
Las enfermedades infecciosas son uno de los principa-
les motivos de consulta a demanda en atención primaria1

y en los servicios de urgencias hospitalarios2. Constituyen
la causa de una cuarta parte de las consultas en adultos
y de la mitad de las consultas infantiles; dos tercios de
ellas son infecciones respiratorias3. 

Aproximadamente uno de cada cinco españoles ha
padecido alguna infección en los dos últimos meses y casi
el 60% de ellos ha sido tratados con antibióticos4. En la
Encuesta Nacional de Salud de 1995, el 8% de la pobla-
ción refería haber tomado antibióticos en las dos sema-
nas previas a la entrevista5.

El principal motivo de prescripción de antibióticos lo
constituyen las infecciones respiratorias altas, sobre todo
los procesos faringoamigdalares, hasta los 45 años. A
partir de esta edad, son más frecuentes las infecciones de
vías respiratorias bajas y de vías urinarias6.

España es uno de los países con mayor consumo
antibiótico por habitante de su entorno7; tiene una
alta prevalencia de resistencias bacterianas, sobre
todo en especies que causan infecciones sobre todo
extrahospitalarias, como el neumococo, Haemophilus
influenzae o Escherichia coli8.

Existen importantes diferencias en el consumo
de antibióticos por comunidades autónomas , pro-
vincias, centros de salud y médicos, no atribuibles
a diferencias en la morbilidad por enfermedades
infecciosas. El consumo de antibióticos se conside-
ra con frecuencia inadecuado, principalmente por
su utilización en infecciones respiratorias altas de
presumible origen vírico10,11.

En general, la población española tiene una actitud
confiada hacia los antibióticos y trivializa con frecuencia
su utilización y posibles repercusiones12.

En el año 2001 el gasto farmacéutico en el
Sistema Nacional de Salud (SNS) en antibióticos
fue de 80.345 millones de pesetas (42.961.776
envases vendidos; prácticamente es el único grupo
que disminuyó su número de envases e importe respec-
to al año previo)13.

En los países desarrollados la infección respiratoria
provoca el 3% de la mortalidad global, principalmente en
mayores de 70 años14. 

En la prescripción de antibióticos están implica-
dos múltiples factores, entre los que se incluyen no
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sólo los relacionados con el médico y el paciente,
sino también con el sistema sanitario en su conjunto,
la industria farmacéutica, las oficinas de farmacia y las
características de la sociedad en general.

En atención primaria es infrecuente la realización
de estudios microbiológicos y por tanto la instau-
ración de un tratamiento etiológico absolutamente
certero. Pero esto no impide que en la mayoría de
los casos se pueda instaurar un tratamiento empí-
rico correcto siempre que se tengan en cuenta una
serie de premisas, que se abordan a continuación.
Además, en atención primaria el paciente perma-
nece en su medio habitual y mantiene un elevado
grado de autonomía para realizar o no correctamen-
te el tratamiento que le podamos haber prescrito.

Para la realización de un tratamiento antibiótico empí-
rico correcto es necesaria una serie de premisas (Tabla 1).

Diagnóstico correcto
En atención primaria, ante un paciente con sos-

pecha de infección respiratoria lo primero que
debemos evaluar es si precisa derivación para
valoración y posible ingreso hospitalario o no (en
lo que influirá el estado general actual del pacien-
te, la edad, comorbilidad y otros factores de tipo
psicosocial). En caso negativo, hemos de decidir si
requiere la instauración de un tratamiento antibió-
tico inmediato o no. En muchas ocasiones, ante la
inespecificidad del cuadro clínico, la incertidumbre
de su etiología y el buen estado general del
paciente, podremos optar por instaurar un trata-
miento sintomático y valorar la evolución; en otros
casos requeriremos la realización de alguna prue-
ba complementaria para realizar un diagnóstico
correcto; y en otros, la prescripción del antibiótico
será inmediata tras el diagnóstico.

Entre las infecciones respiratorias de vías bajas, la
más frecuente es la bronquitis aguda (62%), seguida
de la exacerbación de la EPOC (20%) y la neumonía
adquirida en la comunidad (18%)15. En estos procesos
el diagnóstico microbiológico es infrecuente por la
dificultad de obtención de las muestras y por la fre-
cuente implicación de virus y bacterias atípicas; el
tratamiento antibiótico suele hacerse de forma empírica,
con frecuencia de manera innecesaria, con la con-
siguiente contribución a la inducción, mantenimien-
to y extensión de resistencias bacterianas.

