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ANTECEDENTES

El eafuergo por combatir con 8xito las enfermedades infec =
ciogas ha llevado a experimentar la sfntesis de un nimero
incalculable de Cefalosporinas, que tembién sean resisten—-
ter a la destruccion por las B-lactamasas y enzimas produoci
dus por gérmenes, tanto gram positivos como gram negativos,
{24).

En 1978 Reiner, sintetizé una nueva Cefalosporina con u
ne oadena lateral heteroofolioa particular que no habfa si-
do utilicada: previamente en la investigaocién de las ocefa-
losporinas, Eats nueva Cefalosporina recibil el nombre de
Ceftriazona,

Su introducoidn oconstituye un sobresaliente enriqueoi-
miento a la terapéutios actual, que oubre los principales
oriterios y ventajas, como tener un ritmo de eliminacion
lento, que penetre £aoilmente en los 1fquidos intersticia~
les y persists el tiempo suficiente y en la conoentracidn
adecuada para tener un efecto btactericida eficdz en el
£000. infecoioso. (14-23)

las nuevas cefalosporinas varian en cuanto a sspectro
¥ actividad, sin embargo Ceftrlaxcna, es la primera de las
nuevae cefalosporinas que puede ser administrada segura y
eficavnente une ves por dfa y que ademas cuenta con am —
plio espectro y aotivided caracteristioca de las Cefalospori
nas de teroers generacidn. (15)

la ventajs de su adminietracién en una sola dosis dia-
ria, permite gque los pacientes hospitalarios puedan seguir
un tratamiento ambulatorio y esta caracteristica farmacoeld
@lcn' permite conseguir un importante ahorro en 1lo que &
costo por paciente se refiere,



log estudios miorobiolégloos han demostrade que la Cef —
4riaronn, os mas efiodz in vitro que otras Cefalosporinas
freats & determinedos gérmenes ratégenos gram negativos -
(Vetsnaria Meningitidis, Neissoria Gonorrhoese, Hemophilus
Influcnzae, Proteus Mirabilis), oontra algunos germenes -
gram positivos (Estafilococo aursus, Estreptooo neumoniae).
(4-20}.

las Cefalosporinaes se dividen en tres grupos o genera-
ciornens en base & su espesiro antibacteriano.

¥l nucleo bYdsico de las Cefalosporinas estd compuosto
por el l-Acidoaminocefalopordnico, (ver cuadro 1). (16-25)

- las Cefalosporinas de primera generacién incluyen a la

Cofalotina, Cefaloridina, Cefacetrile y Cefasolina. Son en
general efiocds oontra loe cocos aerobios gram positivos, -
salvo entarococos y estafilococos auriue, algunos aerobioa
gram nagativos como Escherichia coli, Klebsiella y Proteus
mirabilie y la mayorfa de los cocos y bacilos anaerobios,
oxoeptuando a8 Bacteroides fragilis,

las Cefulosporinas de segunda generacidn inoluyen a las
Cefoxitina, Cefamandole y Cefuroxime. Posedn cierta efioa
cia contra Proteus, Enterobacter y llemophilus influenzae.

Llas Cefalosporinas de torcera generacién, es un grupo
que iuestra gran espectro y actividsd, alta potencia y es
tebilidad contra lam B-laotamasas, incluyen a la Ceftriaxg
na, Cefmenoxima, Cefoperarono, Cefotaxima, Latamoxef; 1la
vida modia y de sliminacidn de las otras Cefalosporinas es
relativamente corta, la Ceftriaxona tien\a una vida media de
.8 hrs. en el hombre, Son mas eficaces contra lob baciloh
entéricos gram negativos, Serratia y Citrobacter, Hemophi-
lus influenzae, MNeisseria Conorrhoeae y bastante activas
contra Pseudomona euroginosa y ancerobios.




