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SUMMARY

It was developed a prospective study to comparate therapeu-
tic efficiency of Ceftazidime against a triple therapy schme
(Amikacin, Methicillin and Piperacillin) ,for the treatment of
a group composed by febrile inmunocompromissed and very
critically ill paediatric patients with severe infections.

23 patients were treated with ceftazidime and 8 with the triple
therapy scheme. The most common cause of infection was
pneumonia followed by soft. Tissue infections, 61 % of
these
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infections were due Gram negative bacteria, 22% by Gram
positive agents and the remainder 17% were mixed infec-
tions.

The therapy efficiency of ceftazidime was 86% compared to
36.5% of the triple therapy group. We conclude that. Cef-
tazidime could be used in the initial therapy of febrile neu-
tropenic patients or for the treatment of intrahospitalary
adquired infections. However in those cases with well charac-
terized infections or with refractan/ neutropenia the initial
scheme could be modify with the association of an
aminoglu-cosid or Vancomicin.

RESUMEN

Se practicd un estudio prospectivo para determinar la
eficacia terapéutica de Ceftazidime en el tratamiento de
infecciones en pacientes pediatricos febriles inmuno-
comprometidos o criticamente enfermos con infecciones
severas en comparacion con un grupo de pacientes
tratados con triple terapia (Amikacina + Meticilina +
Piperacilina). 23 pacientes fueron tratados con Cef-
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tazidime y 8 pacientes con triple terapia. De las in-
fecciones tratadas las neumonias y las infecciones de
tejidos blandos fueron las mas frecuentes. Un 61 % dé
los pacientes tenian infecciones por Gram negativos,
un 22% infecciones por Gram positivos y un 17%
infecciones poli microbianas.

La eficacia terapéutica de Ceftazidime fue de un 86%
frente a un 36.5% de la triple terapia.

Se concluye que Ceftazidime puede ser utilizada como
terapia primaria inicial en pacientes con fiebre y neu-
tropenia o en infecciones adquiridas en el hospital, sin
embargo los pacientes con infecciones bien definidas o
neutropenia refractaria podrian requerir modificacion
de la terapia inicial como ser la asociacién con un
aminoglucosido o con Vancomicina.

INTRODUCCION

Los pacientes inmunocomprometidos y neutropénicos
tienen un elevado riesgo de adquirir infecciones por
gérmenes Gram Negativos o Gram Positivos; cuando
aparece un proceso febril en estos pacientes, dado el
elevado riesgo de que la infeccion progrese rapida-
mente a bacteremia y muerte, debe iniciarse en forma
pronta una terapia con antibiético de amplio espectro,
esto ha resultado en una reduccion de la morbilidad y
mortalidad.- Multiples esquemas terapéuticos se han
investigado y usado y los resultados demuestran una
eficacia de cerca de un 70% (6). La terapia combinada
reduce la emergencia de cepas resistentes que ha sido
observada cuando se utilizan solo ciertos Betalactami-
cos, sin embargo esta terapia no esta exenta de desven-
tajas ya que la Asociacién de las drogas citotoxicas
(empleadas generalmente en este tipo de pacientes) a
los aminoglucésidos puede exacerbar los efectos
nefrotoxicos y ototoxicos de éstos Gltimos (1).- Por otro
lado hay que considerar el estrecho radio terapéutico de
los aminoglucosidos, lo que obliga a la medicion de
niveles séricos para maximizar su eficacia y reducir su
toxicidad, sin dejar de mencionar al elevado costo que
implica la terapia combinada.

En 1974, la Organizacién Europea para la Investigacion
en el Tratamiento del Céancer, inicié una evaluacion
comparando la combinacién Carbenicilina (o Ticarcil-
ina) mas Gentamicina, vrs. Cefalotina mas Gentamicina
vrs. Cefalotina més Carbenicilina (o Ticarcilina); de-
mostrando la eficacia del régimen que incluyé la Peni-

Cilina Antiseudomona y un Aminoglucésido.

