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RESUMEN

Objetivo. Evaluar la seguridad y efectividad del ceftibuten
en el tratamiento de enfermedad diarreica bacteriana en
nifios, en comparacién con trimetoprim/sulfametoxasol
(TMT/SMX).

Material y métodos. Se estudiaron a 60 nifios con diarrea
aguda bacteriana, entre seis meses y seis afios de edad.
Se dividieron en dos grupos de 30 nifios. El grupo | recibié
TMT/SMX a dosis de 8 mg/kg/dia en dos dosis y el grupo Il
recibié ceftibuten a dosis de 9 mg/kg/dia, en una sola do-
sis; ambos medicamentos durante cinco dias. A todos los
pacientes se les tomaron; coprocultivo, citologia de moco
fecal, blusqueda de sangre en heces, citologia hematica,
quimica sanguinea y pruebas de funcion hepatica.
Resultados. No se encontraron diferencias significativas al
comparar edad, sexo y numero de evacuaciones al ingreso
del estudio. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes
fueron; ataque al estado general, evacuaciones con moco y
sangre, vomito y fiebre. Todos los nifios de ambos grupos
se curaron clinicamente. La bacteria predominante fue la
Escherichia coli. En ningln grupo presentaron efectos
adversos a los medicamentos.

Conclusiones. Los resultados parecen mostrar que el
ceftibuten es tan eficaz y seguro como TMT/SMX, en el
tratamiento de la diarrea bacteriana en nifios. Tiene la
ventaja de administrarse una sola vez al dia, con lo que
se evitan tratamientos incompletos.

Palabras clave: Diarrea, trimetoprim con sulfametoxasol,
ceftibuten.

La enfermedad diarreica es un problema de salud publi-
ca en los paises en desarrollo.!?

De los cuadros diarreicos que ocurren en nifios, cabe
estimar que 95% se autolimitan, es por ello que el trata-
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SUMMARY

Objective. To evaluate the security and effectiveness of
cephtibuteno for the treatment of children with bacterial
diarrhea in comparison with trimethoprim and
sulfamethoxazole.

Material and methods. 60 patients were studied with
diagnosis of bacterial diarrhea, the children were six
months to six-year-olds. They were divided in two groups;
the group | received TMT/SMX at doses PO, the group Il
received cephtibuteno dose 9 mg/kg/day POR every 24
hours during five days. Stool culture, fecal cytology, fecal
blood test, hematic cytology, blood chemistry and hepatic
panel and urine tests were realized in all the patients.
Results. We found not statistical differences when
comparing age, sex, nhumber of evacuations and diarrhea
days. The most frequent clinical manifestation were, bad
general state, blood and mocus in stool, vomiting and fever
in both groups.

All the patients recover health with the treatment. The
principal bacteria isolated were Escherichia coli. No ono
adverse alteration in laboratory test was observed.
Conclusion. The cephtibuteno at dese once a day was as
effective and secure as TMT/SMX for treat bacterial
diarrhea in children.

Key words: Diarrhea, trimethoprim with
sulfamethoxazole, cephtibuteno.

miento se enfoca a la hidratacion oral, la educacion a la
familia y una alimentacién adecuada, durante estos even-
tos.>3 Sin embargo existen gastroenteritis de origen bacte-
riano que requieren de manejo antimicrobiano,® siendo los
antibidticos mds utilizados el trimetoprim-sulfametoxazol
(TMT-SMX), la ampicilina y la amoxicilina.”

El TMT-SMX es una combinacién de antibacterianos
que produce un doble bloqueo secuencia de la sintesis
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de folatos. El trimetoprim bloquea la conversion de dihi-
drofolatos a tetrahidrofolatos, mientras que el sulfame-
toxazol inhibe la formacién de dihidrofolatos. Tienen un
efecto sinérgico, mayor actividad antibacteriana y un es-
pectro muy amplio in vitro, que incluye a bacterias
como: Escherichia coli, Klebsiella, Enterobacter, Pro-
teus, Serratia, Shigella y Salmonella entre otras.?

El ceftibuten es una nueva cefalosporina oral que se
administra una sola vez al dia, tiene excelente biodisponi-
bilidad y se ha demostrado actividad in-vitro contra bacte-
rias grammpositivas y negativas, sobre todo enterobacte-
ria del tipo de Escherichia coli, Klebsiella sp., Serratia
sp, Shigella sp, Proteus mirabalisy Proteus vulgaris.’