Actda sobre la pared oelular bacteriana, interfiriendo 1la
sintosis del &cido murdmico, provoecando su 1Isis por esta
llamiento. (26)

Su toxicidad es baja, su tolerancia local y sistémica
oa muy buena, se distridbuye rapidamente en el organismo al-
canzando ooncentraoiones terapeutioas eficaces en todos los
tejidos orghnicon, se excreta por vfa renal en una propor
cién de 66% y por la bilis en un 4. (25)

Entre sus efectos secundarios sistémicos ‘que son poco
comunes se encuentran molestias gastrointestinalea, diarrea
neusean, vémito, entomatitiz, glositis, exantems, urtica-
ria, eritema, ccmbios hematologicos, ecainofilia, leucopg
nia, anemia hemolftica, granulocitopenia, oefalalgias, vér—
tigo, calostrios y fiebre., (26)

Siendo las infeociones en ginecoobsteiricia un problema
importante de sulud pdblica, debido a la existenocia de a-
reas en pleimns condiciones de sanidad smbiental y procaria
higiene personsl, las oefalosporinas de tercera generacién
vienen a ser una nueva alternativa terapfutica, ocon venta
jas importantes sobre los esquemas de tratamiento oconven—
clonales.,

Log procesos infecciosos de los drganos genitales conti
ndlan ooupando un lugar importante dentro de la patologfa gi
necoldgioa,ya que si la mortalidad se ha ido reduciendo la
morbilidad continda elevada.

Lae infecoiones pueden estar looalizadas en los Orga-
nos genitales externos (vulva, vagina, periné), la pared
abdominal o los 6rganos genitales internos como el dtero
(deoiduitis, deociducendometritis), o generalizarse como las
que se extienden fuerp del dtero (salpingitis, sAlpingoovu—
ritis, pararetritis, pelviperitonitis y gepticomia) ver -
oundro II, (21) .



ntre lan forace etlolfyicas hemos sncotntrado, que leg in~~
feccionsy gonocdcican sc encuentran en ¢l 3 a 559l de  log
napos obtenidon por cultivo, siento dificil establecer su
incidenoia realy porque habitualmente son asintomaticns.

La wayorfa de las infecciones son polimicroblanas con
mayos ineidencia de organismos anaorobics gram negativos
(bactercides) y aerobios gram negativos {Escherichia 6oli)y
todan ostas bacterias miembros de la flora vaginel y endo—
sorvical normal, también pueden ancontrarse infecciones vi-
rolen, wmicoticne y paruaitarias, (10-20)

Towbdién heros encontrado un incremonto de los prooesos
infecoiosos postoperntorios, tanto por histerectomfa abdomi
nel, como por ¢l incromento de la incidenocia de operacién
cesarea. (11=-28)

La patogénugis de la infeccidn posthistersotonfa ¢s sim
pla y directa; la odpula vaginal presenta tejido desvita~
Iizudo que proporciona un medio ideal para los gérmenes pu—
tégunos y no patgenos que habitan normalmente la vagina.
(21)

Bl factor mas importante en el diagndstico es el conp
cirtento olfnico del médico.

Bl tratamiento ideal es el profildctico, medinnte me
ditas higidnico-moxuales, usistencia correcta a los
partos y abortos y extremande las reglas de asepsia, las
tages del tratariento médico requieren condiociones pre~
vias, ocowo aislamiento e identificacién del agoente res-
ponsable y pruebus de pensibilidad; 1lo que en lam infeg--
ciones ginecoldgiocas muchas veces no es posible, por la
situacién de los focas de infeceidn y la gran variabili
‘dad do la flora.

