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INTRODUCCIÓN 

Durante las últimas tres décadas, la combinación del Trimetoprim con el Sulfametoxazol ha 
ocupado un papel central en el tratamiento de infecciones del tracto respiratorio como la 
bronquitis crónica, sinusitis y otitis media aguda; infecciones del tracto urinario no 
complicadas y crónicas o recurrentes, prostatitis, orquitis y epididimitis; infecciones 
gastrointestinales como la diarrea del viajero provocada por E. coli enterotoxigenica, 
shigellosis y salmonelosis entre otras. 
Sin embargo a razón de la resistencia y la llegada de nuevos antibióticos que abarcan un 
amplio espectro conduce a la necesidad de saber si se esta llevando a cabo el uso apropiado 
de este medicamento en la práctica clínica en cuanto al diagnóstico que se establece, la 
selección de dicho medicamento a razón de su especificidad, la administración en las dosis 
adecuadas y por el tiempo suficiente. 
Es por ello que en el presente proyecto de investigación se realizó un estudio retrolectivo 
sobre la utilización Trimetoprim con Sulfametoxazol (Cotrimoxazol), en el área de 
Urgencias del Hospital Genera Regional No. 25 del Instituto Mexicano del Seguro Social. 
Dicho estudio se llevo a cabo mediante la revisión de las notas médicas del mes de 
Noviembre del 2002 y a su vez el registro de los pacientes que se les administró el 
Trimetoprim con Sulfametoxazol tomando en cuenta la edad, sexo, diagnóstico, la dosis 
empleada y la duración del tratamiento; así como las interacciones con otros medicamentos. 
Todo esto con el fin de apoyar en la utilización adecuada del antibiótico en cuestión. 
Sin embargo de 7808 pacientes atendidos en el área de urgencias sólo 733 pacientes (9.4%) 
recibieron tratamiento con el cotrimoxazol; además se encontraron 37 pacientes alérgicos a 
dicho antibiótico. 
Las principales causas de la prescripción fueron las infecciones respiratorias con 37.8%, 
genitourinarias con 30.3%, gastrointestinales con 27.3%, siguiéndole las de piel y tejidos 
con 2.2% y de otro tipo con 2.4%. Así mismo las prescripciones encontradas fueron de tipo 
inadecuado en 45%, adecuado con 32% e injustificado en 23%. 



l. MARCO TEÓRICO 

A Estudios de uso de medicamentos 

Los estudios de uso de medicamentos desde el punto de vista operativo requieren del 
manejo de la información relacionada con el tratamiento farmacológico y la condición 
clínica del paciente, siendo sus objetivos: 
Elaborar el perfil terapéutico de la utiliz.ación de medicamentos. Consiste en la 
caracteriz.ación de la población que utiliz.a el medicamento (s), con base en el grupo etáreo, 
diagnóstico y posología empleada. 
Comprobar la vigencia de los hábitos farmacoterapéuticos. Consiste en la evaluación de la 
farmacoterapia empleada en forma individual, para lo cual se requiere de haber establecido 
previamente los criterios que fundamenten esta actividad 1

• 

Los estudios de utiliz.ación de los medicamentos, en sus inicios se implementaron con la 
finalidad de detectar interacciones farmacológicas, sin embargo, poco después, este 
enfoque cambio hacia el reconocimiento de problemas potenciales relacionados con los 
medicamentos (Ej . Abuso, costo, desarrollo de cepas resistentes, etc.) 2• 

En cuanto al abuso en el consumo de antibióticos tiene tres variantes interdependientes; por 
un lado los pacientes esperan recibir antibióticos ante cualquier proceso infeccioso banal y 
no pocas veces ante cualquier proceso febril. Por otra parte, los médicos tienen temor a la 
amenaz.a de una infección descontrolada y la sensación falsa de seguridad que brindan los 
antibióticos los llevan a recetar estos medicamentos sin antes haber realiz.ado un 
diagnóstico completo y preciso. A lo anterior, cabe añadir que en muchos países, 
particularmente aquellos en desarrollo, no existen restricciones para la adquisición de 
antibióticos sin presentar receta médica 3• 

Así los medicamentos antimicrobianos son cada día más numerosos y el comportamiento 
de los microorganismos ante ellos varía constantemente, por lo cual el tratamiento de las 
enfermedades infecciosas requiere su actualiz.ación permanente. Lo más importante es 
establecer el diagnóstico etiológico y seleccionar el antimicrobiano en razón de su 
especificidad, su menor toxicidad y su administración a las dosis adecuadas y por el tiempo 
suficiente 4-6. 

B. Trimetoprim con Sulfametoxazol 
1. Historia 

La lucha eficaz contra las enfermedades infecciosas comenzó por Domagk, en 1935, al 
describir la acción quimioterapéutica de un colorante azóico sintético: prontosil rojo que 
ejerció un efecto curativo sobre infecciones estreptocócicas en ratones; descubrimiento que 
le valió a Domagk el Premio Nóbel de Medicina en 1938 7

. 

2 



En Francia 1935, demostraron que la parte activa de la molécula era sulfanilamida. A partir 
de este compuesto se sintetizaron un gran número de derivados, de los que pocos 
alcanzaron utilidad clínica. La introducción de las sulfamidas en terapéutica supuso un 
importantísimo paso en el tratamiento de las enfermedades infecciosas, pero rronto se 
vieron parcialmente desplazadas por el advenimiento de los fármacos antibióticos . 
U na nueva etapa comienza en 1961 cuando Hitchings y Bushby sintetizan una 2-4 
Aminopirimidina que recibe el nombre de Trimetoprim. Esta molécula mostró ser útil en el 
tratamiento de infecciones bacterianas y por protozoos actuando como antimetabolito del 
ácido fólico, sin embargo, las dosis necesarias eran altas y el producto se abandonó casi por 
completo hasta que, poco después, se inició su uso combinado con una sulfamida, el 
Sulfametoxazol; esta asociación recibe el nombre de Cotrimoxazol. Su combinación fija, es 
aceptada por la FDA e introducida en la clínica en EE.UU. desde 1974 s-10

. 