El objetivo del presente trabajo fue evaluar la seguri-
dad y eficacia del ceftibuten par el tratamiento de nifios
con gastroenteritis aguda bacteriana, en comparacién
con TMT-SMX.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio experimental prospectivo, compa-
rativo, en el cual se estudiaron 60 nifios entre 6 meses y
6 afios de edad, en el periodo de un afio (julio de 1995 a
junio de 1996). Todos tenfan como diagndstico: infec-
cidn gastrointestinal sintomdtica bacteriana.

Los criterios de seleccion fueron; diagndstico clinico
de diarrea aguda, ataque al estado general, evacuaciones
con sangre, macro o microscépica, confirmacién de dia-
rrea bacteriana mediante coprocultivo y consentimiento
del padre o tutor.

Se excluyeron a los pacientes que presentaban antece-
dentes de hipersensibilidad a cualquiera de las drogas
empleadas, a los que habian recibido antibiético dos se-
manas previas, a los pacientes con septicemia, con cho-
que y con insuficiencia renal o hepdtica, y aquellos cuyo
coprocultivo fue positivo para: Rotavirus, Campylobac-
ter, Giardia lamblia o Entamoeba histolytica.

Se eliminaron los nifios en los que el expediente clini-
co o los resultados de laboratorio estaban incompletos,
ademds de aquellos que habiendo ingresado por diarrea
tuvieron coprocultivo negativo o fueron dados de alta
voluntaria.

Una vez seleccionados los pacientes se distribuyeron
de acuerdo a una tabla de nlimero aleatorios en dos gru-
pos: El Grupo I recibi6 TMP-SMX, a razén de 8 mg/kg/
dia, por via oral, administrado cada 12 horas por 5 dias.

El grupo II que recibi6 ceftibuten a dosis de 9 mg/kg/
dia, por via oral administrado cada 24 horas y por 5 dfas.

En todos los casos se hizo una historia clinica com-
pleta y valoraciones médicas subsecuentes, los dias 2 0 3
y 5 0 7; después de haber iniciado el tratamiento, se ano-
taron los signos y sintomas, con particular interés en el

nimero y caracteristicas de las evacuaciones, la presen-
cia o ausencia de vomito, pujo, deshidratacion, fiebre y
ataque al estado general. También se hizo citologia del
moco fecal y coprocultivo al inicio y al final del trata-
miento, y otros estudios de laboratorio como biometria
hemadtica, quimica sanguinea, pruebas de la funcién he-
pética, examen general de orina y bisqueda de sangre en
las evacuaciones con bili-labstix (MR) en los mismos
dias de la valoracioén clinica subsecuente.

Se consider6 diarrea aguda a la presencia de heces li-
quidas o acuosas, en nimero mayor de tres en 24 horas y
por un tiempo de evolucién menor a siete dias.'®

La eficacia clinica se evalu6 de acuerdo a los siguien-
tes criterios:

a) Curacién: desaparicion de los signos y sintomas de
infeccién, con retorno a las condiciones basales
previas a la infeccidn.

b) Mejoria: disminucién clinicamente significativa de
los signos y sintomas, aunque sin retorno a las con-
diciones basales.

c) Falla: Persistencia o empeoramiento de los signos
y sintomas.

La eficacia bacterioldgica se evalu observando el
coprocultivo al fina, con los siguientes criterios:

a) Curacién: Bacteria responsable de la infeccion au-
sente al terminar el tratamiento.

b) Falla: persistencia de la bacteria al finalizar el tra-
tamiento.

c) Sobreinfeccién: Presencia de una bacteria que re-
quiere de tratamiento especifico.

d) Colonizacién: Presencia de una nueva bacteria pero
que no requiera de tratamiento especifico, debido a
que el nifio se consider6 curado clinicamente.

Para el andlisis estadistico de los resultados se usaron las
pruebas de: Ji cuadrada, exacta de Fisher y “t” de student,
considerando como nivel de significancia una p < 0.05.

RESULTADOS

Las caracteristicas generales de los pacientes se mues-
tran en el cuadro 1; en ella se observa que no hubo dife-
rencias estadisticamente significativas entre ambos gru-
pos en cuanto a edad, sexo, nimero de evacuaciones y
dias de diarrea; la edad promedio de los 60 nifios fue de
16 meses.