Entre las infecciones respiratorias de vías altas, la
más frecuente es el catarro común o infección respi-
ratoria alta inespecífica, de origen vírico. El principal
motivo de prescripción de antibióticos lo constituye el
dolor de garganta, la faringoamigdalitis, que puede
ser vírica o bacteriana.

Sospecha de etiología bacteriana
El diagnóstico microbiológico en las infecciones

respiratorias es escaso, incluso en los pacientes hospita-
lizados, en los que se sitúa en torno al 50%. No obstan-
te, tres son las bacterias principalmente implicadas
en las infecciones del tracto respiratorio inferior y a

BASES PARA UN ADECUADO 
TRATAMIENTO ANTIBIÓTICO EMPÍRICO
DE LAS INFECCIONES RESPIRATORIAS
EN ATENCIÓN PRIMARIA 

Tabla 1. BASES PARA REALIZAR UN 
TRATAMIENTO EMPÍRICO CORRECTO 

DE LAS ENFERMEDADES INFECCIOSAS

Diagnóstico correcto 
Sospecha de etiología bacteriana por las características
clínico-epidemiológicas
Conocimiento de los patrones locales de resistencia
de los microorganismos más frecuentemente implica-
dos en las infecciones más habituales
Características del paciente
Antibióticos disponibles
Utilizar antibióticos con buena capacidad de erradicación
bacteriana
Pauta posológica cómoda y de corta duración 
Óptima relación coste-beneficio del tratamiento 
Otros factores (psicosociales, organizativos...)
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las que debe ir dirigido el posible tratamiento empí-
rico: S. pneumoniae, H. influenzae y M. catarrhalis.
En las infecciones faringoamigdalares bacterianas,
la bacteria principalmente implicada es
Streptococcus pyogenes16,17 (Tabla 2).

En la exacerbación infecciosa de la EPOC, los
microorganismos más frecuentemente implicados son
H. influenzae (35-50%), S. pneumoniae (15-25%), M.
catarrhalis (15-30% y otros (P. aeruginosa, S. aureus, K.
pneumoniae, E. coli)18,19. La infección vírica está aso-
ciada al 30% de las exacerbaciones de la EPOC20. En
cuanto a la etiología de la neumonía adquirida en la
comunidad, lo más frecuente es S. pneumoniae
(44,9%), H. influenzae (14,3%), virus (12,6%) y otros21.
En el caso de bronquitis agudas, la mayoría son de
origen vírico y no precisan de antibióticos, aunque es
muy frecuente su utilización22. 

En el dolor de garganta debemos sospechar
etiología bacteriana, y por tanto indicar tratamiento
antibiótico, si, además de odinofagia, existen dos
o más de los siguientes síntomas: exudado farín-
geo, adenopatías cervicales anteriores, fiebre
mayor de 38ºC y/o clínica de comienzo agudo;
también está indicado el tratamiento antibiótico si
existe inmunodepresión o antecedente de fiebre
reumática, faringoamigdalitis en el curso de un brote

epidémico de estreptococo del grupo A (EGA) o
evidencia de infección por EGA.

En el caso de otitis media y sinusitis aguda (en los
que es frecuente la etiología por S. pneumoniae, H.
influenzae o M. catarrhalis), aunque existe controversia
respecto al tratamiento antibiótico, suele recomen-
darse por acortar y mejorar el curso de la enfermedad
y disminuir las posibles complicaciones.

Teniendo en cuenta la frecuente implicación del
neumococo en las infecciones respiratorias de vías
bajas y sus problemas de resistencia, debe ser el prin-
cipal patógeno tenido en cuenta a la hora de iniciar
un tratamiento empírico.