2. Modo de acción y espectro bacteriano 

El Trimetoprim (TMP), bloquea la enzima necesaria para la producción del ácido 
tetrahidrofólico, indispensable para la vida de la bacteria. El Sulfametoxazol (SMZ), 
bloquea la formación del ácido dehidrofólico, en un paso previo al anterior, alterándose, de 
este modo, dos etapas consecutivas esenciales para la síntesis bacteriana de las purinas y 
del DNA. 
Los seres humanos no sintetizan ácido fólico, así que necesitan su aporte de la dieta y por lo 
tanto la síntesis de purina humana no se ve afectada significativamente por la inhibición 
enzimática del Trimetoprim 11

• 

La asociación de estos dos fármacos resulta de efecto bactericida, aunque individualmente 
se comportan como bacteriostáticos. Hay sinergismo o potenciación de efectos 12

, para 
erradicar los microorganismos que indica el cuadro 1. 

Cuadro l. Espectro bacteriano de la asociación TMP/SMZ *1
3-

15
• 

Patógenos del Tracto Respiratorio 
Streptococcus pneumoniae 
Haemophilus injluenzae 
Moraxel/a catarrhalis 
Pneumocystis carinii 

Patógenos del tracto Gastrointestinal 
Enterotoxigenica E. co/i 
Salmonel/a typhi 
Shigel/a sp 
Vibrio cholerae 
Yersinia enterocolitica 
Cyclospora sp 

*TMP/SMZ = Trimetoprim-Sulfametoxazol 

Patógenos del Tracto Urinario 
Escherichia co/i 
Morganella morganii 
Proteus mirabilis 
Klebsiella pneumoniae 

Otros Patógenos 
Nocardiasp 
Listeria monocytogenes 
Serratia marcescens 
Haemophilus ducreyi 
Toxop/asma gondii 
Ch/amydia lrachomatis 

3 



3. Resistencia bacteriana 

La frecuencia con que aparece resistencia bacteriana al TMP/SMZ es menor que la que 
surgiría empleando uno u otro por separado. Esta es una situación lógica porque un 
microorganismo que ha adquirido resistencia a uno de los componentes de la mezcla puede 
ser destruido por el otro. Los microorganismos resistentes al Trimetoprim pueden surgir por 
mutación. La resistencia suele ser explicada por la presencia de un plásmido que codifica 
alteraciones en la dihidrofolato reductasa 16

-
19

• 

Sin embargo conforme ha pasado el tiempo, en diferentes países del mundo la resistencia se 
va incrementando tal es el caso de regiones estadounidenses que solo emplean el 
TMP/SMZ cuando la resistencia esta por abajo del 20% 20

. 

4. Absorción, difusión y excreción 

Tanto el Trirnetoprim como el Sulfametoxazol se absorben casi totalmente en tracto 
gastrointestinal alto, observándose una mayor velocidad de absorción para el TMP en 
comparación con el SMZ, lo cual puede ser una consecuencia de la administración conjunta 
de los fánnacos en una sola tableta. 
La dosis estándar de TMP/SMZ, con una relación 1 :5 (80 mg de TMP con 400 mg de 
SMZ), produce una concentración sérica de 1 mcg/mL de TMP y de 20 mcg/mL de SMZ 
en el término de 2-4 horas. Esta relación obtenida en el suero 1 :20 es la que provoca mayor 
sinergismo contra diversas especies bacterianas. El TMP se une a proteínas plasmáticas en 
un 66-70% y el SMZ lo hace en un 40-42%. 
El volumen de distribución del SMZ es de 0.36 L/Kg, en tanto que para el TMP es de 1.84 
L/Kg, siendo este último valor sugerente de la elevada liposolubilidad que posee. Así, el 
TMP (pKa= 7.3) después de haber sido absorbido del tracto gastrointestinal, se distribuye 
ampliamente en diversos líquidos y tejidos corporales alcanzándose concentraciones que 
rebasan a los niveles plasmáticos. 
Por otro lado, el SMZ (pKa= 6), a diferencia del TMP no se distribuye tan ampliamente, 
razón por la cual la concentración alcanzada en el humor acuoso, bilis, líquido cerebro 
espinal, esputo y líquido intersticial es del orden del 25 a 30% de su concentración 
plasmática, no así en el caso de los pulmones y riñones en los que se encuentran 
concentraciones regularmente elevadas del fármaco 7

• 
12

• 
14

• 

La concentración alcanzada por ambos medicamentos en la orina es muy alta, destacándose 
TMP, 100 veces mayor que su nivel sanguíneo. Cuando hay insuficiencia renal ambos 
fármacos se acumulan en sangre. 
La excreción por vía renal en forma activa para TMP alcanza el 50%, mientras que SMZ el 
30%. Los porcentajes restantes se excretan como metabolitos acetilados o conjugados 
glucurónidos. 
Tanto el TMP como el SMZ cruzan la barrera placentaria y son excretados en la leche 
materna. 12

' 
21

• 
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5. Administración y dosis 

La dosis estándar en forma de comprimidos para administración oral contiene 80 mg de 
TMP y 400 mg de SMZ. Esta presentación se indica en el adulto a razón de dos 
comprimidos cada 12 horas. Dado que hay presentaciones comerciales con doble dosis por 
comprimido, la instrucción por cada toma debe modificarse paralelamente. En pediatría se 
presenta en forma de suspensión, en proporción útil para indicar de 4 a 6 mg de TMP y 20 a 
30 mg de SMZ por Kg por día. 
La presentación inyectable de la combinación TMP/SMZ contiene 80 mg de TMP y 400 
mg de SMZ para empleo intravenoso por venoclisis. 
El tiempo de suministro de este fármaco es variable según la enfermedad, aunque 
comúnmente es de 10 a 14 días (sinusitis, otitis media, infección urinaria no complicada, 
etc.). Cuando hay insuficiencia renal con una depuración de la creatinina de 10-30 mU 
min., debe reducirse a la mitad o a un tercio con el mismo intervalo 12

• 
14

• 
22

• 
23

. 

