considerando 8
de cada 10 de los que asi opinan, que éste es un mecanismo
mucho o bastante adecuado en el caso de amoxicilina-cla-
vulanico. Con el resto de antimicrobianos el porcentaje es
bastante inferior.

DISCUSION

Durante la ultima década se ha producido un descenso
notable en el consumo de antimicrobianos por parte de la
poblacion infantil, el cual ha corrido paralelo a la disminu-
cion experimentada también a nivel de la poblacion
general*®. En nuestra opinion, ello ha sido debido a diversas
causas, entre las que caben destacar las mejoras en el uso
racional de los antibioticos que han supuesto la disminucion
de la automedicacion —o mejor de la medicacion de los ni-
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fios por parte de sus padres—, tanto directa como encubier-
ta, de la disminucion de las prescripciones antibidticas en
procesos como la gripe o el resfriado comun, la mayor con-
cienciacion por parte de los prescriptores acerca de la etio-
logia mayoritariamente virica de infecciones respiratorias,
como la faringoamigdalitis y la bronquitis aguda, y la mejo-
ra general de los criterios de calidad de la prescripcion, co-
mo consecuencia de los programas de formacion continua-
da para los profesionales sanitarios y de educacion sanitaria
para la poblacion puestos en marcha durante los ultimos
afios.

No obstante, de acuerdo con los datos publicados'®, se
estima que, en el momento actual, se consumen en Espafa
alrededor de 13 millones unidades de antibioticos al afio
para el tratamiento de las infecciones pediatricas en el am-
bito de la atencion primaria de salud. Ello supone aproxima-
damente una cuarta parte del consumo general de antibio-
ticos a nivel extrahospitalario’, lo que significa, teniendo
en cuenta el peso de la poblacion infantil en el conjunto de
la poblacion espafola, que los nifios son mas consumidores
de antibioticos que los adultos; ain mas, los nifios son mas
consumidores de antibioticos que de cualquier otro tipo de
medicamentos. Ello sequramente es debido a la mayor pre-
valencia de los procesos infecciosos en la poblacion infantil
y a la mayor demanda de atencion sanitaria y farmacotera-
péutica de los mas pequefios realizadas por sus padres o fa-
miliares®.

La mayoria del consumo de antibioticos en Pediatria co-
rresponde a una prescripcion del médico —los pediatras son
los responsables de dos de cada tres prescripciones—, que
habitualmente busca la curacion y la evitacion de recidi-
vas®8. En la practica, como el diagndstico etiologico vy el
control de la terapéutica resultan dificiles, la prescripcion
médica suele ser de caracter empirico*®. Es mas, la utiliza-
cion de antimicrobianos en la poblacion infantil es doble-
mente empirica en la mayoria de los casos, ya que a lo ante-
riormente comentado debe afadirse el hecho de que los
antimicrobianos son generalmente farmacos experimenta-
dos en el adulto y prescritos a los nifios a partir de la extra-
polacion de dosis, pautas, etc., referidas a aquellos®*. Por
otra parte, la utilizacion de antimicrobianos por parte de la
poblacion infantil resulta mas compleja que en cualquier
otra edad, sobre todo en los grupos etarios menores, ya que,
junto al propio paciente, intervienen decisivamente otros
elementos, como los padres y/o familiares®8.

Aunque no siempre existe una correlacion directa, la
prescripcion antibidtica refleja la actitud y conocimientos
del médico, las cuales determinan unos determinados crite-
rios de eleccion'. El presente estudio muestra como en los
ultimos anos se ha producido un cierto cambio en los crite-
rios de eleccion, con una mayor preponderancia de la efica-
cia terapéutica, entendida no s6lo como remision clinica de
los sintomas y los signos, sino fundamentalmente como
erradicacion bacterioldgica. Junto a la eficacia, la seguri-
dad/incidencia de los efectos secundarios y la posologia

constituyen el tripode sobre las que parecen apoyarse las
decisiones terapéuticas de la mayoria de los pediatras. Esta
variacion en los criterios sefialados seguramente ha jugado
un papel importante en las modificaciones que también se
han producido en el patron de empleo, que viene determina-
do actualmente por el uso habitual de antibioticos orales, se-
guros y con buena tolerancia (primum non nocere), eficaces
(por tanto, con una buena relacion beneficio/riesgo), faciles
de administrar y con buena actividad frente a los mas im-
portantes patogenos responsables de la mayoria de las in-
fecciones pediatricas de la comunidad®. Los antibioticos be-
talactamicos, como amoxicilina —sola y, sobre todo, asociada
a acido clavulanico— y cefuroxima axetilo, son los preferi-
dos (representan las 2/3 partes del consumo), teniendo a los
macrolidos, fundamentalmente claritromicina y azitromici-
na, como alternativa'.

