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RESUMEN 

La infección de las vías urinarias es frecuente en la población pediátrica y los gérmenes 

que mas las afectan son bacterias Gram negativas, de estas, la Escherictiia coli hasta en un 85% 

de los casos reportados en la literatura mundial (2,5-7). Para su tratamiento uno de los antibióticos 

mas utilizados en la actualidad es el Trimotroprirn•Sulfametoxasol; sin embargo, con mayor 

frecuencia se estan reportando cepas resistentes a este medicamento (7), por lo que es necesario 

buscar nuevas opciones terapéuticas para estas infecciones en el paciente ambulatorio. 

El Cefixime, que es un antibófico betaladámico con gran resistencia a las betalactamasas 

y con actividad contra bacterias Gram negativas, alcanza concentraciones periplasmáticas 

adecuadas para el tratamiento de la infección de vías urinarias (14.16), además su cómoda 

administración por via oral en dosis única, lo convierte en una nueva opción para el tratamiento de 

estas infecciones. El presente estudio comparó la eficacia del Trimetroprirn-Sulfameloxasol (TMX) 

y Cefixime en niños con infección de vías urinarias (IVU). 

En el Servicio do Infectologia del Instituto Nacional de Pediatrin se estudiaron en forma 

prospectiva de Junio de 1994 a Enero do 1995, 40 niños con sospecha clínica de IVU de ambos 

sexos, con edad do 1 mes a 17 años. Solo en 21 pacientes se obtuvo confirmación bacteriológica 

mediante urocultivo positivo al inicio del estudio, por lo que se excluyeron 19 pacientes. 

Para su tratamiento en forma aleatoria se dividieron los 21 pacientes en dos grupos: Grupo 

I, pacientes tratados con TMX a 10 mg/Kg/dia en dos dosis, y Grupo II, pacientes tratados con 

Cefixime a 8 mg/Kg/dia en dosis única, ambos antibióticos administrados por via oral y durante 10 

dios. 

Al inicio del estudio y al final del tratamiento; en cada caso so registró la presencia de los 

siguientes datos clínicos: fiebre, disuria, poliaquiuria, urgencia urinaria, dolor suprapúbico, tenesmo 

vesical, vómitos, orina fétida y orina turbia. Adornas se evaluaron los siguientes exámenes de 

laboratorio: examen general de orina, biometria hemática, niveles séricos de urea, creatinina y 

enzimas hepáticas (TGO y TGP), Se tornaron 3 urocuitivos, uno al inicio del estudio y los otros dos 

al 3° y 10° día de tratamiento. 



Ei Grupo tratado con formiroprim-Sulfainetoxasol se integro con 6 pacientes. Al ¡nido 

del tratamiento los 6 drocultivos positivos fueron a Escherichia coli. Al final del 0M:unir:nal dos 

pacientes persistieron con sintotinfologia urinaria y urocultiva positivo a este mismo gencen; y on 

cuatro hubo remisión <Alinea y inalimación de los ~cultivos. 

El Grupo II tratarlo con Celimme se ademó con 15 pacientes. Al inicio del tratamiento los 

gérmenes aislados fueron: Escherichla coli un 10 pacientes, Klebsiella sp. en 2, Pseudomona 

neruginosa en 2 y Enterobacter cloaca° en 1. Al brial del tratamiento en tos 15 pacientes lüs 

urocultivos fueron negativos y clinicamente hubo remisión de la sintomatologio. 

En ambos grupos al final del tratamiento y en todos los pacientes, la biainetría hemática y 

el examen general de orina se nonnalizaron, y los niveles serios de urea, creatinina, TGC) y TGP 

no se modificaron. 

Hasta el momento el Cefixime ha mostrado eficacia chica y bacietiolágica en el 

tratamiento de la IVU. El TMX presentó 2 fallas bacteriológicas y clinicas en 6 pacientes (32%). Sin 

embargo el estudio confina hasta contar con 100 pacientes y terminar la muestra representativa 



INTRODUCCION 

La infección de vine urinrnriaa afecta en general al 3% de le población pediábica (1), En la 

actualidad se reconocen diferentes formas de presentación clinica: infección aguda, infección 

crónica, reinfección y recaida, dependiendo del tiempo y tipo de bacterias presentes (2,3), En 

estos pacientes es necesario un estudio Integral, debido a factores conocidos que pueden 

predisponer a estas infecciones: malformaciones genitourinarias, reflujo vesicoureteral, 

inmunosupresión, interiores de un Mío, sexo femenino y antecedente de circuncisión (3,4). 