6. Efectos adversos 

La combinación de TMP/SMZ es habitualmente bien tolerada, aun durante períodos 
prolongados; no obstante, ambos componentes pueden provocar reacciones adversas, pero 
la mayor cuota corresponde a SMZ. 
Los trastornos de tipo gastrointestinales: náuseas, vómitos, diarreas, ictericia, hepatitis 
colestásica, necrosis hepática, pancreatitis, colitis seudomembranosa y ulceras esofágicas 
Trastornos renales: casos poco frecuentes se han presentado de necrosis tubular y nefritis 
intersticial. 
Trastornos de otro tipo: anafilaxia, fiebre medicamentosa, conjuntivitis y enfermedad del 
suero. 
Trastornos en sistema nervioso: cefaleas, depresión y neuropatía óptica. 
Trastornos cardiorrespiratorios: alveolitos fibrosante, broncoespasmo, neuropatía 
eosinofilica, miocarditis y fibrosis pulmonar con eosinofilia 24

-
26

. 

Trastornos cutáneos: exantemas morbiliformes, escarlatiformes, urticarias, púrpuras, 
eritema nudoso, eritema multiforme, síndrome de Stevens-Johnson, síndrome de Lyell, 
exantema fijo medicamentoso y fotodermatitis 21

-
29

. 

Trastornos hematológicos: anemia hemolítica aguda, agranulocitosis, trombocitopenia y 
leucopenia., se observa con los tratamientos prolongados, más aun si se asocian diuréticos 
tiazídicos 30-32 _ 

7. Interacciones del Trimetoprim con Sulfametoxazol y otros medicamentos 14
• 

21
• 

25
• 
33

-
35

_ 

Warfarina: El TMP/SMZ puede prolongar el tiempo de protombina en pacientes que la 
reciben. 

Metotrexato: El Sulfametoxazol puede desplazar al Metotrexato de la unión a proteínas 
plasmáticas, incrementando las concentraciones libres de Metotrexato. 

Fenitoína: El Trimetoprim incrementa el efecto de la Fenitoína, con riesgo de toxicidad. 

5 



Diuréticos tiazídicos: En pacientes ancianos, el uso concomitante ha causado un incremento 
incidente de trombocitopenia con púrpura. 

Sulfonilureas: La respuesta hipoglucemica de estos agentes incrementa. 

Penicilinas: El TMP/SMZ antagoniza la acción bactericida de las penicilinas. 

Ácido fólico: El TMP/SMZ disminuye la acción del Ácido. 

Ciclosporina: El TMP incrementa el riesgo de nefrotoxicidad. 

Antidepresivos tricíclicos: Recurrencia de depresión. 

Anticonceptivos orales: Disminuye la acción anticonceptiva. 

Digoxina: El Trimetoprim incrementa el efecto de la Digoxina. 

8. Indicaciones terapéuticas 

Infecciones urinarias no complicadas (cistitis y/o uretritis), siendo el esquema terapéutico 
recomendado de administrar 160 mg TMP/800 mg SMZ cada 12 horas de 7 a 14 días; 
pielonefritis aguda no complicada la misma dosis durante l O a 14 días, cuando es crónica 
de 3 a 6 meses 36

• 
37

. 

Son una indicación muy frecuente, sobre todo en infecciones recurrentes en mujeres de 
edades diversas. En infecciones resistentes crónicas la administración continuada de dosis 
bajas de TMP/SMZ previene o retrasa las recurrentes. 38

. 

Prostatitis: estos fármacos alcanzan fácilmente el líquido prostático, por lo que, salvo 
indicación por antibiograma, son tratamientos de primera elección administrar 160 mg 
TMP/800 mg SMZ cada 12 horas de 1a3 meses 39

. 

Neumonía leve, la asociación TMP/SMZ penetra bien en tejido pulmonar, donde puede 
alcanzar concentraciones incluso superiores a las del plasma con dosis 160 mg TMP/800 
mg de SMZ cada 12 horas por 10 días. En los procesos agudos, su efectividad es igual o 
superior a la de las penicilinas y cefalosporinas. 
En el tratamiento de la bronquitis crónica es útil en la prevención de las recaídas con dosis 
160 mg de TMP/800 mg de SMZ cada 12 horas de 7 a 14 días 40

• 
41

• 

Para otitis media y sinusitis la dosis es 160 mg de TMP/800 mg de SMZ cada 12 horas por 
l O días. Para niños la dosis se maneja dependiendo la gravedad de la infección 4 a 6 o de 8 
a 12 mg en base al TMP por Kg cada 12 horas por l O a 14 días 38

• 
42

-44. 

Infecciones entéricas: son una alternativa útil en el tratamiento de las infecciones por 
Salmonella y Shigella; la fiebre tifoidea y la diarrea del viajero causada por E. co/i, con 
dosis que van en adultos de 160 mg de TMP/800 mg de SMZ cada 12 horas de 3 a 5 días. 
Para niños la dosis se maneja dependiendo la gravedad de la infección 6 a 1 O mg en base al 
TMP por Kg cada 12 horas Por 5 días. Como una alternativa de la tetracilina para el 
tratamiento del cólera. 38

• 
39

• 
4548

• 
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11. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

Uno de los antibióticos empleados en el tratamiento de las infecciones intestinales, 
respiratorias y urinarias es la combinación del Trimetoprim con Sulfametoxazol o también 
llamado Cotrimoxazol, debido a su amplio espectro, eficacia y costo accesible; por lo que 
se ha observado un consumo importante de este antibiótico en el Hospital General Regional 
Nº 25 del IMSS. 
Es por estas razones que surge la necesidad de saber si el uso del Cotrimoxazol en el área 
de Urgencias del Hospital antes mencionado es adecuado en cuanto al diagnóstico, la dosis, 
duración del tratamiento y la interacción con otros medicamentos. 

III. OBJETIVOS 

Objetivo General 

Evaluar el uso del Trimetoprim con Sulfametoxazol en el área de Urgencias del Hospital 
General Regional No. 25 durante el mes de Noviembre del 2002. 

Objetivos Particulares 

• Caracterizar por grupo etáreo a la población expuesta a las acciones 
farmacológicas del TMP/SMZ. 

• Evaluar la concordancia entre el diagnóstico, la dosis y duración de la 
terapéutica antimicrobiana con la combinación de TMP/SMZ. 

• Detectar las interacciones medicamentosas del TMP/SMZ. 

• Detectar pacientes alérgicos a las sulfas o TMP/SMZ. 