Posteriormente este mismo grupo comparo los resulta-
dos de afiadir al régimen, la Cefalotina sin encontrar
ventajas terapéuticas.-Conel advenimiento de las Ureico
Penicilinas (Azlocilina,mezlocilina y piperacilina) y de
las cefalosporinas de 3a. generacion tipo Moxalatan y
Cefotaxime se realizé un estudio compartivo para de-
terminar si la combinacion de una de éstas drogas con
un Aminoglucdésido era superior al régimen Ticarcilina
(o Carbenicilina) mas Aminogluco6sido; los resultados
concluyeron que la combinacion Ureico Penicilinas
(Azlocilina) mas un Aminoglucésido era superior (66%
de respuesta) a la combinacion Ceftazidime mas Ami-
kacina (37% de respuesta) y Tucarcilina mas Amikacina
(47% de respuesta). (6).

La asistencia actual del paciente criticamente enfermo y
del paciente inmunocomprometido ha permitido la
supervivencia de un niumero grande de pacientes con
defensas deficientes y ha facilitado la aparicion, en el
medio hospitalario, de cuadros infecciosos graves,
producidos pro Pseudomonas y Entera bacterias y la
aparicion de cepas resistentes a la terapia convencional
debido a una mayor produccion de Betalactamoasas
bacterianas o resistencia transferida por plasmidos (5),
es asi como ha surgido la necesidad de utilizar nuevos
agentes antimicrobianos que puedan ser efectivos aun
contra los gérmenes resistentes y que ofrezca un ex-
celente margen de seguridad terapéutica con menos
efectos colaterales y que su cobertura permita utilizarlo
como Unico agente terapéutico en lugar de la terapia
combinada para disminuir con ello los costos. La Cef-
tazidime es una cefalosporina de 3a. generacion capaz
de controlar las infecciones graves producidas por una
variedad de gérmenes Gram Positivos y Gram Negati-
vos incluyendo pseudomonas y los proteus indolposi-
tivos, este antibidtico posee una estabilidad frente a las
Betalactamosas bacterianas. A la luz de estos cono-
cimientos y basados en estudios previos que prueban su
eficacia en pacientes neutropénicos febriles o en pacien-
tes criticamente enfermos con infecciones que ame-
nazan su vida (7), decidimos realizar un estudio pro-
spectivo comparando la eficacia de esta droga frente a la
terapia combinada.

MATERIAL

El presente trabajo se realiz6 en el Hospital Materno
Infantil, Tegucigalpa, Honduras en el Servicio de
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Hematologia Pediatrica donde se ingresan pacientes
pediatricos hasta la edad de 14 afios con enfermedades
malignas o hematoldgicas de dificil manejo; Sala de
Cuidados Intensivos del Hospital Escuela area pediatrica
y pacientes criticamente enfermos ingresados en las
diferentes salas de hospitalizacion del Hospital
Materno Infantil. Las edades de los pacientes que se
incluyeron en este estudio estdn comprendidas en el
grupo de 2a 14 afios de edad y se tomaron 2 grupos de
pacientes:

a) Pacientes inmunocomprometidos febriles con in
fecciones por gérmenes desconocidos al momento
del inicio del tratamiento.

b) Pacientes aparentemente no inmunocomprometi
dos con infecciones graves que amenazan su vida.

Los parametros para evaluar la mejoria y curacion de
los pacientes incluyeron parametros clinicos y laborato-
riales como ser:

- Estabilizacion hemodinamica en caso de schock séptico,
descenso de curva febril, mejoria clinica de las lesiones
visibles, o resolucion del compromiso pulmonar en
caso de neumonia y en general, resolucién de los sinto
mas y signos propios de la enfermedad que obliga al
tratamiento an ti infeccioso, asi como la negativizacion
de los cultivos y recuperacion de la leucopenia.