Habitualmente las infecciones de vías urinarias son producidas por gérmenes grarn negativos 

predominando en un 85% la Escherichia coli (2,5-7). 

Las formas de adquirir una IVU son dos: la hematógena y la ascendente, esta última es la 

más frecuente (7,8) y requiere para su tratamiento un antibiótico que atraviese el espacio 

periplasmático y que no sea inactivado por enzimas como las betalactamasas (9). 

El Trirnelroprirn•Sulfametoxnsoi, es un antibiótico con actividad contra bacterias 

grarnnegativas como la Eschorichia coli. Se excreta en un 50% por via renal para el Trimetropriin, 

y un 30% para el sulfametoxasol, alcanzando concentraciones efectivas para el uso de la infección 

de vías urinarias (10). 

Sin embargo debido a su frecuente uso, dio con dia aparecen cepas resistentes o 

parcialmente resistentes a este antibiótico y fallas en los tratamientos, en el Laboratorio do 

Bacteriología del Instituto Nacional de Pediatria la sensibilidad del 111X para E. coli es del 34% par 

lo que se hace necesario buscar nuevas opciones terapéuticas, 

El cefixime, es un antibiótico betalactámico efectivo contra bacterias Gram positivas y 

Gram negativas, resistente a numerosas betalactamasas y quo atraviesa el espacio periplasmático 

(9,11.13). Su eliminación en un 12% a 20% es por via renal, el resto, so elimina por via hepática, 

reportandose ocasionalmente hepritotoxicidad. Los niveles urinarios alcanzados son do 90mcgiml, 

muy arriba do la concentración mínima inhibitoria para los gérmenes habituales causantes de 

inteueón de  yins urinarias como E. coli que es de 0.5 rucgirni (R); la sensibilidad para E. coli en el 
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Laboratorio de Bacteriología del Instituto Nacional de Pediatría es del 97%, haciendolo una nueva 

opción terapéutica para estas infecciones (14-16). 

Por lo anterior, el presente estudio fue diseñado para comparar la efectividad del Cefixime y el 

Ttimetroprim-,Sulfameloxasol en la Mi en la población padiátrica, no habiendo además, 

experiencia en niños mexicanos con el uso del Cebxime. 



liiATEAMAL Y METODO 

ce 	Le 	pac,sines 	ambos sexos mayores de 1 mes de edad y menores de 13 

aami, don sospectis cloaca lw anecraon de vias Urinana, ip? aAjdj,-TGriji instituto Nacional do 

Peruana de Junio dc 	,i Fino de tnas, 

Para su tratermeam, sn Iam: aleatoria se diVkiiMii los pacientes en tíos crupos, Grupo 1, 

pacientes tratados con 1 NIX a 10 mg/Kg/niki ea (les dosis, y Grupo 11, pacientes Halados i.;00 

Celiximo a 8 mg/K(002 on dosis única, ambos antibióticos administrados por vía oral y durante 10 

dios, 	 Al inicio del calodio y al final del tratamiento; en cada caso se registró la 

presencia de Ro. siguientes deio3 clínicos: fiare, disuria, poliaquitt(ia, umencic.: ur(nínia, dolor 

suprapúbico, tenesmo VeSietti, VártiliOti, Orina fétida y orina turbia, Además se evaluaron los 

siguientes exámenes de laboratorio: examen general de ohne, Montubia hemática, niveles séricos 

de urea, creatInina y enzimas hepáticas IÍGO y TGP). Se tomaron 3 urocuitivos, ene al inicio del 

estudio y los otros dos n1 3° y 10° dio de tratamiento. 

Se excluyeron los pacientes con urocultivo negativo al inicio del estudio, antecedente de 

hipersensibilidad a los antibióticos betalactámicos, solfas o trimetroprim, pacientes con tratamiento 

antibiótico 72hrs. previas, y con malformaciones urinarias, insuficiencia renal ó hepática. 