En el cuadro 2, se presenta la sintomatologia de los
pacientes al momento del ingreso, destacando el elevado
porcentaje de pacientes con ataque al estado general, fie-
bre y presencia de evacuaciones con moco, pero no hubo
diferencia al comparar ambos grupos. La respuesta clini-
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Cuadro 1. Caracteristicas generales de los nifios con dia-
rrea aguda bacteriana que fueron sometidos a tratamiento
con trimetoprim-sulfametoxazol (grupo 1) y ceftibuten
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Cuadro 3. Respuesta bacteriologia al tratamiento con tri-
metoprim-sulfametoxazol (grupo|) y Ceftibuten (grupolll).

(grupolll). Respuesta Grupol  Grupo II p*
Grupo I Grupo II Curacién 26 28 0.671
Variable X +s X +s p Falla 3 2 —
Sobreinfeccion 0 0 —

Edad (meses) 17 + 11 15+ 10 0.84* Colonizados 1 0 —
Sexo (m: f) 18:12 16.14 0.79%*
Dias de diarrea 2+ 0.9 2 +1 0.54% * Ji cuadrada.
Evacuaciones al dia 6+ 2 S5+1 0.11%*

* t de Student. ** Ji cuadrada.

Cuadro 2. Sintomatologia de los nifios con diarrea aguda
bacteriana sometidos a tratamiento con trimetoprim-sulfa-
metoxasol (grupo 1) y ceftibuten (grupo 11).

Grupol  Grupo Il

Dato clinico n n p*
Ataque al estado general 30 30 1.0
Moco en evacuaciones 24 27 0.42
Sangre macroscépica 13 9 0.42
Sangre microscépica 17 21 0.42
Fiebre 23 21 0.77
Voémitos 17 16 1.0
Deshidratacién 3 7 0.22
Pujo 15 16 1.0

* Ji cuadrada (ninguna fue significativa).

ca fue satisfactoria en todos los casos: curaron al térmi-
no del tratamiento. En el grupo I. Los estudios bacterio-
16gicos informaron que el tratamiento instituido fallé
entre tres pacientes y en uno hubo una colonizacién,
mientras en el grupo II hubo dos fallas; la diferencia no
fue estadisticamente significativa (Cuadro 3).

Respecto a las bacterias encontradas en el coproculti-
vo (Cuadro 4) tampoco hubo diferencias. Se encontré
predomino de Escherichia coli en poco mds de dos ter-
cios de los casos (68%) seguida por Salmonella, Shige-
llay Citrobacter, con 7% de cada una.

No se presentaron efectos adversos atribuibles a los
medicamentos y no se encontraron alteraciones de labora-
torio que ameritasen la suspensién o cambio del medica-
mento; cabe mencionar que todos los nifios egresaron
asintomadticos, después de haber terminado el tratamiento.

DISCUSION

La respuesta clinica en ambos grupos fue favorable, ya
que en todos los casos, se logré la remisién de la sinto-

Cuadro 4. Bacterias aisladas en el coprocultivo en los dos
grupos de nifios tratados con trimetoprim-sulfametoxazol
(grupo 1) y ceftibuten (grupo 11).

Bacteria Grupo I Grupo II
Escherichia coli 21 20
Citrobacter freundi 2 2
Salmonella sp 1 3
Shigella sp 2 2
Klebsiella pneumoniae 2 0
Enterobacter aerogenes 1 2
Proteus mirabilis 1 1

matologia; en la respuesta bacterioldgica fueron muy po-
cos casos en los que no se logré la curacion.

En cuanto a la seguridad de los medicamentos se en-
contrd, como en estudios previos,”'' que ambos medica-
mentos fueron bien tolerados; no se presentaron efectos
colaterales y no hubo alteraciones en los estudios de la-
boratorio en los dos grupos.

Los resultados sugieren que el ceftibuten, administra-
do, una vez al dia, es tan efectivo como el TMT-SMX
dado dos veces al dia en el tratamiento de las diarreas
agudas bacterianas, por lo que es una buena alternativa
terapéutica. El hecho de ser administrado una vez al dia,
€s una ventaja ya que permite mayor apego al tratamien-
to que es una de las principales causas de resistencia
bacteriana a los antibiéticos.
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