METODOS

Después de ser evaluados por uno de los médicos que
participan en el estudio, a todos los pacientes incluidos
se les practico:

- un hemograma con FSP, examen general de orina,
pruebas hepaticas y renales, pruebas de coagulacidn,
Rayos X de torax, estudios bacteriolégicos que incluy
eron 2 hemocultivos tomados de distintas venas con 30
minutos de diferencia, urocultivo, coprocultivo y cul
tivo de material aspirado o drenado en caso de infeccion
de piel y tejidos blandos. Después de la valoracién
inicial los pacientes fueron escogidos al azar, a un grupo
seles asigno tratamiento combinado con Meticilina (200
mg./k/dia en 4 dosis), Amikacina (15 mg./k/dia en 2
dosis) y Piperacilina (300 mg./k/dia en 4 dosis), los
pacientes asignados a monoterapia se les administro
Ceftazidime a 150 mg./k/dia en 4 dosis.

Una vez asignado a uno de los grupos de estudio el
paciente permaneci6 en ese régimen terapéutico hasta
la resolucién de su cuadro, recuperacién de la neu-

tropenia o si el aislamiento de un agente patégeno
obligo al cambio de tratamiento. La duracién promedio
de la terapia se planed para 10 a 14 dias.

La terapia inicial fue modificada pasando el paciente al
otro grupo de tratamiento cuando no se evidencia una
respuesta clinica adecuada.

RESULTADOS:

Durante el periodo de 8 meses comprendidos de Abril
de 1988 a Diciembre de 1988, el protocolo de estudio
pudo ser aplicado a 23 pacientes de los cuales 15 corre-
spondieron al grupo de monoterapia con Ceftazidime
y 8 al grupo de la terapia combinada.

El mayor nimero de pacientes correspondio al grupo
etario de 2 a 5 afios de edad (39.1%), ver cuadro No. 1.
Hubo un igual nimero de pacientes del sexo femenino
y masculino. 20 de los 23 pacientes estudiados (87%)
adolecian de enfermedades hemato-oncoldgicas, el
resto de los pacientes incluyd un paciente con
guemadura de

CUADRO #1
FELACION ENTRE SEXO Y EDAD EN LOS PACIENTES
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Grado |1l y septicemia por pseudomona, un paciente
con tétanos y neumonia por pseudomona y otro paciente
con un abceso gigante inicialmente causado por St.
Aureus y secundariamente infectado por pseudomona,
(ver cuadro No. 2) 46% (7) de los pacientes del grupo de
monoterapia y 50% (4) del grupo de la terapia com-
binada se encontraron leucopénicos al inicio de la tera-

pia.

Para valorar el grado de compromiso clinico de los
pacientes, tomamos en cuenta la participacién de los
diferentes sistemas y es asi como encontramos que el
sistema mas frecuentemente comprometido es el hema-
tologico explicado esto por el tipo de pacientes estudi-
ados, después del hematologico los sistemas respirato-



CUADRO #2

DIAGNOSTICO DE BASE DE LOS PACIENTES TRATA-

DOs CON CEFTAZIDIME O TRIPLE TERAPIA

DIAGNOSTICO M %
S. Preleacemico 1 4.3
Leucemnia Linfoblistica 11 478
Hipoplasia Medular 1 4.3
Leucemia Mielocitica A. 2 8.6
Leucemia Indiferenciada 1 4.3
Aplsia Medular 2 8.6
Leucemia Promielocitica 1 4.3
Tumor Endodémico 1 43
Quemadura G 111 1 43
Tétano / meumonia nosocomial 1 43
Abceso piogeno 1 4.3
23 1005
nos y el gastrointestinal fueron los mas
frecuentemente  afectados en el grupo de

monoterapia y el sistema respiratorio y el
cardiovascular en el grupo de terapia combinada (ver
cuadro No. 3) y figuras 1y 2.