Resistencia de los microorganismos más habi-
tuales (Tabla 3)

La prevalencia de resistencia bacteriana a los
antibióticos varía de forma importante según el año
de estudio, el lugar, la población y el tipo de anti-
biótico examinado. En términos generales, actual-

Tabla 2. PRINCIPALES MICROORGANISMOS
RESPONSABLES DE LAS INFECCIONES 

RESPIRATORIAS BACTERIANAS

Infecciones respiratorias de vías bajas,
otitis media y sinusitis aguda

Streptococcus pneumoniae (neumococo)
Haemophilus influenzae
Moraxella catarrhalis

Infecciones respiratorias de vías altas
(faringoamigdalares)

Streptococcus pyogenes

Tabla 3. RESISTENCIAS DE LAS BACTERIAS
PRINCIPALMENTE IMPLICADAS EN LAS 

INFECCIONES RESPIRATORIAS DE VÍAS BAJAS

Streptococcus pneumoniae

<1%  Amoxicilina-clavulánico 2000/125
Fluorquinolonas respiratorias

10%  Amoxicilina con o sin ácido clavulánico 
a dosis convencionales

35%  Macrólidos
Cefalosporinas orales

Haemophilus influenzae

25%  productoras de betalactamasas

Moraxella catarrhalis

85-90%  productoras de betalactamasas
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mente las resistencias de los principales patógenos res-
piratorios son:

- S. pneumoniae: su resistencia a penicilina y
eritromicina ha ido aumentando desde un nivel
prácticamente nulo en 1979 al 30-35% en 199723;
se observan importantes diferencias mundiales17,24.
En el ámbito local, amoxicilina/clavulánico 2000/125
y las nuevas fluoroquinolonas respiratorias tienen una
prevalencia de resistencia en torno al 1%, amoxicili-
na y amoxicilina/clavulánico a dosis convencionales
en torno al 10% y macrólidos y cefalosporinas orales
en torno al 35% o superiores17.

- H. influenzae: el 25% de las capas son pro-
ductoras de betalactamasas y sensibles a amoxici-
lina el 59,5%, a claritromicina el 74%, a cefaclor el
76,2%, a cefuroxima el 95%, a amoxicilina-ácido
clavulánico el 99,2% y a ciprofloxacino el 100%25.

- M. catarrhalis: el 88,5% de las cepas son pro-
ductoras de betalactamasa16.

Las resistencias del neumococo a los diferentes
antibióticos no tiene la misma implicación clínica. Así,
mientras la resistencia in vitro de los macrólidos, inclui-
da la baja resistencia, es clínicamente relevante26, no se
han documentado fracasos terapéuticos por neumo-
cocos resistentes a penicilina en pacientes con infec-
ciones extrameníngeas tratados con dosis adecuadas
de betalactámicos; no hay evidencia de una mayor
mortalidad en el caso de neumonía por neumococo
resistente (resultados ajustados por gravedad de la
enfermedad, comorbilidad y tratamiento adecuado)27.

Las resistencias de una bacteria a un antibiótico en
ocasiones pueden superarse mediante un aumento
de dosis, modificando el antibiótico o asociándolo a
otras sustancias. En el caso de las resistencias de S. pneu-
moniae a amoxicilina, pueden superarse frecuente-
mente mediante un aumento de dosis, debido a que
la diferencia entre bacterias sensibles y resistentes se
mueve en un pequeño rango de CMI (el 90,4% de las
bacterias son sensibles, tienen una CMI<2 mg/dl; el
4,4% tienen una sensibilidad intermedia, con una CMI
de 4 mg/dl y el 5,2% son resistentes, con CMI>8

mg/dl). Por tanto, es esperable que un aumento de la
dosis de amoxicilina conseguiría concentraciones
plasmáticas capaces de ofrecer cobertura frente a las
cepas resistentes con CMI de 4 y 8 mg/dl28. En el caso
de los macrólidos la resistencia no puede superarse
mediante el aumento de dosis, debido a que existe
una gran diferencia en las CMI de las bacterias sen-
sibles y resistentes (el 65% de S. pneumoniae son
sensibles a eritromicina, con una CMI<0,2 mg/dl, el
0,2% tienen una sensibilidad intermedia y el 35% son
resistentes, con CMI>32 mg/dl, lo que exigiría
aumentar su dosis habitual en más de 100 veces)17,29.

Características del paciente
A la hora de prescribir un antibiótico a un

paciente hay que tener en cuenta una serie de fac-
tores como son la presencia de alergias, la edad,
posibles contraindicaciones y/o interferencias con
otros fármacos, comorbilidad… En algunos cua-
dros clínicos, como la agudización de la EPOC, la
decisión acerca de uno u otro tratamiento estará
en función de la edad, la gravedad de la EPOC y
la presencia o no de comorbilidad.