IV. HIPÓTESIS 

La utilización del Trimetoprim con Sulfametoxazol empleado en el área de Urgencias del 
Hospital General Regional No. 25 del IMSS, para el tratamiento de las infecciones 
urinarias, respiratorias e intestinales será de manera adecuada tomando en cuenta la dosis, 
duración del tratamiento, diagnóstico y asociación con otros medicamentos. 

7 



V. MATERIAL Y MÉTODOS 

A. Tipo de estudio 

Estudio observacional, retrolectivo, transversal y descriptivo. 

B. Población de estudio 

Pacientes que ingresaron al área de Urgencias del Hospital General Regional Nº 25 del 
IMSS durante el mes de Noviembre del 2002. 

C. Criterios de: 

Inclusión: Pacientes que ingresaron a Ja unidad de Urgencias y se les prescribió TMP/SMZ, 
también a Jos que resultaron alérgicos. 

Exclusión: Pacientes que ingresaron a la unidad de Urgencias y no se les prescribió 
TMP/SMZ, además a Jos que no resultaron ser alérgicos ha dicho antibiótico. 

Sexo: 
Masculino 
Femenino 

D. Variables 

La Edad se manejo de Ja siguiente manera: 

<l 
1-5 afios 

6-17 afios 
18-39 años 
40-59 años 
60-79 años 
2: 80 años 

Neonatos 
Preescolares 

Escolares 
Adultos 

Adulto joven 
Adulto mayor 

Senectos 

Dosis, Diagnóstico y Duración del tratamiento: 

Se baso de acuerdo a Ja literatura farmacológica 
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Alergia: 
Se captaron las notas médicas que mencionaban "alérgico a TMP/SMZ" o 
bien "alérgico a Sulfas". 

Los criterios para clasificar los diferentes tipos de prescripciones son los siguientes: 

• Prescripción adecuada: Cuando existió concordancia entre el Diagnóstico y el 
antibiótico elegido, la dosis empleada, el horario y la duración del Tratamiento. 

• Prescripción inadecuada: Cuando existió concordancia entre el Diagnóstico y el 
antibiótico (TMP/SMZ), pero hubo error en dosis, horario y/o duración del 
Tratamiento. 

• Prescripción injustificada: Cuando no hubo relación entre el Diagnóstico y el 
antibiótico utilizado, no siendo este de primera elección ni de elección alternativa. 

E. Tratamiento estadístico. 

Estadística descriptiva por medio de medias y frecuencias . 

9 



VI. RESULTADOS 

De aproximadamente 7808 pacientes que fueron atendidos en el área de Urgencias del 
Hospital General Regional Nº 25 del IMSS durante el mes de noviembre del 2002, se 
encontraron 733 (9.4 %) pacientes que se les prescribió TMP/SMZ de los cuales 330 (45 
%) fueron hombres y 403 (55 %) fueron mujeres (figura 1). 

403 (55°/~ 
Mujeres 

Figura l. Distribución por sexo. 

330 (45°/~ 

Se encontraron 37 pacientes alérgicos al TMP/SMZ representando el 0.5 % de la población 
total (figura 2). 

25 (68°/~ 
Mujeres 

12 (32°/~ 
Hombres 

Figura 2. Pacientes alérgicos al TMP/SMZ. 
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La edad de los pacientes que recibieron el TMP/SMZ en su tratamiento se encuentra desde 
los cuatro meses hasta los 97 años de edad siendo la media de 29 años (figura 3). 

(/) 

o 

250 

200 

(/) 150 
<( 
u 
w e 100 
o z 

50 

o 
<1 1-5 6-17 18-39 40-59 60-79 <:80 
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Figura 3. Frecuencia de Edad. 

De 733 pacientes se encontraron 277 (37.8%) con padecimientos de tipo respiratorio, 222 
(30.3%) con padecimientos genitourinarios, 200 (27.3%) 
gastrointestinales, 16 (2.2%) con padecimientos en piel y tejidos y 
padecimientos (figura 4). 

con padecimientos 
18 (2.4%) con otros 

2.2% 2.4% 

•Respiratorios 

• Genitourinarios 

o Gastrointestinales 

•Piel y Tejidos 

•Otros 

30.3% 

Figura 4. Principales Padecimientos en la Población. 
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Fármacos involucrados 

* AINES-Sulfonamidas 
t TMP/SMZ-Glibenclamida 
Captopril-Glibenclamida 
t AAS-Sulfonamidas 
TMP/SMZ-Penicilinas 

Metoclopramida-Ranitidina 
Hidróxido de Al y Mg-Ranitidina 
Captopril-AINES 
Captopril-Metoprolol-Isosorbide 
Salbutamol-Teofilina 
TMP/SMZ-lmipramina 
Captopril-Furosemida 
Insulina-Glibenclamida 
§ Diuréticos Thiazidicos-Captopril 
Captopril-Nifedipino-Isosorbide 
TMP/SMZ-Clortalidona 

Carbamacepina-Acetaminofén 
Captopril-Insulina 
Captopril-Hidróxido de Al y Mg 
Diclofenaco-Naproxen 
AINES-AAS 
Nifedipino-AINES 
Ranitidina-Metformina 
Insulina-Metformina 
lpatropio-Salbutamol 
Enalapril-Isosorbide 
Teofilina-Prednisona 
Nifedipino-Teofilina 
Nifedipino-Glibenclamida 
TMP/SMZ - Fenitoína 
TMP/SMZ-Ácido fólico 

Nºde 
casos 
172 
25 
12 
10 
9 

8 
7 
7 
7 
6 
5 
4 
4 
4 
4 
3 

3 
3 
3 
3 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
l 
l 

Resultado de la Interacción 

Aumenta la toxicidad de los AINES 
Aumenta la respuesta hipoglucemica 
Aumento de efecto hipoglucemiante 
Aumenta la toxicidad del AAS. 
Antagoniza la acción bactericida de las 
penicilinas 
Disminuye la absorción de ranitidina 
Disminución de absorción de Ranitidina 
Disminuye efecto antihipertensivo 
Aumenta el efecto hipotensor 
Efecto tóxico con Teofilina 
Disminuye el efecto antidepresivo 
Aumenta el fallo renal 
Aumenta efecto hipoglucemiante 
Aumenta la hipotensión 
Aumenta la hipotensión 
Aumenta las reacciones adversas del 
TMP/SMZ 
Aumenta la hepatotoxicidad de Acetaminofén 
Aumento de efecto hipoglucemiante 
Disminuye la absorción del captopril 
Aumenta efectos adversos del diclofenaco 
Aumenta la toxicidad de ambos 
Disminuye efecto antihipertensivo 
Aumenta los niveles de metformina 
Aumenta la hipoglucemia 
Aumenta la acción de salbutamol 
Aumenta la hipotensión 
Disminuye la acción de prednisona 
Incrementa acción de teofilina 
Disminuye acción de Glibenclamida 
Aumenta efecto de la Fenitoína 
Disminuye acción del ácido fólico 