Se realizó estadistica interencial para 2 variables que fueron las dos formas de tratamiento 

(TMX y Cefixime), contrastandolas con 2 tipos de resultado: éxito y fracaso terapeútico, mediante 

la Prueba del cuadrada y la Prueba exacta de Fisber, 



RESULTADOS 

En el Servicio de Infectologia del Instituto Nacional de Pediatría se estudiaron en forma 

prospectiva de Junio de 1994 a Enero de 1995, 40 niños con sospecha clinica de infección de vías 

urinarias; 19 pacientes presentaron sintornatologla compatible con IVU asi como examen general 

de orina alterado, pero con urocultivo negativo por lo que so excluyeron. Los 21 pacientes 

incluidos fueron, 11 hombres y 10 mujeres (Figura I). Las edades fueron de 1 mes a 17 años y se 

distribuyeron de la siguiente manera: 29 dios a 11 meses (2 pacientes), 1 año a 2 años 11 meses 

(6 pacientes), 3 años a 4 años 11 meses (3 pacientes) y de 5 años a 17 años (10 pacientes) 

(Figura II). Los pacientes fueron tratados aleatoriamente y se dividieron en dos grupos: Grupo I, 6 

pacientes tratados con TMX, y Grupo II, 15 pacientes tratados con Cefixime. 

GRUPO I Y II PRE-TRATAMIENTO 

En ambos grupos y antes del tratamiento; las manifestaciones clínicas fueron las 

siguientes: disuria en 16 pacientes, orina turbia en 21, fiebre en 17, dolor suprapúbico en 15, orina 

fétida en 18, tenesmo en 16, poliaquluria en 11, urgencia urinaria en 11 y vómitos en 7. El examen 

general de orina mostró en los 21 pacientes datos de infección urinaria, y la blornetria hemática 

con datos de infección aguda, manifestada por leucocitosis y desviación a la izquierda. Los niveles 

séricos de urea, creatinina, TGO y TGP en todos fueron normales. 

GRUPO I 

En el Grupo I tratado con TMX que comprendio 6 pacientes; las manifestaciones chicas al 

inicio fueron: fiebre en 4 pacientes, disuria en 5, urgencia urinaria en 3, dolor suprapúbico en 3, 

poliaquiuria en 4, tenesmo vesical en 3, vómitos en 1, orina fétida en 4 y orina turbia en 6. Al final 

del tratamiento; solo 2 pacientes continuaron con fiebre, disuria, urgencia urinaria, dolor 

suprapúbico, pollaquiuria, orina fétida y turbia (Tabla I). La biometria hemática y el exárnen 

general de orina fue normal en todos, asi COMO los niveles séricos de urea, creatinina, TGO y 

TGP. 

Al inicio del tratamiento, todos los 6 urocultivos fueron positivos a Escherichia culi. Al 3er. 

dio de tratamiento 5 pacientes continuaron con urocultivo positivo; y al 10° dio, 2 pacientes que 
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corresponden a los descritos en el párrafo anterior que continuaron con sintomarelogia al red del 

tratamiento, persistieron con urocullivo positivo e Escherichia coti (Tabla II). 

GRUPO II 

En el Grupo II tratado con Cetixime que comprendio 15 pacientes; las manifestaciones 

clínicas al inicio fueron: liebre en 13 pacientes, disuria en 13, urgencia urinaria en 8, dolor 

suprapúbico en 12, poliaquiuda err 1, tenesmo vesical en 13, vómito en 6, orina fétida en 12 y 

orine turbia en 15, Al final del tratamiento; solo 1 paciente presentó dalos de inflamación vesical 

sin datos de infección, manifestado por poliaquiuria y tenesmo (Tabla III). La biornetrio hemática, 

el examen general de orina, los niveles séricos de urna, creatinina, TGO y TGP fueron normales 

en todos. 

Al inicio del tratamiento los 15 urocultivos positivos tuvieron la siguiente distribución por 

germen aislado: Escherichia coli 10, Klebsiella sp. 2, Psoudomona acruginoso 2 y Enterobacter 

cloaca° 1. Al 3er. da tratamiento, 2 pacientes continuaron con urocultivo positivo a Escherichia 

culi; y al 10° die todos los urocultivos fueron negativos (Tabla IV). 