Bn relacién 8 los esquemas terapéuticos convensionsles



hasta boy utilizados que incluyen, penicilina s6dica -
oristalina asociads a gentamicina o kanamicina y oclinda-
micina asociade a kananicina o gentamicina, destacando ——
que bacteroides fragilis y pseudomona son resistenies a
ollos, siendo los antibidticos de eleccién cardenicilina y
olindamicinag las caracteristicas de la Ceftriaxona ocomo

su amplio espectro mobre bacteroides fragilis y su asocia=-
oién con gentamicina, que marce un importunte sinergismo en
cepas como la pseudomona, la hacen que presente 1mportan?
tos ventajas sobre estos tratacientos y por lo tanto se bla
oonsidere ocomo una nueva alternativa teraputica, (15)




OBJETIVO Y JUSTIFICACION

En base al inoremento importante que han tenido las in-
fecciones ginecoovetéiricas, la morbimortnlidad, 1la reeis
tencia que ofrecen las diversas floras bacterianas, infec-
ciones cruzades intrahospitalarias, se han utilizado mil-
tiples esquemas terapbuticos.

Se investiga la eficacia de la Ceftriaxona administra-
da durante 7 dias por via I, V. en el trataniento de 1las
infecoiones ginecoobstétrioas, oompardndola a la obtenida
oon sl uso de Penicilina eSdioa oristalina y Oentawicina
Is Vo

Asipiszo se comprobvard 1la toleruncia al mediocamento y
se valorsrd en forma objetiva su uso clinico, eu eficacia
Y reacoiones advecsas.

Se tratard de identifioar la flora baoteriana responsa
ble de las infecoiones.

Se determinaré si este tratamiento permite reducir 1los
dfss de estanoia hospitalaria, costos dia—cama y costos de
}:r80n8l,

La Cefiriaxona es un antibibtico que ha adquirido gran
importancia en el tratamiento de les infecciones bacteria-—
nas, por su baja toxicidaed, amplio espectro antibacteriano,
actividad bactericidea y estabilidad frente s las B~lactama-
sas, que resultan de gran ayuda en su utilizaoion intra y
extrahospitalaria, ademas sl contar con la ventaja de eu ad
ministracién en una sola dSsis al dfa.

Se resligza el siguiente estudio prospestivo y comparati
voy, en ol Hospital degional lo de Octubre del ISSSTE, en
0l serviclc de Ginecoobstetricia, tomando para ello a pa =~
cientes hospitelizadas en quienes se haya integrado el diag
ndstico de infeccisn ginecoobstéirioca.



HIPOTESIS

La Coftriaxona es una ocefalosporina de tercera gene -
raoidn que es efectiva en las infecciones ginecoobsté-
tricas, por ser un sntibiético de amplio espectro antibac-
teriano, tanto para gémmenes gram negativos como gram po=
sitivos, eficdz contra bacilos entéricos, Pseudomonas y
anaercbios, inolusive contra oiertos gérmenes rebeldea
responsables de infecciones hospitalarias resistentes a
cefalosporinas, aminogluoGsidos y ampioilinas convenciona-
- leme

Su persistenoia en el fooo de infeccidn aumenta’ en
forma importante su eficscia. FPosse una buena tolerancia
sistéoica y loofl y al aplicarse una vesg al dfa permite su
'nnl;lo ambulatorio, con una reduceién importante de los
costos hospitalarios.

Bn la tdsqueda de un antibiético efickz y que no tengs
efectos adversos graves, se realirard un eufudio 0lfni-
co oomparativo entre la Ceftrisrona y Penicilina sddica
xristalina asociada a gentamioina. Puesto que en los te--
Jidos infeotados por enterobacterias suelen predominar cir-
ocunstanoias anaeroblas, hay que considerar a la Ceftria
xona oomo tratamiento de elecoidn,



MATEARQIAL Y XETODOS

Bate estudio se llevs a cabo en el Hosgpital Regional lo
de Octubre del ISSSTE, en el servicio de Ginecoobateiri =
oia, del mes de ubrfl al mes de noviembre de 1987, en pa
ciontes hospitaligadas con diagnéstico de infecoién gine=-
coobstétrica de diferente punto de partida, oontando con
ol apoyo de médlicos de base, residentes, internos y per
sonal de enfermerfa y laboratorio.