* AINES = Naproxen, Diclofenaco, Indometacina y Metamizol. 
t TMP/SMZ = Trimetoprim con Sulfametoxazol 
t AAS = Ácido Acetilsalicílico 
§ Diuréticos Thiazidicos = Clortalidona, hidroclorotiazida. 
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VII. ANÁLISIS DE RESULTADOS 

El Trimetoprim con Sulfametoxazol es un antibiótico que durante las últimas tres décadas 
ha jugado un papel importante en el tratamiento de varias infecciones comúnmente 
encontradas, sin embargo a razón de la resistencia, el incremento en sus reacciones 
adversas a la población y sobre todo la llegada de nuevos antibióticos han propiciado que el 
uso de dicha combinación disminuya sobre todo en países desarrollados tales son los casos 
de España que en 1985 se uso en 15% pero en el 2000 cayo hasta 1.9"/o 52

, en Canadá 
durante 1995-1998 disminuyo de 12.5% a 2.4% 5 o bien en otros países como son Francia, 
Bélgica, Italia, Grecia, Portugal, Austria, Suecia, Finlandia, Reino Unido, Holanda, 
Dinamarca y Alemania, que en 1997 el TMP/SMZ ocupó del cuarto al décimo Jugar en 
prescripciones 53

• 

En México son escasos los estudios que se han realiz.ado con respecto al tema, tenemos que 
durante 1992 a 1997 se registro una disminución en el uso del TMP/SMZ de 7.6% a 3.7% 3. 

Ahora bien, comparando lo anterior con el 9.4% de la población en el presente estudio 
donde se utilizó el medicamento durante el mes de Noviembre del 2002, se observa un 
incremento al reportado, además hubo otros antibióticos de mayor prescripción que 
conformaron el resto del porcentaje, siendo estos Ja Amikacina, Gentamicina, Eritromicina, 
Ciprofloxacino, Cefuroxima, Cefotaxima y por su puesto las Penicilinas. 

Atendiendo a la distribución por sexo, en la figura 1 se observa que la mayoría de los 
pacientes que utilizaron el TMP/SMZ fueron mujeres con el 55% y el 45% restante 
perteneció a los hombres; situación que es consecuencia de que el sexo femenino 
predomino en los padecimientos respiratorios y genitourinarios. 
Con respecto a los rangos de edades en los que más se utilizó el TMP/SMZ (figura 3), fue 
en los adultos entre 18 a 39 años, seguido por Jos escolares de 6 a 17 años y por los 
preescolares de 1 a 5 años; el rango de menor representación corresponde a los senectos 2: 
de 80 años y los neonatos < a 1 año; resultando el promedio de edad en la población parcial 
de 29 años. 

Por otro lado la población en estudio indica que un 0.5% de los pacientes resultaron 
alérgicos al TMP/SMZ siendo un porcentaje bajo si se compara con investigaciones 
realizadas en Holanda que reporta 2.1% 29

, Estados Unidos con 8.5% 54
, España menciona 

9% 55
, sin dejar a un lado que aproximadamente de 3 a 8% de la ~blación que usa 

antibióticos especialmente sulfonamidas puede presentar alguna reacción 5
• 

31
• 

En la figura 2 se observa que las mujeres tienen el porcentaje mayor con respecto a Jos 
hombres puesto que son más sensibles a presentar reacciones alérgicas debido a factores 
como los cambios hormonales33

; dicho resultado se corrobora con estudios que indican el 
predominio de mujeres ~ue llegan a presentar alguna reacción en piel o bien hasta efectos 
hematológicos fatales5

6-
5 

• 

Los resultados contenidos en la figura 4 muestran que el TMP/SMZ se utilizó 
principalmente en el tratamiento de las infecciones en vías respiratorias con 37.8% siendo 
un porcentaje alto con respecto a resultados de una investigación realizada en la Ciudad de 
México de mayo 1997 a abril 1998 que indicó que el TMP/SMZ es considerado como la 
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octava opción terapéutica en preferencias médicas con 4.<JO/o 60
, mientras que al norte del 

país en Hermosillo Sonora durante los meses de noviembre y diciembre de 1998 se observa 
que tanto los médicos institucionales como los privados prescriben en un 14.6% al 
TMP/SMZ61

, sin embargo en países como Suecia durante la primera semana de noviembre 
del 2000 se prescribió al TMP/SMZ en 0.8% siendo desplazado por amoxicilina, 
cefalosporinas y macrólidos62

• 

Con respecto a las infecciones Genitourinarias con un 30.3% ocuparon el segundo lugar en 
importancia ya que el TMP/SMZ es considerado uno de los de primera elección para el 
tratamiento empírico por su eficacia y bajo costo37

, no obstante países donde la resistencia 
esta creciendo al igual que las reacción adversas, dicho medicamento va siendo desplazado 
por las fluoroquinolonas y el Trimetoprim solo, como en el Reino Unido que de 8.6% en 
1992 cayo a 0.01 % en 1999 63

, España 4%, Italia 5%, Finlandia 8%, Francia 9%, Holanda 
10%, Austria 12% y Grecia 17%; pero en otros países se encontró en primer o segundo 
lugar de uso como fue Portugal 19%, Suiza 21 %, Alemania 46% y Canadá 34% 64

• 

El tercer motivo por el cual se utilizó TMP/SMZ en la población de estudio fue para 
infecciones Gastrointestinales con 27.3%, las cuales pueden tener como patógenos 
responsable a Shigella ~-· Salmonella sp., E. co/i Enterotoxigenica, V. cholerae y 
Campylobacter jejuni 20

• 
40

, sin embargo conforme va pasando el tiempo en diferentes 
partes del mundo se va incrementando la resistencia del TMP/SMZ para dichos 
microorganismos por lo cual se ha disminuido notablemente su uso al grado de ya no 
indicarse o bien emplear agentes nuevos o más efectivos, tal es el caso en América del 
Norte y en países de Europa pero en América Latina y otros países en desarrollo a pesar de 
que se ha encontrado una resistencia notable no se le ha dado la importancia que merece 
por parte de los profesionales de salud3

• 
2º· 22, 

25
• 
48

. 