CUADRON®. 3
COMPROMISO CLINICO DE LOS PACIENTES
TRATADOS.
PARTICIPACION DE LOS DIFERENTES SISTEMAS,

SISTEMAS CEFTAZIDIME TRIPLE TERAPIA
N* % N® %
RESPIRATORIO -] 53 7 875
CASTROINTESTINAL 7 46.6 7 873
CARDIVASCULAR 1 b6 4 50,
RENAL 3 20 1 125
NEUROLOGICOD 4 26 ] 0
HEMATOLOGICO 13 886 7 875
De las enfermedades infecciosas tratadas, las

neumonias y las infecciones de tejidos blandos
constituyen el mayor nimero de pacientes en el grupo
de Ceftazidime (10 de 15 pacientes) y la mitad de los
pacientes tratados con terapia combinada, ver
cuadro No. 4.

En 15 de los 23 pacientes estudiados se identificaron
19 gérmenes bacterianos entre Gram Negativos-y
Gram Positivos. En 6 pacientes tratados con
Ceftazidime no se aislé germen bacteriano, la
candidiasis oral estuvo asociada a un paciente con
diarrea de caracter bacteri-

COMPROMISO CLINICO
DE LOS PACIENTES TRATADOS
PARTICIPACION DE DIFERENTES SISTEMAS
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ano en el que no se aislé bacteria y que presentd curacion
del cuadro con Ceftazidime. En 2 de los 8 pacientes
tratados con terapia combinada no se aislé germen.
Los gérmenes mas frecuentemente aislados fueron Gram
Negativos en un 74% (14 de 19), Gram Positivos 36% (5
de 19) (enterococos y St. Aureus) y se encontraron
cultivos polimicrobianos (2 0 més bacterias) en4 pacien-
tes. Ver cuadro No. 5.

De los 4 cultivos positivos por St. Aureus 3 de ellos eran
resistentes a Meticilina, ninguno de ellos puede ser
tratado con Vancomicina por carecer en ese entonces
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CUADRO N= 4
ENFERMEDADES INFECCIOSAS TRATADAS CON
CEFTAZIDIME O TRIPLE TERAPIA

MACMNOSTICO CEFTAZIDIME TRIPLE TERAFIA TOTAL

N® %o i % %
NEUMOMNIAS [ 40 1 125 304
INFECCIONES DE 4 7 3 375 304
PARTES BLANDAS
NF. URINARIA 1 13 1 4] B.&
DIARREAS 2 7 1 125 13
SEPTICEMIAS 2 13 1 125 13
JSTEOMIELITIS 0 0 1 12.5 43
TOTAL 15 00 8 100 100

* PACIENTE NM4,21 Y 23 SIN RESPUESTA A LA TRIPLE TERAPIA
SE CAMBIO A OTRO ESQUEMA TERAPEUTICO, EL PACIENTE
N°. 14 Y 23 PASARON A TERAPIA CON CEFTAZIDIME Y EL
PACIENTE N°. 21 SE MANEJO CON CLO RANFENICOL SEGUN
ANTIBIOGRAMA (NO SE USO VANCOMICINA POR CARECER
EN ESOS MOMENTOS DEL MEDICAMENTO EN EL HOSPITAL).

del farmaco en nuestro pais, uno de los pacientes con St.
Aureus resistente a Meticilina se traté con Ceftazidime
en forma exitosa. Los otros dos pacientes murieron y
fueron tratados con terapia combinada.

Se analiz6 ademas entre los parametros clinicos la evo-
lucidn de la curva febril encontrandose que el grupo de
pacientes tratados con Ceftazidime present6 una caida
de la curva febril alrededor del 3 y 4to. dia, no asi en los
pacientes tratados con la terapia combinada en los que
la curva no llegé a la normalizacion (ver figura No. 3).

La recuperacion de la neutropenia ocurrié en el 100%
de los pacientes tratados con Ceftazidime y en ninguno
de los pacientes tratados con terapia combinada
(cuadro No. 6).

En relacién a la efectividad del tratamiento empleado
los resultados demostraron que los pacientes tratados

CUADRO No. 5
AGENTES BACTERIANOS AISLADOS EN LOS 23 PACIENTES HEMATOONCOLOGICOS INFECTADOS ©
CRITICAMENTE ENFERMOS CON INFECCIONES SEVERAS.