Ue Incluyercn en este estudio 54 pacientes, distri--
btuides en dos grupos, uno de ellos con 24 pacientes trata
da3 con Ceftriaxona 1 gr. I, Vo cada 24 hra. el otro
grupo de 30 pacientes, se trataron oon Penicilina gé=
dica oristalina 5 millones I, V, ocada 4 hrs, mas QOon-
taricina 80 mge. I. V. oada 12 hre.

El onquean de tratamiento en ambos grupos fue de 7
dfas.

Se incluyeron en el estudio & las pacientes oon diag
néstico de infeccidn ginevcoobstetrica, que estuvieran hog
pitalizadas, excluyendose aquelles pacientes en que a pe
sar de 1a evidencia clinica el diagndstico no estuviera
establecido, pacientes ambulatoriss, pacientes con hiper
sensibilidad presunta o confirmada a 1las penicilinas o a
las cofolosporinas y pacientes con antivioticoterapia pre=
via.

bute eutudio es prospectivo y comparativo, en el
que se utiligd unn obdula de recoleccidn que incluye
datos comos edad, padecimiento actiudl, ocontrol de fer——
tililed, oxamen ffnico, avolucién, exfnenes de labora-
torjo y gabinets, pura determinar la causa etiolégion mas
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rrecuente, asimisro como para evaluar la respuesta de
los medicamentos empleados.

A lag pacientes con infeccién de herida quinirgica se
les tomé ocultivo, .

Todo esto encaminado para tratdr de integrar un diag-
ndetivo ocertero. -

A todas las pacientes nme les realizé interrogatorie
y exploracién ffsica dirigida, poniendo especial énfa--
sis an los rogistros de temperatura.

Para valorsr la eficacia o¢linica, se consideraron
loe siguientes pardmetros:

Curaocién. Descenso de la temperatura dentro de los prime
ros 3 dfas de iniciado el tratamiento y desapariocién de
los datos de infeccién al termminar el esquema terapéu
tic0,

Mejorfa. uemisién significativa de los datos o¢lfnicos
sl tdrmlno del tratumiento,

F o Sin respussta olinioca del tratamiento y ausencia

de oambice favorables al terminar el esquema terapeu
tico,

El registro de efectos indeseables se realizé me =
diante interrogatorio de 1la paciente u observacidn di
rectas
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RESULTADOS

De 1las 54 pacientes inoluidas en el presente estudio 24
de ellas fueron tratadas con Ceftriaxona 1 gr. I. V.
oada 24 hra., y 30 pacientes fueron tratadas oon Pe-
nicilina sédica oristaline 5 millones I. V. ocada 4
hrs, mas Oentamioina 80 mge I. V. cada 12 hrss por 7
dias,

El promedio de edad de las pacientes estudiadas fud
de 35,2 afios.

El promedio de edad d&e las pacientes tratadas con
Ceftriaxona fue de 37.3 afios y el de las pacientes tra-
tadas oon Penioilina s6dica oristalina mas QOentamici-
na fué de 33.2 afios, (ver ouadro III)

De 1las 54 pacientes 24 de ellas (44.45%) fucron in-
gresadas con el diagndstico de infeccion y debisencia de
herida quirirgica posterior a cirugfa ginecoldgice y ohvr
tétrica; 11 de ellas (20.3%%) fueron ingresadas ocon
ol dlagndstioco de infeccién puerperal (ondomdiritis);
10 de ellas (18.51%) fueron ingresadas con el diagnds
tico de aborto cépticos 6 da ellas (11.12%) fueron in
gressdas con el diagnfstico de enformedad polvica {nfla
matorias 3 de ellas (5.55%) fueron ingressdas con el
diagnéetico do absceso de ofpula vaginal postorior & of
rugfa ginecoldégica. (ver cuadre IV)

Bl cuadro olfnico estuvo caracterizade por lus pi
guientes signos y sintomass Fiebre en 45 paoiontos
(83,3%), Seoreci6én de herida quirdrgioa en 24 pacien~
ton (44.4%), Taquicardia oen 38 pacientes (70.3%), Ce
falea on 33 paclenter (61,1%), Dolor en 30 pacien—
tes (55.%%)e (ver gréfica I)