Para las infecciones en piel y tejidos blandos el porcentaje es muy pequeño como era de 
esperar puesto que el TMP/SMZ es utilizado como alternativa para este tipo de 
padecimientos siempre y cuando exista susceptibilidad de los agentes etiológicos más 
frecuentes porque al S. pyogenes no lo erradica, siendo entonces el tratamiento de elección 
las penicilinas o cefalosporinas 11

' 
25

• 
39

• 
40 

En la parte de otros padecimientos también se observa un porcentaje bajo y en este caso no 
se esperaba encontrar la utilización para los diagnósticos indicados pues en la literatura no 
mencionan al TMP/SMZ como alternativa ni de uso profiláctico3840

. 

Debe indicarse que para realizar el análisis de los padecimientos se baso en las notas 
médicas; es por eso que solamente se dispuso del diagnóstico y tratamiento empírico que 
los médicos de la unidad realizaron. 

Ahora de una manera desglosada se observa que dentro de las infecciones respiratorias más 
frecuentes (figura 5), se tiene en primera instancia a la Otitis media para la cual el 
TMP/SMZ esta considerado como uno de los medicamentos de elección38

• 
65

-ó6, aunque la 
mayoría de los casos se resuelve espontáneamente hay opiniones contrarias que indican el 
uso de antimicrobianos para reducir la frecuencia de complicaciones38

. Existe una 
disminución muy marcada en el uso de este medicamento en algunas partes del mundo 
como Australia, Suecia e Israel que gracias al incremento en la resistencia y la llegada de 
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nuevos macrólidos han desplazado al TMP/SMZ58
• 

63
• 

64
, aunque por el contrario en países 

como China, Nueva Zelanda, Holanda e Islandia se encuentra dentro de los antibióticos 
más empleados69

º
73

. 

La Faringitis es el segundo diagnóstico con mayor número de casos para los cuales el 
TMP/SMZ no es el indicado ya que con sólo brindar un aporte suficiente de líquidos y 
calorías, controlar la fiebre y mantener permeables las vías aéreas se puede curar en los 
casos de origen viral, pero si se sospecha de una complicación bacteriana la elección sería 
otro antibiótico38

•
66

; continuando con este punto para la Faringoamigdalitis tampoco se 
indica el TMP/SMZ puesto que en la literatura se indica que aproximadamente el 15% de 
todos los casos son de tipo bacteriano donde los estreptococos P-hemoliticos del grupo A 
como el S. pyogenes son la principal causa y en este caso el TMP/SMZ es ineficaz para la 
rrad. . ' d d" h . . 69 74 e icac1on e ic os m1croorgarnsmos · . 

En cuarto lugar se encontró la Bronquitis considerándose a igual que los anteriores 
padecimientos como de tipo viral en su mayoría por lo cual no se recomienda la utilización 
de antibióticos40

• 
75

• 
76 como primera instancia ya que dentro de las manifestaciones clínicas 

la mayoría de los pacientes sólo presentaban secreción nasal, tos y fiebre con lo cual se 
puede afirmar que no era imprescindible el uso del TMP/SMZ. 

En los padecimientos de menor frecuencia se encuentra Enfermedad Pulmonar Obstructiva 
Crónica (EPOC) y la sinusitis, para los cuales el TMP/SMZ es uno de los antibióticos 
comúnmente utilizados en cuanto al EPOC, debido a que reduce las exacerbaciones 
agudas40

•
74 y para la sinusitis propicia el alivio ya que en más del 90% de los casos aunque 

se haya iniciado con una infección viral, hay un componente bacteriano agregado en la 
mayoría de los casos S. pneumonae, H injluenzae y M catarrhalis 38

• 
40

• 
78

• 
79

. 

Para los demás padecimientos el TMP/SMZ no es indicado como de uso alternativo, salvo 
el único caso de neumonía que se empleo el TMP/SMZ aunque no es habitual considerar su 
uso debido a su escasa actividad contra las cepas resistentes de neumococos38

• Se ha 
encontrado que se utiliza de manera ambulatoria para neumonía no grave 38

•
8º· 81

. 

En la figura 6 se observa que predominaron los casos con diagnóstico de Infección en Vías 
Urinarias (IVU), siendo esta una denominación genérica pues las IVU no constituyen un 
grupo homogéneo sino que comprenden varias afecciones clínicas agrupadas de otra 
manera38

•
40 sin embargo el TMP/SMZ se encuentra como uno de los medicamentos 

indicados para este padecimiento ya que más del 95% de las infecciones son causadas por 
E. coli, para la cual dicho medicamento ha resultado eficaz en su eliminación pero así como 
se sigue usando también sigue aumentando la resistencia en países como Estados Unidos, 
Holanda e Israel que se indica de Erimera elección solo en áreas donde la resistencia al 
TMP/SMZ sea menor al 20% 20

• 
2

-84, o bien se indica TMP solo, fluoroquinolonas o 
nitrofurantoína. 

Como las IVU se clasifican en bajas (uretritis y cistitis), en altas (pielonefritis) se 
encontraron pocos casos en los cuales se indicó de manera específica el padecimiento y por 
supuesto el TMP/SMZ es indicado para este tipo de infecciones 45

• 
85

• 
86

• 
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Debido a que el TMP se acumula en las secreciones prostáticas, con frecuencia TMP/SMZ 
es eficaz en la prostatitis bacteriana, así como en la orquitis y epididimitis causadas por 
bacterias sensibles 37

' 
40

• 
85

' 
87

. 