DIAGNOSTICO CERMEN TRATAMIENTO RESPUESTA
1.- INARREA NO DETERMINADO CEFTAZIDIDME CURADO
2-1LTAL P. MIRABILIS CEFTAPIDIME CURADD
3.- NEUMDNIA GRAM NEGATIVO CEFTAZIDIME CURADD
NO IDENTIFICADO
4,- IARREA SALMONELA CEFTAZIDIME MEORADD
ENTEROCOCO
5.- DACRIOSISTITIS ST. AUREUS TRIMLE TERAFIA MEGRADO
&0LTU. CITROBACTER TRIPLETERAPIA MEORADO
DIVERSUS
7= FARINGO AMIGCDALITIS NO DETERMIN ADD CEFTAZIDIME MUERTO +
E-DIARREA 5T. AURELS R MET TRIPLE TERAFIA MUERTD »
SALMONELA
9.- ABSESO EN MANO DERECHA FLAVOBACTERIA CEFTAZIDIME MEORADO
10.- SEFTICEMIA® PSELIDOMON A CEFTAZIDIME CURADD
(QUEMADURA Iy
11.- ABSESO GIGANTE* PSEUDOMOMN A CEFT AZFITAME CURADD
MUSLD
12- NEUMONIA NO DETERMINADO CEFTAZIDIME CURADO
13- NEUMRONIA NO DETERMINADD CEFT ATIDIME MEORADO
14.- MEUMONIA NO DETERMIN ADD TRIPLE TERAFIA MUERTO +
15.- SEPFTICEMIA GRAM NEGATIVO CEFTAZIDIME MEJORADO
16~ ABSESD MUSLD MO DETERMINADD CEFTAZIDIME MEJORADO
IZQUTERDO
17.- NELUMONIA S TETANOS PSEUDOMONAS CEFTAZIDIME CURADOD
18- NEUMONIA NO DETERMINADD CEFTAXIDIME MEORADO
19.- OSTEOMIELITIS SERRATIA TRIPLE TERAFIA MUERTO #
20.- NEUMONIA NO DETERMINADD TRIPLE TERAFTA MEORADO
21.- SEPTICEMIA JECTEMA KLEBSIELL A, 5T. AUREUS TRIPLE TERAPLA MUERTO «
GANCRENOSD B METICILINA
22- DACRIDSISTITIS 5T, AURELS CEFTAZIDIME CURADO
R METICILINA

23.- ULTERA EN BOCA

ECOLI ENTERDCOCD

TRIFLETERAFIA

SIM RESPUESTA

NO HHMAIO-ONCJCJILCXJICOS
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CUADRO N°. 6
RECUPERACION DE LA CUENTA DE NEUTROFILOS EN LOS PACIENTES TRATADOS
CON CEFTAZIDIME VRS. TRIPLE TERAPIA

TRATAMIENTO INICIO FINAL

DISMINUIDOS | NOEMAL | AUMENTADOS DISMINUIDOS | NORMAL | AUMENTADOS

CEFTAZIDIME 7 5 3 ] 10 5

TRIPLE TERAPIA 4 2 2 4 4 0

Se consideran neutropénicos menos de 1000 neutrofilos por mm®

Figura No. 3

CURVA TERMICA DE PACIENTES CON CEFTAZIDIME Y CON TRIPLE TERATPIA
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con Ceftazidime tuvieron un éxito terapéutico (curados necesidad de cambio de terapia por falta terapéutica no
+ mejorados) de un 86% frente a un 37.5% de los pacien- asi en el grupo de terapia combinada lo que se cambi6
tes tratados con terapia combinada. Cuadro No- 7. En en 3 pacientes, 2 de los cuales pasaron al grupo de
ninguno de los pacientes tratados con Ceftazidime hubo Ceftazidime, uno de los cuales resolvio su problema