Entre los distintos parametros clinicos, microbioldgicos y
farmacoldgicos que determinan la eleccion de antimicro-
bianos el presente estudio se centra en el papel desempefa-
do por la cobertura o espectro antibacteriano y las resisten-
cias bacterianas. Se trata de un analisis observacional
realizado entre una muestra significativa de pediatras, reali-
zado dentro de un estudio mas amplio en el que se involu-
cran los principales colectivos responsables de las pres-
cripciones en la atencion primaria de salud'®17. A pesar de
sus limitaciones y problemas metodoldgicos, los estudios
sobre utilizacion de medicamentos son impulsados por la
propia Organizacion Mundial de la Salud (OMS), ya que per-
miten analizar evoluciones temporales y tendencias, con-
siderar factores ligados a la prescripcion y al empleo, detec-
tar errores y necesidades de mejora y disefar planes
educativos'8-20,

Tradicionalmente se ha considerado la erradicacion bac-
teriologica como un objetivo secundario, por detras de la
resolucion clinica, en las infecciones de la comunidad, salvo
en el caso de la faringoamigdalitis estreptococica?’. Sin em-
bargo, la erradicacion bacteriologica debe ser tenida en
cuenta como una variable primaria de eficacia terapéutica
en las infecciones comunes, ya que, por una parte, se ha de-
mostrado su influencia en la mejor y mas rapida resolucion
clinica, asi como en la evitacion de recidivas, y, por otra par-
te, la ausencia de erradicacion bacteriologica permite la se-
leccion de patogenos resistentes y su diseminacion de unos
a otros individuos?!. Por tanto, consideramos un aspecto
muy interesante que 7 de cada 10 médicos entrevistados
consideren la erradicacion bacteriolégica como el principal
parametro de eficacia.

En cuanto a la cobertura antibacteriana, durante mucho
tiempo se ha tenido la creencia de que el «camplio espectro»
era sinonimo de eficacia a la hora de establecer un trata-
miento empirico'??2. No obstante, lo verdaderamente im-
portante es la especificidad del antimicrobiano frente a los
patogenos presumiblemente responsables del proceso infec-
cioso a tratar, la correcta seleccion en base a los patrones de
resistencia, el mecanismo de accion —siempre son preferi-
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bles los antimicrobianos que presentan actividad bacterici-
da—y la relacion Fc/Fd, es decir, entre parametros farmaco-
cinéticos y farmacodinamicos predictivos de eficacia®?!. Asi
pues, entendemos bastante positivo que 7 de cada 10 pe-
diatras relacionen la cobertura antibidtica con la actividad
frente a microorganismos especificos, mientras que solo 1
de cada 6 lo relaciona con la actividad frente a la mayoria
de microorganismos.

La aparicion de resistencias bacterianas a los antimicro-
bianos es una consecuencia ineludible del uso de los mis-
mos, ya que cualquier bacteria puede desarrollar resisten-
cias a cualquier antibiotico si éste se utiliza durante el
tiempo suficiente y con la intensidad necesaria?3, pues no
en vano las resistencias son uno de los principales objetivos
de los microorganismos para cumplir sus objetivos bioldgi-
cos: sobrevivir y perpetuarse, asi como una muestra de la
inusitada capacidad de invencion de unos seres tan minus-
culos como «inteligentes»?#-26. Sin embargo, el tipo de anti-
biotico y la inadecuada utilizacién son factores que contri-
buyen decisivamente a la evolucion de la emergencia tanto
en rapidez como en intensidad. Lo mas frecuente es que el
desarrollo de la resistencia sea progresivo, evolucionando
desde niveles bajos hasta intermedios y altos?'3.