El Cólico Renoureteral Litiásico es un síntoma que indica la presencia de cálculos renales y 
como consecuencia a la eliminación de estos se manifiesta el cólico, los aspectos 
fundamentales del tratamiento son la hidratación y analgesia 36

• 
37 pero con frecuencia se 

observa la asociación de antibióticos al tratamiento, esta práctica no se recomienda solo en 
caso de sugerirse la presencia de infección urinaria o de tratarse de padecientes con alto 
riesgo de infección ya ~ue los cálculos pueden ser causa o consecuencia de infecciones 
frecuentes de la orina 37

' s, 88
. 

Es así que en el presente estudio se indicó como en los casos anteriores de manera 
empírica, al TMP/SMZ ya que en las notas médicas se menciono como diagnóstico el 
Cólico Renoureteral Litiásico probable IVU. 

Con respecto a la retención de orina que se presento en pacientes con sonda foley se les 
indico el cambio de sonda y la administración de TMP/SMZ sin referir sintomatología de 
infección por lo cual se cree que el medicamento se utilizó de manera profiláctica pues el 
sondaje urinario temporal o permanente predispone a la presencia de infecciones urinarias 
ya que el riesgo de contraer IVU está estimado en 5 a 10% por cada día de sondaje y, por lo 
tanto al cabo de 20 días es posible identificar bacteriuria en 100 % de los casos, pero en 
general la bacteriuria asintomática en un paciente sondado no se trata. Solo se debe 
empezar el tratamiento si se tiene bacteriuria sintomática es decir infección clínicamente 
aparente 1s, 37, 88, 89. 

Se produce Incontinencia Urinaria cuando la orina escapa involuntariamente y puede 
clasificarse en cuatro categorías39 para las cuales no se indica tratamiento antimicrobiano a 
menos que se sospeche de una infección ya que en este estudio solo dos casos presentaron 
dicho padecimiento y no se menciono en las notas médicas la sintomatología que indicará 
infección. 

Por último la Urosepsis es un término impreciso que denota sepsis (infección) de una fuente 
urinaria, debido a la salida de orina o de los subproductos tóxicos de la orina en la 
circulación vascular general 37

• 
87

• 
88

, así que el TMP/SMZ llega a estar considerado en el 
tratamiento empírico recomendado ya que esta indicado para microorganismos susceptibles 
causantes de dicho padecimiento. 

Dentro de las infecciones Gastrointestinales (figura 7), la población en estudio presentó 
cuatro padecimientos, predominando la Gastroenteritis Probablemente Infecciosa (GEPI), 
seguida del Síndrome Diarreico, para tales diagnósticos el uso de antibióticos sólo esta 
indicado cuando las evacuaciones son numerosas con moco y sangre acompañadas de dolor 
abdominal, pujo y tenesmo rectal que indican la presencia de Shigel/a, V. cholerae, 
Entamoeba histo/ytica y Giardia lambia siendo para estos dos últimos casos la utilización 
de antiparasitarios aunque los protozoarios son causa de diarrea en menos del 1 % de los 
casos45

• 
90

• 
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Cabe mencionar que el TMP/SMZ ha sido uno de los antibióticos más recomendados para 
el tratamiento de la disenteóa de origen bacilar, aunque cada día se informa incremento en 
la resistencia a este antimicrobiano de uso convencional 91

-
93

. 

La mayoóa de los pacientes presentaron diarrea sin moco y sin sangre y algunos 
presentaron cólicos por lo cual no se requeóa tratamiento antirnicrobiano solo implementar 
un tratamiento de hidratación y mantener el estado nutricional; ya que esta plenamente 
demostrado que la mayoría de los pacientes con Gastroenteritis se cura espontáneamente en 
un lapso menor de una semana siguiendo las medidas de apoyo 90

• 
94

• 

Con respecto a los casos que presentaron Salmonelosis el TMP/SMZ es uno de los 
antibióticos indicados para este tipo de padecimiento solo en casos en los que se sospeche 
diseminación sistémica48 ya que la salmonelosis tiende a ser autolimitada y con medidas de 
apoyo se logra la recuperación, sin embargo en los pacientes con dicha infección el 
TMP/SMZ fue indicado pero sin mencionar en las notas médicas ni la dosis ni duración del 
tratamiento y en otros casos solo la dosis pero no la duración de la terapéutica. 

Para el diagnóstico de Colitis39
• 

45 el TMP/SMZ no esta indicado porque para los cinco 
casos no indicaban en las notas sintomatología de infección como se presenta en la GEPI. 

Los padecimientos con respecto a Piel y Tejidos (figura 8), las heridas son en las que se 
utilizo más el TMP/SMZ con respecto a los demás padecimientos, cabe mencionar que en 
las heridas el antibiótico se indicó como de uso profiláctico puesto que en las notas no se 
menciona la presencia de infección ni mucho menos las heridas se presentan en zonas que 
comprometan 39

• 
40

• 
49

• 

Para el resto de los padecimientos el TMP/SMZ no esta indicado ni como tercera elección 
ya que no erradica a los agentes etiológicos más frecuentes como es el S. pyogenes y el S. 
aureus. 

Tanto la Balanitis como la Vulvovaginitis (figura 9), son infecciones causadas por bacterias 
u hongos que para erradicarlas el TMP/SMZ no es de elección 33

, 
39

• 
46

• 

En el caso de la Conjuntivitis bacteriana el uso del TMP/SMZ no se justifica puesto que 
también se le indicó un antibiótico oftálmico de primera elección. 

Con respecto a los tres casos de Diabetes mellitus en descontrol, en la literatura se 
menciona que pacientes con dicho padecimiento pueden sufrir descompensación o bien un 
descontrol presentándose una cetoacidosis diabética debido a omisión en la administración 
de insulina o hipoglucemiantes orales; además de otros factores desencadenantes entre los 
que sobresalen los procesos infecciosos (30-50%) que con frecuencia se localizan en las 
vías urinarias, la piel o el árbol respiratorio 45

• 
95

• 

El TMP/SMZ se utilizó en los tres casos de Diabetes mellitus en descontrol de manera 
empírica para atacar algún proceso infeccioso que haya desencadenado la descompensación 
diabética, no obstante existen otros factores de riesgo que pueden provocar la 
descompensación pues en los tres casos con dicho padecimiento ingresaron sin especificar 
algún indicio de infección sino más bien indicaban un valor muy alto de glucosa. 
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En el resto de los diagnósticos la administración del TMP/SMZ no se justifica porque no se 
mencionan síntomas que indiquen alguna enfermedad que amerite terapéutica 
antimicrobiana 11

• 
40

. 