Se utilieé ocomo medio de cultivo Geloss-sangre de la
parca YEdK, los gémmones que se aislaron fueron los
ul gaientont Escherichis Coli (37,5%), Estafilococo Au-
rovs (3¥5), Klebsiella (16.5%), Pseudomona Aeruginosa
(13%)s (ver gr&fica II)

De las 24 pacientes en las que ee utilizd Cef=-
trisxonn, hubo descense de la fiebre dentro de los
3} oprimeros dfae de iniocledo o1 tratamiento, con deea
paricién de los msintomas generales al 4o, dfa y desa-
parieidn de los datos de infecolién al termino de 7
dfus on 21 pacientes.

3n los pacientes em 1las que se utiligd ocomo esquema
de tratamiento Penioilina sodica oristalina y Gentamiciw-
ne.; la fiebre persistio hasta el %So. dia, con desaparicidén
de los aintomas generales al 5o, dfa. (ver gréfica III1 y
cuadro V)

Los reacciones adversas observadae en las pacientes mé-
nejadas con Ceftriaxona incluyent Flebitis en 3 pacientes
(12,05%), Nauseas 2 pacientes (B.35%), Prurito en una
paciente (4.,16%), Cefales en 1 paciente (4.16%), 11 ps
cientes no reportadas (45.,83#) y en 6 pacientes
(29%) no me observaron efeotos indeseables, {ver cua-
dro V1)

La valoracion global del estudio por tretamiento fue
el siguientes de las 24 pacientes +tratadas oon Ceftria-
xona 21 de ellas curaron, 1 presentd mejorfa y en 2
fracord ol tratamiento. De las 30 pacientes tratadas
con Penicilina s6dica oristalina y Gentamicina 19 de
ellas ocuraron, 4 preeentaron mejorfa y en 7 pucien
tes hubo fracases (ver ouasdro VII)

La Ceftriaxona tuvo un 8xito c¢linico de 91.19(., con
un fraonso de U8.3% y ocero recidivas, (ver grafioa
V).
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CUADRO I (30)

CLASIFICACION DE INFECCIONES PELVICAS:

l.= FOSTEHIOA A CIKUGIA GINECOLOGICA
a. Celulitisa de fondoe de saco o parametritis
b. Absceso de cudpula vaginal
o« Abaceso tuboovirico

2.~ INFECCIONES PUBRPERALES
a., Postoesarea
o. Pomtparto

Jo~ Enfermedad inflamatoria pélvica
as Salpingitis aguda, gonocdoica, no gonooéoica
be Celulitis pélvica secundaris a DIV
0e Absoeso tuboovirico
d. Absoeso pélvico

4.~ INFECCIONES ASOCIADAS AL ABORTO
ae Celulitis poetaborto
be Aborto incompleto séptice

5e= SECUNDARIAS A OTHAS INFECCIONES
a« Apendicitie
be Diverticulitie
¢. Tubereulosis



CUADROD )

DISTRIMUCION DE LAS PACIENTES POR TRATAMIENTO

GRUPOS EN TRATAMIENTO
PARAMETROS A VALORAR

, PENICILINA
CEFTRIAXONA CENTAMICI NA

Ne OE PACIENTES 14 0

€0AD PhOMEDIO 37.3 313.2




cvaeono ']

OIFERENTES PUNTOS Of PARTIOA DE LAS INFECCIONES GINECOORSIETRICAS
PIAGNOSTICO " o
INFECCION OF MERIOA QURUAGICA 24 aaas o
INFECCION  PUERPERAL " n.:r,."',;
ABORTD SEPT ICO 10 1 '.
CNFEMEDAD PELVICA  INFLAMATONIA . vz ¥
ASCESD DE CUPULA VAGINAL ) 555 '.
T 0 1 AL 54




CuUAaoOmRND V

VALORACION CLINICA

GRUPOS EN TRATAMIENTO
PARAMETROS A VALORAR

PENICILINA
CEFTRIAXONA GENTAMICINA

3°
TEMPERATURA A SU INGRESO I RO
3 )
CIAS CON FIERAE
3 $

DESAPARICION DE SINT, GRALES.