Al comparar ambos Grupos al final del tratamiento, se obtuvo en el Grupo I tratarlo con 

TMX 4 éxitos terapéuticos y 2 fracasos, y en el Grupo II tratado con Cefixime se obtivieron 15 

éxitos y 0 fracasos; estadisticamente se obtuvo con la Prueba de x2  una p=0.1265 y con la Prueba 

exacta de Fisher una p=0.0114 por lo cual podemos afirmar que hay una diferencia 

estadisticamente significatica entre los 2 tratamientos. 

7 



DISCUSION 

La infección 	 afecta 	" 	la pol)laddri pediattica (V)  0v 110/T1611k:o 

dificulta especUllmenle dr, eren WUpil do e0;1 ya que puede set' asintomilan;a 	curando existen 

manifestaciones chicas ,-nueltaG veas: son inkpecíficas orno fiebre, dolar ab(loniinal, vomito, 

diarrea, !etnia, hiparexia 	irritabilidad especialmente en lactantes, Por otro lado, fas 

manifestaciones urinarios roas especificas COMO 	tenesmo, polinquiülid, urgencia malaria y 

hematuria son reas evidentes en niños mayores. Además en estos grupos de edad existen otras 

causas mucho mas frecuentes que comparten esta sintoinatología como la faringoamiclaiiiis y 

gastroenteritis, asi mismo, el apoyo paraclinaJ de la biornetra hemática y el examen general de 

orina que son muy útiles para orientar el tínignostico, presentan con frecuencia alteraciones que 

pueden ser compartidas también entre estas entidades (1). 

Por lo anterior, es muy importante la toma correcta o interpretación de cultivos de orina 

para documentar plenamente una IVU, las técnicas para colectar orina para cultivo son: a) toma 

urinaria en el transcurso de micción voluntaria o chorro medio, útil en pacientes con capacidad de 

cooperación y su confiabilidad es del 80% con una muestra, 95% con 2 muestras siendo ideal la 

toma de 3 muestras, b) colección de orina en bolsa de plástico, util en pacientes en los que el 

vaciamiento vesical no es controlado como en recién nacidos y lactantes, este método de 

colección es poco confiable debido a la fácil contaminación hasta en un 60%, c) aspiración vesical 

por punción suprapúblea, éste tiene gran confiahllidad, y cualquier número do colonias es 

significativo para hacer el diagnóstico, y d) obtención de orina por cateterismo vesical, es útil en 

cualquier caso excepto cuando hay lesión uretoral (1,7). 

En el presente estudio obtuvimos solo un 50% de positividad en los urocultivos, ya que se 

analizaron 40 pacientes que cliniumente presentaban manifestaciones de IVU y exenten general 

de orina con leucocituria (mas de 10 leucocitos por campo) y bacteduria, y solo en 21 se logró 

aislar algún germen en el urocultivo Unes de 100'000 colonias), 

Las causas mes comunes que originan falta de crecimiento de los urecultives son: falla en 

la técnica para obtener las muestres, calidad de los medios de cultivo y el uso indiscriminado e 
ti 



irracional de antibióticos dificultando aún más el diagnóstico (1,7). Al no poder aislar algún germen 

en los urocullivos no se debe dar tratamiento a pesar de la sintomatología. 

De los 21 urocultivos positivos al inicio del estudio, todos los gérmenes aislados fueron 

Gram negativos: Escherichia coli en 16 casos (713%), Klebsiella sp. en 2 (9.5%), Pseudomona 

aeruginosa en 2 (9.5%) y Enterobacter cloaca° en 1 (5%). Esta frecuencia corresponde con lo 

reportado en la literatura mundial, donde la E. coll ocupa el primer lugar con 05%, seguida de 

Kebsiella, Citrobacter y Serraba en un 15% (2,5-7). 

Se han reportado factores de riesgo para adquirir una IVU: sexo femenino, enfermedades 

crónicas e inmunosupresión, malformaciones del tracto urinario y reflujo vesicoureteral. En el 

presente estudio no encontramos diferencia en cuanto al sexo y solo un caso presentó reflujo 

vesicoureteral el cual remitió al término del tratamiento. La edad de mas frecuente de 

presentación fue de los 5 a los 17 años. 