CUADRO N*7
RELACION TRATAMIENTO RESPUESTA

RESPUESTA CEFTAZIDIME TRIPLE TERAPIA

Ne. % Ne. %
CURADOS Y
MEJORADOS 13 86 3 375
SIN MEJORIA 2 13 5 62.5
CAMBIO A
OTRO
MEDICAMENTO 0 0 3+ 375

"3 PACIENTES DE TRIPLE PERAPIA PASARON A OTRO
ESQUEMA TERAPEUTICO. 2 DE ELLOS PASARON A
TERAPIA CON CEFTAZIDIME, UNO DE LOS PACIENTES
RESOLVIO SU PROBLEMA INFECCIOSO Y OTRO MURIO.

infeccioso y el otro muri6. 1 uno de los 15 pacientes
tratados inicialmente con Ceftazidime falleci6 por in-
feccion no controlada por germen no identificado y 3 de
los 8 del grupo de terapia combinada; de éstos un
paciente paso posteriormente a terapia con Ceftazidime.

Se analizo el efecto de las drogas sobre las pruebas de
funcion hepatica no encontrando efectos adversos en el
grupo de Ceftazidime. Un paciente del grupo de terapia
combinada presentd una leve elevacién de las transami-
nasas al final del tratamiento, (ver cuadro No. 8). Se
revisa ademas el efecto adverso sobre las pruebas re-
nales; Bun y Creatinina encontrando que al inicio del
tratamiento el 80% de los pacientes del grupo de mon-
oterapia tenian los valores normales y que al final del
tratamiento solo un 60% de los pacientes permanecian
normales, esto refleja un 20% de pacientes en quienes su
funcion renal se vio afectada pero el incremento de estos
valores (bun y creatinina) no fue tan significativo, resul-

CUADRO N 8
VALORES DE LOS EFECTOS COLATERALES
CEFTAZIDIME VRS, TRIPLE TERAPIA
EFECTOS SOBRE ALGUNAS PRUEBAS DE
FUNCION HEPATICA

IERAMA INICIC FINAL
NORMALES ALTERADOS NORMAL ALTERADO
N | RN o] Nl | N o

CEFTAZIDIME | 13 5| 2 al Bles| 2| B

TRIFLE TERAPIA I ] LA ] i) 7 875 1 125
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tados similares se encontraron en el grupo de terapia
combinada en quienes los valores al final de la terapia se
afectaron en un 25%. (cuadro No. 9).

CUADRO N9
PRUEBAS DE FUNCION REMAL EN PACIENTES
CONTROL-MONOTERAPIA

CEFTAZIDIME

INICIO FINAL
NL | ALTERADO| NL | ALTERADO
e | N % | N % | N ®
BUN |12 s0[ 3 209 60| 6 40
CREATININA| 15 10 | 0 0 | 14 s3] 1 7

TRIPLE TERAPIA

INICIO FINAL
NL |ALTERADO | NL | ALTERADO
N ® IN®, % :N'"'. % ", %
BUN 7 875/ 1 125 | 5 e5| 3 375
CREATININA| 8 w00 o | 7 875] 1 125

Con relacion al efecto de las drogas sobre la cuenta de
plaquetas, encontramos que al inicio de la terapia un
53% del grupo de Ceftazidime y un 100% del grupo de
terapia combinada tenian trombocitopenia, al final de la
terapia un 66% del grupo Ceftazidime y 100% de la
terapia combinada permanecian trombocitopenicos. En
ningun paciente la trombopenia fue significativa obli-
gando a suspender la terapia, (ver cuadro No. 10).

CUADEON®, 10
EFECTOS SOBRE LAS PLAQUETAS DE LA MONOTE
RAPIA CON CEFTAZIDIME VRS, TRIPLE TERAPIA

PLAQUETAS B A

DEMELILDAS NOEMAL AUMENTADAS DERMINUTIAS NORMAL ALMENTADAS
= [ - . v

L L3 LS % L 9 L 8 Bav L9
CRFTAZEIMI . = ToaF ] o (L] o, i} o ]
TRIFLE TERAFLL § W b w0 o ] -] ¢ =]

Finalmente se hizo un andlisis de los costos de tratam-
iento encontrando que la triple terapia y el Ceftazidime
se usO en promedio de 10 -12 dias, el costo en lempiras
para un paciente con terapia combinada fue de Lps.
2.009.02 y de Lps. 1.932.38 con Ceftazidime para igual
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nimero de dias y con una diferencia de Lps. 76.64. (ver
cuadro Mo, 11).