El problema de las resistencias bacterianas no es nuevo, pe-
ro si ha cobrado en la actualidad una dimension como en nin-
guna otra etapa historica hasta el punto que desde diversos
organismos internacionales y la propia OMS se ha dado desde
hace afios la voz de alarma ante el problema clinico que re-
presenta que la poblacion de cepas resistentes de determina-
dos patogenos comunes llegue a ser predominante'226,

En efecto, el desarrollo de resistencias bacterianas ha si-
do una constante desde la introduccion clinica de las sulfa-
midas en la década de 1930 y de la penicilina a principios de
los afos 40 del pasado siglo, e incluso antes: a finales del si-
glo xix, Kossiakoff ya describio la resistencia de B. subtillis a
dos antisépticos, el cloruro mercurico y el acido borico, ex-
plicando el fendmeno como un mecanismo de adaptacion a
las condiciones del medio externo. Posteriormente, en 1917,
durante los ensayos realizados para valorar la utilidad tera-
péutica de la optoquina en el tratamiento de la neumonia
neumococica, se detectaron resistencias bacterianas rela-
cionadas con la utilizacion de sustancias con propiedades
antibioticas, hecho que también se pudo comprobar de for-
ma inmediata a la introduccion clinica de las primeras sul-
famidas, tras el descubrimiento de Domagk. Y la historia
volvio a repetirse tras el descubrimiento y la llegada al arse-
nal terapéutico de la penicilina y sus derivados??.

Era el propio Fleming quien, poco después de la introduc-
cion clinica del antibiotico, advertia de que «el mal uso de la
penicilina podria llevar a la seleccion y la propagacion de
mutantes resistentes al antibidtico» y, poco después, co-
mentaba: «Si la dosis es demasiado pequefa, los gérmenes
no sucumbiran, y existe el peligro de que resulten habitua-
dos a resistir a la penicilina. Una vez que un germen deter-

minado ha resultado adiestrado en esta forma para resistir
la accion de la droga, no pierde facilmente esta propiedad.
Puede, pues, ocurrir que haya alguien que se trate inade-
cuadamente una simple angina con penicilina y, con ello,
adiestre a los gérmenes a resistir la accion terapéutica del
medicamento. Estos gérmenes, que han aprendido a ser re-
sistentes, pueden ser luego transmitidos por el primer pa-
ciente a su mejor amigo, quien puede con ello contraer una
neumonia, y por tratarse en esta ocasion de un germen re-
sistente, la penicilina carecera de efecto. De este modo, el
primer paciente, gracias al uso irreflexivo de la penicilina,
seria moralmente responsable de la muerte del amigo mas
queridon?4,

Las palabras de Fleming resultaron premonitoriasy, en la
actualidad, todos somos testigos de las importantes reper-
cusiones del caracter societario (el tratamiento individual
puede influir en el conjunto de la colectividad) de los anti-
microbianos. Desde entonces, se puede afirmar que, en cada
década, se ha ido identificando uno o varios problemas im-
portantes de resistencias bacterianas: durante los afios 50 y
60: S. aureus, cuya problematica se ha ido agravando con el
tiempo; en las décadas de 1960 y 1970 diferentes bacterias
gramnegativas, entre ellas algunas multirresistentes; en el
periodo de los afios 80 y 90, el auge de las cepas resistentes
de patogenos frecuentes en el ambito extrahospitalario, co-
mo H. influenzae y M. catarrhalis; a partir de los afios 90, la
eclosion de la tasa de resistencia del neumococo, que en Es-
pafa, en el caso de la penicilina, alcanza a casi la mitad de
las cepas; durante los ultimos 10 afios se han producido dos
fendmenos importantes: la extension de la resistencia del
estreptococo betahemolitico del grupo A a los macrolidos,
con la consiguiente problematica en la atencion terapéutica
de los pacientes alérgicos a la penicilina, y el considerable
incremento de las cepas de E. coli resistentes a fluorquino-
lonas?3:25,

En la actualidad, se considera que en la aparicion y des-
arrollo de las resistencias bacterianas a los antimicrobianos
intervienen numerosos factores, aunque la mayoria de ex-
pertos esta de acuerdo en que el consumo —humano y no
humano— de antimicrobianos es uno de los factores mas
importantes?”:?8; existen muchos datos acumulados, tanto
procedentes de estudios globales como de analisis mas res-
tringidos a determinadas areas o comunidades, que permi-
ten establecer que la sensibilidad bacteriana a los antimi-
crobianos guarda una relacion inversa con su empleo, y no
solo con la cantidad sino también con la forma de utiliza-
cion: indicacion incorrecta (uso en infecciones viricas, como
la gripe o el resfriado comun, o de etiologia mayoritaria-
mente virica, como la faringoamigdalitis y bronquitis agu-
da), eleccion inadecuada del antimicrobiano, duracion del
tratamiento, dosis empleadas, administracion erratica, in-
cumplimiento terapéutico. Por otra parte, las resistencias
bacterianas se asocian con una mayor morbimortalidad, fra-
casos terapéuticos, efectos secundarios evitables, costes