OURACION DEL TRATAMIENTO ? 1




CuUaA O R O vy
TOLEAANCIA  CLINICA
. iy
EFECTOS INDESEABLES [N o
FLEBI VIS 3 1205 -4
[ 1
NAUSEA S 2 035 %
PRURITO 1
CEFALEA '
.
NO MEPORTADOS u 45,83 7y
e e e e e e 4 e
NINGU NO ' s o
JES RO — |
To T AL 24 100 ™y




Cva oro

i

VALORACION BEL  ESTUBIO POR  TAAT AMIENTD
T AAT AWM ENTO
AtSULTADOS CEFTRIAXONA PENICILINA TOTAL
GENTAMICINA
CURACION 1 " 42
MEJORIA ' . 5
FRACASO ? 1 !
e
T0YAL 24 10 1]
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COMENTARIO Y CONCLUSIONES

Denpués de analizér detenidamente 2loe resultados obteni-
dos en al grupo estudiado, es fdoil observar la exce——
lente respuests al tratamiento estableoido con Ceftri
AXONA.

Coftriaxona tiene un dimportante efecto bactericida
tanto sobre gérmenes gram positivos como gram negati-
vos, responsables de procesos infecoiosos en el medio
hospitalario, por lo cusl se considera que su empleo
sobre gémenes sencibles es imperativo, sobre una pato
logfa que con frecuencia se observa en la préoctica del
médicc de hospital y que a pesar de disponer de diversos
elomentos terapéuticos la morbimortalidad ain se manie-
fiesta elevada.

Pudimos ocorroborar que con la administracién de 1 gr.
I, Vo oada 24 hrs. de Cefiriszona se obiienen excelen
tes rusultados,

Aunque en el presente estudio no se realizaron oon-
troles posteriores, el efecto protector del esquems tg
rapéutico considerames que debe durer 7 dias, ’

El medicamento en pgeneral fué bien tolerado por
las pecientes, ya que la evidencia de este estudio su
glere que Ceftriaxona tiene un considerable valor antimi
crobiano en infecciones bacterianas posterior & oiru—
gla ginecolégica u obstétrica, '

De aouerdo ocon los resultados obtenidos, resulta eg
timulante el hecho de shorrar a nuestros pacientes una
uoaspitalizacién prolongada y por ende con una reduceidn im-
portante de los costos hospitalarios.
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Consideramos interesante que la sencilléz del osquema tera
péutico contribuye en mi opinién a reducir tanto los
coatos, as! como la frecuencia de las infecoiones gineco
obatétricas. lﬁclunive gracias a su prolongada vida me—
dia, la Ceftriaxona es adecuada en forma profildctica en la
gineoologifa operatoria.

A pesar de las grandes ventajas que ofrece la (eftria-
zona, continuard saiendo por el momento una alternativa de
tratamiento, y2 que presenta la deaventaja de su elevado
costo, quedando reducido su empleo a aquellos casos de
procagos infecciocsos severos.

La respueata terapéutica fue mas rdpida en el grupo de
pacientes tratadas oon Ceftriaxona, en relacién con las
pacientes tratadas oon Penicilina sodica oristalina mas
gentamicina, con lo cuél el tiempo de permanencia hospi-
talario se redujo, lo que representa una disminuoién en cog
to dia cama.

Otra de las ventajes de 1la Ceftriaxona es redu~
oir la estancia hospitalaria y reducir también los es
quemas de dosis miltiples de antibidticos.

Los resultadou favorables observados en este traba-
Jo, 1la seguridad que da el medicamento, nos puede
servir de Jjustificacién para que la Ceftriaxona sea in
cluida en el cuadro bdsico de mediocamentos de la insti-
tucidn,
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