En lo que respecta a la dosis empleada de TMP/SMZ (figura 1 O), esta fue en la mayoría de 
la población adulta de 160 mg con base a TMP cada 12 horas, dato que corresponde con lo 
recomendado en la literatura, también hubo administraciones de 80 mg en base a TMP 
siendo esto para los pacientes en los que se consideraron infecciones leves 49

; ya en menor 
número de casos se encontraron dosis de 120 mg y 40 mg en base a TMP presentándose en 
preescolares y escolares siendo esto una manera inadecuada ya que al fraccionar las tabletas 
no se considera realmente que se este dando la dosis adecuada por lo cual la suspensión 
sería lo más indicado. 

En Ja población infantil la dosis más utiliz.ada fue Ja de 4.00-5.99 mg con base a TMP lo 
cual corresponde a Jo recomendado en la literatura, sin embargo cabe mencionar el hecho 
de que, el medicamento fue empleado en un número considerable de casos con dosis por 
debajo de lo recomendado, es decir de 2.00-3.99 mg en base a TMP por lo cual el cálculo 
no fue adecuado con respecto al peso; las dosis restantes de 6.00-7.99 y 8.00-9.99 mg en 
base a TMP se consideran para infecciones graves 22

• 
40

• 
46

, pero en los tres casos los 
padecimientos no fueron graves pues presentaron infecciones respiratorias altas. 

El tiempo de suministro del TMP/SMZ es variable dependiendo del tipo y severidad de la 
infección aunque comúnmente es de 7 a 14 días 22. 35

• 

Tomando en cuenta lo anterior en el presente estudio se encontraron casos (figura 11) que 
la duración de la terapéutica fue desde 3 días hasta 20 y en la mayor parte de la población 
no se indicó el tiempo de administración siendo esto inadecuado ya que los pacientes 
pueden tomarse el medicamento y cuando cesen los síntomas dejar inconclusa la 
terapéutica fomentando la resistencia a dicho medicamento. 
Para los casos en los que se indicó el TMP/SMZ de 3 a 7 días respectivamente fueron para 
infecciones gastrointestinales seguidas de las respiratorias y de otro tipo; ya para 8, 1 O, 14 y 
20 días el antibiótico se prescribió en infecciones respiratorias seguidas de las 
genitourinarias y en menor de los casos para piel y tejidos. 

Por lo que respecta al resultado del tipo de prescripciones (figura 12), se observa que el 
32% fueron adecuadas en cuanto existió concordancia entre el diagnóstico y el antibiótico 
elegido, Ja dosis, horario y duración del tratamiento; con el 45% se tiene que las 
prescripciones fueron del tipo inadecuada puesto que a la mayoría de la población no se Je 
indicó la duración del tratamiento o bien no fue la adecuada y aunado a esto Jos pocos casos 
que recibieron dosis por de bajo de Jo recomendado y de manera injustificada se observa 
que resultaron 23%, porque no hubo relación entre el diagnóstico y el TMP/SMZ. 

En relación a las interacciones medicamentosas detectadas en este estudio se encontraron a 
246 pacientes (34%), que las presentaron, como se observa en la figura 13 el número de 
casos es mayor con una interacción en comparación a Jos demás en donde se identificaron 
4, 5 y 7 interacciones debido a que los pacientes emplearon de 5 a 1 O medicamentos en su 
tratamiento a causa de que padecen enfermedades crónico-degenerativas; esto confirma que 
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a medida que aumenta el número de fármacos utilizados simultáneamente aumentan las 
interacciones. 

De manera especifica en el cuadro 2, se representan las interacciones que llegaron a 
detectarse en los pacientes observando que en la mayoría de los casos se detectó la 
interacción de los AINES con Sulfonamidas, además los AINES son los medicamentos más 
empleados conjuntamente con algún tipo de antibiótico ya que son utilizados como 
analgésicos, antiinflamatoriós y antipiréticos de acuerdo a la sintomatología 

En menos casos pero de consideración se detectaron interacciones del TMP/SMZ con otros 
medicamentos como la Glibenclamida y Clortalidona en los casos que padecen Diabetes 
Mellitus e Hipertensión, Penicilinas que en estos casos no se encontró razón para ser 
prescritas junto con el TMP/SMZ ya que solo presentaron un padecimiento, también se 
encontraron casos con Imiprarnina, Fenitoína y Ácido Fólico respectivamente 35

•
4
9-

5
•. 

96
• 
97

. 

Estas situaciones señalan que al administrar el TMP/SMZ con estos fármacos se debe de 
hacer con precaución, asimismo se considera que es importante para el paciente estar 
enterado de la interacción de los medicamentos, para prevenir los efectos que pudieran 
presentarse, y por parte del médico tener la referencia inmediata de las posibles 
interacciones que le facilitarán la elección de que aquellas asociaciones no presenten mayor 
riesgo para el enfenno, así como optimizar el tratamiento, prescribiendo sólo los fármacos 
necesarios teniendo en cuenta que el riesgo de que se presente una interacción 
fannacológica es proporcional al número de fármacos prescritos. 
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VIII. CONCLUSIÓN 

El Trimetoprim con Sulfametoxazol se emplea en un 9.4% para las principales infecciones 
como son las respiratorias, genitourinarias y gastrointestinales que aquejan a la población 
que acude solamente al área de Urgencias del Hospital General Nº 25 del IMSS. 
Considerando que las prescripciones son como un reflejo del uso que se le dan a los 
antibióticos, en este caso para el TMP/SMZ fue de manera inadecuada en un 45%, en forma 
adecuada con 32% y como injustificada 23 %; siendo las causas principales de esta 
situación la duración del tratamiento así como la dosis. 
Ahora bien, aunque se sigue considerando al TMP/SMZ como un antibiótico de amplio 
espectro y de costo accesible se puede decir que ha ido perdiendo terreno frente a otros 
antibióticos con un mayor espectro, aunque no sean baratos, pero al igual que los demás 
antibióticos si se promueve el uso racional del Trimetoprim con Sulfametoxazol puede 
seguir siendo de primera o segunda elección para las indicaciones que lo requieren. 
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