CUADRON= 11
COSTO DE LA TERAPIA EN MONEDA NACIONAL
MEDICAMENTO ::’H(}ME[}EU EN | CANTIDAD | TOTAL EN
| DIAS FOR PER. | EN GRAMOS | LEMPIRAS

AMIEACINA [ 0 ; 41.6 1082.05
METICIINA | 10 | ek 283.97
CARBENECILIN 10 B1.0 F42.60
CEFTAZIDIME ﬁw 10 | 403 1932.36

DISCUSION

Los hallazgos y conclusiones de este estudio son limita-
dos. La primera limitacion esta dada por las caracteristi-
cas propias de la mayoria de los pacientes estudiados,
siendo un 87% de los pacientes inmunocomprometidos
adolesciendo de enfermedades graves con elevado
riesgo de morir y con una variable respuesta al
tratamiento antimicrobiano empleado.

La segunda gran limitante de este estudio es el pequefio
numero de pacientes estudiados que no nos permiten
obtener resultados estadisticamente significativos, sin
embargo pese a las limitaciones ya mencionadas
hemos obtenido una serie de datos clinicos
importantes 'y nos ha permitido evaluar la
monoterapia con Ceftazidime en nuestro medio.

En los Gltimos 10 afios una de las causas principales de
muerte en pacientes con cancer ha sido la infeccion (3).
Alrededor de 74% de los pacientes con leucemia mu-
eren de infeccion bacteriana y otro elevado nimero de
pacientes criticamente enfermos y atendidos en las
unidades de cuidados intensivos mueren por
infecciones nosocomiales multiresistentes
generalmente causadas por gérmenes Gram Negativos
y St. aureus.

El régimen terapéutico estandar actual usado para
pacientes  inmunocomprometidos (Cefalotina o
Meticilina, Gentamicina + Penicilina Antiseudomona)
ha dado excelentes resultados, este régimen es ademas
comparable con la combinacién de un aminoglucosido
mas un Betalactamico que ha sido usado en pacientes
neu-tropénicos febriles. La eleccion de Ceftazidime
como monoterapia ha sido basada en su amplio
espectro de actividad (incluyendo pseudomona). La
limitada ac-

tividad de las Cefalosporinas de 3a. generacion contra
gérmenes Gram Positivos especialmente Stafilococo
resistente a Meticilina y Streptococo del Grupo D es una
limitacién para su uso como Unico agente en un pequefio
namero de pacientes neurropénicos y con cancer (3).-
Aungue este hecho no fue clinicamente relevante en el
estudio realizado por PIZZO vy cois, en donde la adicién
de una aminoglucosido o Vancomicina a la Ceftazidime
fue necesaria solo en un 15% de los episodios febriles en
pacientes neutropénicos. Los resultados de nuestro
estudio comprueban que un 61 % de los pacientes
tenian infecciones por Gram Negativos un 22% por
Gram Positivos (Enterococo y St. Aureus) y en 17%
de los pacientes infecciones poli microbianas. La
evidencia de sepsis bacteriana por Gram Negativos en
nuestro estudio es similar a la reportada en otros
estudios que incluyen grandes series (5). La eficacia
terapéutica encontrada por nosotros de 86% es similar
a la reportada por otros autores. En el estudio del Dr.
Foord se analizan los datos acumulativos sobre la
eficacia de Ceftazidime en 6000 pacientes estudiados
en los ultimos 5 afios, encontrandose un éxito
terapéutico de 91.1%.