farmacoterapéuticos y sociosanitarios e impacto ecoldgi-
0023:27-30
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El estudio pone de manifiesto una cierta ambigiiedad en
relacion a las resistencias bacterianas por parte de los pe-
diatras en particular y de los médicos en general, ya que
aunque se considera su importancia a la hora de elegir un
antimicrobiano y su influencia en la efectividad del trata-
miento, la verdad es que se relativiza mucho su peso cuando
se compara con otros parametros clinicos, bacterioldgicos o
farmacologicos, siendo la situacion actual similar a la que
existia hace 10 afos. En general, se sobrestima la tasa de re-
sistencias de S. pyogenes a los antibioticos betalactamicos
Yy, en cambio, se infravaloran ligeramente las de otros pato-
genos comunes, como el neumococo, en cuyas tasas de re-
sistencia, Espafia se coloca a la cabeza de los paises desarro-
llados desde hace casi dos décadas. Un hecho ciertamente
importante es que 1 de cada 2 pediatras considere que la
superacion de las resistencias mediante el aumento de dosis
puede resultar un medio eficaz, aunque solo en el caso de
amoxicilina-clavulanico —el tratamiento de eleccion en la
mayoria de los procesos infecciosos pediatricos en la comu-
nidad— adquiere una consideracion verdaderamente impor-
tante. No es de extrafar si se tiene en cuenta que diversos
estudios multicéntricos realizados en nuestro pais han pues-
to de manifiesto su buena relacion entre los parametros far-
macodinamicos y farmacocinéticos asi como la mejor activi-
dad entre los antibidticos orales utilizados en pediatria
frente a cepas de neumococos y otros patdgenos proceden-
tes de las vias respiratorias.

En definitiva, entre los criterios microbiologicos a tener
en cuenta a la hora de establecer el tratamiento antimicro-
biano hay que tener en cuenta que la etiologia de las infec-
ciones bacterianas en la infancia varia con la edad del pa-
ciente y, en muchos procesos frecuentes en la practica
clinica de la atencion primaria de salud, es distinta a la del
adulto®®. A nivel microbioldgico, lo primero que hay que
considerar es el conocimiento de los microorganismos res-
ponsables con mas frecuencia en las diferentes infecciones
pediatricas extrahospitalarias, segun el area geografica, la
topografia y los patrones de cambio, si es que los hubiera
habido. En este sentido, hay que significar el papel prepon-

derante de S. pyogenes, S. pneumoniae, H. influenzae, M.
catarrhalis, S. aureus y E. coli. Estreptococos, neumococos,
Haemophilus y Moraxella son responsables de la inmensa
mayoria de las infecciones bacterianas respiratorias y para-
rrespiratorias, mientras que estafilococos y colibacilos son
los responsables de la mayor parte de las infecciones derma-
tologicas y urinarias respectivamente. Por tanto, puede con-
cluirse que, aunque las infecciones pediatricas de la comu-
nidad suelen ser de etiologia multiple, este grupo de
microorganismos es el responsable del 80% o mas de los
procesos bacterianos, si bien hay que tener en cuenta la
etiologia virico en una buena parte de los procesos respira-
torios y en la mayoria de las infecciones gastrointestinales
de la infancia®8.

Una vez establecidos los patrones de frecuencia, aspecto
clave si el tratamiento se lleva a cabo de forma empirica, es
necesario plantear la sensibilidad esperada y el grado de re-
sistencia. El grupo de microorganismos anteriormente co-
mentado ha ido incrementando en las dos ultimas décadas
la tasa de resistencia adquirida a la mayoria de antibioticos,
frente a los cuales presentaban originariamente una alta
sensibilidad intrinseca, encontrandose Espafia a la cabeza de
los paises desarrollados en cuanto a las tasas de resistencia
que presentan microorganismos tan comunes, como S.
pneumoniae, H. influenzaey E. coli. En general, esta pérdida
de sensibilidad ha sido debida, en buena parte, al mal em-
pleo de los antimicrobianos y la propia OMS, en su ultimo
informe acerca de la situacion de las enfermedades infec-
ciosas en el mundo, llega a la conclusion de que «alli donde
existe abuso y mal uso de los antibioticos proliferan las re-
sistencias bacterianas»®8.