Del Grupo I tratado con TPAX en los 6 pacientes se aislé al inicio del estudio E.coli; de 

estos, 1 obtuvo curación clínica al final del tratamiento negativizando el urocultivo desde el tercer 

dia de tratamiento; otros 3, también obtuvieron curación clínica al final del tratamiento pero el 

urocultivo se negativizó hasta el décimo dia, y los otros 2, tuvieron falla al tratamiento con 

urocultivo positivo a E. coli durante todo el estudio y persistencia de la sIntornatologla. 

De los 15 pacientes del Grupo II tratado con Cefixime, al Inicio del estudio en 2 pacientes 

se aisló Klebsielia sp., en 2 Pseudomona °eruginosa y en 1 Enterobader cloacae, en todos estos, 

se nogativizó el urocultivo desde el tercer dia de tratamiento. En los 10 restantes, se aisló 

Escherichla coli; en ocho se negativizó el urocultivo desde el tercer dio de tratamiento y en dos al 

décimo dia. Los 15 pacientes de este grupo, obtuvieron curación clínica al final del tratamiento con 

blornetria hemática y examen general de orina normal. 

En ningún caso hubo efectos secundarios a los medicamentos ní alteración en las enzimas 

hepáticas. 

Hasta el momento el Cefixime ha sido más efectivo que el TrAX, negativizando más rápido 

los urocultiv os, sin observar recalas a i)esar de haber sido utilizado contra bacterias más 
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patógenas que la E. coa como la klebsiella, Pseudomona y Enterobacter. El 'HM presentó 2 fallas 

bacteriológicas y clínicas en O pacientes (32%), teniendo signíticancia estadística con la Prueba de 

Ji cuadrada y la Prueba exacta de Filler sin embargo, el estudio continúa hasta contar con 100 

pacientes y terminar la muestra representativa. 
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INFECCION DE VIAS URINARIAS 
SEXO 

MASCULINO 
11 

FEMENINO 
lo 

TABLA 1 



INFECCION DE VIAS URINARIA 
EDAD DE PR ES ENTAC ION 

NO. DE PACIENTES 

         

            

            

12 t 

           

            

29 días- llm 	la-Zallm 	3a - 4a 	 - 17c. 



TRATAMIENTO DE rvr.1 CON TRLMET' 
SINTOMAS PRE YPOSTRATAYFF10 

PRE-TRATAMI EN T o  
4 

z 

3 

4 	
5) 

FIEBRE 

DISURIA 

URGENCIA 

DOLOR 

POI ;AQUI; IRIA 
TEENESMO 

VONA i TOS 

FETIDEZ 

TURBIA 



TRATAMIENTO CON TRIMETROPRWI SULF.A2:4.171.71:511,4501_, 
BACTERIOLOGIA 

P RE- TRATAMIENTO 	:VI DIA PC715,,,' -17:1;17.,,iyii E-1',.n.-c, 	ic,',  n1,,,, PO 	PATA..r.y."1 I ENTO 

E. co II 	 6 	 II.; 	 2 

Kbbsigila s p. 	 O 	 O 	 n 

Pse csi arroyan aeruq inasa 	 O 	 O 	 9 

Ente. ro ba.•.:: r e bac ae 	 O 	 O  

TABLA 7n, 



TRATAMIENTO DE IVU CON CEFD1IME 
SINTOMAS PRE Y POSTRATAMIENTO 

PRE-TRATAMIENTO 	POS -TRATAMI ENTO 

FIEBRE 	 13 	 0 

DISURIA 	 1 3 	 0 

URGENCIA 	 e 	 o 
DOLOR 	 12 	 n Ld 

POUAQUI URIA 	 7 	 1 

T E NEESM O 	 13 	 1 

VOM !TOS 	 6 	 0 

FETIDEZ 	 12 	 0 

TURBIA 	 15 	 0 

T.,-  LA y 



TRATAMIENTO CON CEFI 
BACTERIOLOGL& 

RE-TRATPuVai711/4170 	3 DIA PCIS•TRAT;t1,arilTT,..:.) 	Vi' DI A i-“:1•2.-Ti:',P.T:".:5,11727-7:P.:1 

(-1 

Xieb,ietia?p. 	 2 

?re 	aenni re) an 

Enterg bar Int e !gaca 	 1 
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