La experiencia con la droga en Chile demostr6 una taza
de respuesta clinica de 75.8% (2) este estudio fue reali-
zado en pacientes criticamente enfermos. Una taza de
éxito terapéutico de 85% con Ceftazidime frente a 87%
de pacientes tratados con Ticarcilina + Tobramicina o
Moxolatam o Clindamicina + Tobramicina fue repor-
tada en pacientes con septicemia (3). Sin embargo en
nuestro trabajo el grupo tratado con triple terapia mostro
un mayor nimero de fracasos terapéuticos con un éxito
de tan s6lo 37.5%. El nimero de pacientes estudiados es
tan pequefia que resulta dificil hacer conclusiones pero
si analizamos algunos hechos clinicos podemos obser-
var que la mayoria de estos pacientes tenian compro-
miso de varios sistemas sobre todo el sistema hemod-
indmico (50%), el respiratorio (87.5%) y Gastrointestinal
(87.5%) esto establecié obviamente un peor prondstico
con una mortalidad para este grupo de 50%.

Con los resultados obtenidos en nuestro estudio y el
analisis de la informacion publicada creemos que la
monoterapia con Ceftazidime puede ser efectiva como
terapia primaria inicial en pacientes con fiebre y neu-
tropenia o en infecciones adquiridas en el hospital; sin
embargo se sugiere que seria prudente afiadir Van-
comicina a aquellos pacientes con neutropenia refrac-
taria. (1, 3). Este esquema terapéutico es aplicable a
nuestro medio ya que encontramos cepas de Stafiloco-



12

REVISTA MEDICA HONDURENA - VOL. 58 -1990

cos resistentes a Meticilina y sepsis por streptococo del
grupo D (enterococo) ambos resistentes a Ceftazidime.
85).

En relaciona los efectos colaterales adversos nuestros
resultados podemos concluir que la monoterapia con
Ceftazidime presentd pocos efectos indeseables, el leve
incremento de la funcién renal demostrado en ambos
grupos no es una limitante para su uso. Debiéndose
hacer ajustes de la dosis de Ceftazidime solo cuando la
depuracion de la creatinina sea menor de 50ml./min/
(5). En nuestro estudio no se reportaron alteraciones de
la funcién hepatica aunque las mismas han sido referi-
das por otros autores hasta en un 5.7% de incidencia.(4).

El efecto sobre la disminucion de las plaquetas encon-
trado en este estudio fue leve y sin manifestaciones
clinicas que obligaran al cambio de tratamiento, este
efecto sobre tas plaquetas ya ha sido reportado previa-
mente. (5).

El costo y la simplicidad de la terapia antimicrobiana
debe ser balanceada contra su eficacia y efectos colater-
ales.

En nuestro estudio en general se demostré que ambos
regimenes tienen un bajo grado de toxicidad. Aparte del
costo en moneda que suponen los tratamientos hay que
tomar en cuenta el tiempo que se gasta en la preparacion
de los mismos (preparacion de diluyentes, No. de veces/
dia requeridos/ por ejemplo: 4 diluciones para Meiril-
ina, 2 diluciones para Amikacina y 4 diluciones para las
Ureidopenicilinas).

Si a esto sumamos los resultados de costo financiero
revelados en nuestro estudio podemos deducir que la
monoterapia con Ceftazidime demostré no sélo se efec-
tiva sino también mas barata que la triple terapia.

Como conclusién final podemos decir que el uso de una
cefalosporina Blactamica con cobertura adecuada para
pseudomonas puede ser utilizada como Unico agente
terapéutico y como una alternativa a la triple terapia en
el manejo de pacientes inmunocomprometidos vy
febriles y en aquellos criticamente enfermos con
infecciones graves. Sin embargo cierto grupo de
pacientes con infecciones bien definidas o
neutropenia refractaria podrian requerir modificacion
dé la terapia inicial, como ser la asociacion de un
aminoglucdsido para las bacterias Gram negativas en
pacientes con neutropenia severa ( < 100 PMN X
MN3) (9) o la asociacion con un antibiético

con cobertura para Gram Positivo con la idea de pre-
venir super infecciones por Gram Positivos como lo
sugiere Kramer et al (10,11) quienes encontraron un
24% de incidencia de infecciones por Gram Positivos en
pacientes que habian sido tratados con Ceftazidime
como Unico agente.
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