La situacion de las resistencias bacterianas se agrava en
el caso de la pediatria, ya que se ha puesto de manifiesto
que existe un 30 9% o mas de cepas resistentes en los aisla-
dos procedentes de pediatria que en los de medicina interna
y, aunque se trata de datos procedentes de estudios realiza-
dos en hospitales, muchas veces no se trata de infecciones
nosocomiales sino de infecciones de origen comunitario,

Tabla 1 Clasificar por importancia los siguientes parametros (valores medios para cada parametro)
. Eficacia Cobertura Resistencias E. Secundarios/ Pauta .
Especialidad Af L . . . f Precio
clinica antimicrobiana bacterianas tolerancia posoldgica

MG/MF 15 2,6 33 4.1 41 54

Pediatria 1,6 2,0 3.3 4,1 4,4 5,6

M. Interna 15 2,2 3,4 4,0 4,0 59

Geriatria 2,0 2,5 3,7 28 4,0 6,0
-

M. Urgencia 1,7 2,0 3,8 3,5 4,0 5,0
D

General 1,6 2,4 3.4 4.0 4,2 5.5

MG: Medicina general; MF: Medicina de familia.
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Tabla 2 | Factores a tener en cuenta (parametro eficacia clinica)
. " Remision Fiebre Remision Dolor Erradicacion Bacteriana  Remision Inflamacion Total
TagElifer N % N % N % N % N %

MG/MF 81 18,0 27 6,0 3.5 70,0 27 6,0 450 100,0
Pediatria 57 27,2 3 1.4 147 70,0 3 1.4 210 100,0
M. Interna 20 19,0 4 3.8 78 74,3 3 2,9 105 100,0
Geriatria 2 4,4 3 6,7 35 778 5 1.1 45 100,0
M. Urgencia 9 20,0 2 4,4 32 71,2 2 4,4 45 100,0
General 169 19,8 39 4.6 607 71,0 40 4.6 855 100,0

MG: Medicina general; MF: Medicina de familia.

debiendo buscarse la diferencia mas en funcion de los pa-
cientes y sus distintos patrones de enfermedad®®.

Como guia, cuando el tratamiento ha de realizarse de
forma empirica no deben considerarse como terapéutica de
primera eleccion aquellos antimicrobianos para los que es-
tén documentadas tasas de resistencia superiores al 200%.
Por tanto, a la hora de plantearse un tratamiento antibioti-
co en pediatria hay que considerar®®:

- El empleo debe estar indicado, es decir, se debe tratar
de una infeccion bacteriana, no estando recomendado
el empleo de antibioticos en aquellos casos en los que
se tenga certeza o se sospeche fuertemente de la etio-
logia virica.

-No se deben utilizar antibidticos con poca actividad an-
tibacteriana frente a patdgenos habitualmente respon-
sables de determinados procesos, ni tampoco aquellos
que presentan tasas de resistencia elevada.

-Se ha de promover la erradicacion bacteriologica y no
solo la remision clinica.

Estos criterios microbiologicos han de completarse con
otros de tipo clinico y farmacoldgico (tablas 1y 2) e incluso
con los derivados del llamado «factor humano» de la anti-
bioterapia.

En resumen, los antibioticos se acercan mucho a esas
«balas magicas» de las que hablaba Ehrlich, pero solamente
cuando son empleados de forma adecuada, con criterios de
uso racional, razonable y razonado. Por eso, retomando las
palabras del maestro Gregorio Maraion, podemos concluir
diciendo que: «Es necesario hacer un esfuerzo para que el
maravilloso progreso de la terapéutica no se desvie o se
frustre por excesos de los que todos somos responsables»??,

A la vista de los resultados obtenidos, es necesario seguir
formando activamente a los profesionales sanitarios en los

criterios de reduccion y evitacion de las resistencias bacte-
rianas, asi como educando a la poblacion en el caracter «so-
cietarion de los antimicrobianos y en la necesidad de reducir
la demanda de prescripciones antibioticas. Intervenciones
en este sentido suponen considerables mejoras en la calidad
de los tratamientos®'32
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