Antibióticos disponibles 
(valoración de su eficacia terapéutica)

Para que un antibiótico sea eficaz debe actuar
sobre el microorganismo contra el que va destinado,
en el lugar en el que se encuentre, con una concen-
tración determinada, durante un tiempo concreto y
con una capacidad de erradicación bacteriana óptima.

La eficacia terapéutica de un fármaco debe
valorarse en la práctica clínica mediante buenos
ensayos clínicos que evalúen la evolución del
paciente y la de los datos microbiológicos. Las
características farmacocinéticas/farmacodinámicas
(FC/FD) de los antibióticos se correlacionan con la
eficacia bacteriológica y clínica y pueden utilizarse
para seleccionar antibióticos y pautas posológicas
con la máxima capacidad de erradicación y el míni-
mo potencial para desarrollar resistencias30.
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La farmacocinética de un antibiótico viene deter-
minada por su absorción, distribución (de la sangre a
los líquidos intersticiales y al interior de los distintos teji-
dos), metabolismo y eliminación. La farmacodinamia
estudia la relación entre la concentración del antibió-
tico en el tiempo y sus efectos (Figura 1).

Existen diversos parámetros de importancia
para considerar el efecto de un antibiótico sobre las
bacterias:

- Concentración Mínima Inhibitoria (CMI): es la
menor concentración de un antimicrobiano capaz de
inhibir el crecimiento bacteriano bajo condiciones
estándar de laboratorio.

- Área bajo la curva (ABC): es el espacio limitado
por la curva de concentración de un antibiótico a lo
largo del tiempo.

- T>CMI: Tiempo en que la concentración del
antibiótico se encuentra por encima de la CMI.

- ABC/CMI: porcentaje del ABC en el que la concen-
tración de antibiótico se encuentra por encima de la CMI. 

El efecto antibacteriano de algunos antibióticos
depende principalmente de la concentración, como

ocurre con las fluoroquinolonas, aminoglucósidos,
ketólidos y azitromicina (su eficacia es mayor cuanto
mayor sea el cociente ABC/CMI); así, las fluoroquino-
lonas son eficaces frente a bacterias grampositivas
(neumococo, Staphylococcus aureus) si el cociente
ABC/CMI es mayor de 25 . En otros antibióticos, como
betalactámicos y algunos macrólidos (eritromicina y
claritromicina), la eficacia viene determinada por el
tiempo en que su concentración está por encima de la
CMI; las penicilinas son eficaces si el tiempo en que
su concentración está por encima de la CMI es supe-
rior al 40% del intervalo entre dosis; las cefalospori-
nas, eritromicina y claritromicina si ese tiempo es
superior al 40-50%32,33.

Entre los antibióticos orales cuya actividad es tiempo-
dependiente (penicilina, cefalosporinas, eritromicina y
claritromicina), sólo amoxicilina a dosis altas consigue
tiempos adecuados frente al 90% de los neumococos
aislados en España. Si nos referimos a H. influenzae,
únicamente amoxicilina/ácido clavulánico y cefixima
alcanzan tiempos por encima del 40% de intervalo de
dosis frente al 90% de las cepas. En cuanto a los

Figura 1

HHAABBIILLIIDDAADDEESS  EENN  PPAATTOOLLOOGGÍÍAA  IINNFFEECCCCIIOOSSAA  RREESSPPIIRRAATTOORRIIAA

N º 6 9-  D I C I E M B R E 2 0 0 4 -  P Á G 6 2 6 - 6 3 6 R E V I S T A D E L A S E M G6 3 0 I n f e c c i o n e s  r e s p i r a t o r i a s  e n  A t e n c i ó n  P r i m a r i a



antibióticos cuya eficacia depende de la concentración
(azitromicina, telitromicina y fluorquinolonas), sola-
mente las nuevas fluorquinolonas consiguen valores
de ABC/CMI superiores al 25% para S. pneumoniae y
H. influenzae (telitromicina obtiene buenos valores para
S. pneumoniae pero no para H. influenzae)34.

A pesar del importante aumento en la prevalencia
de resistencia de S. pneumoniae a varios antimicro-
bianos utilizados habitualmente en el tratamiento de
la infección respiratoria, los resultados procedentes de
los ensayos clínicos y de la práctica clínica diaria no
sugieren en muchas ocasiones el impacto y la reper-
cusión de dichas resistencias en el resultado clínico. En
el caso de los ensayos clínicos esto puede explicarse
por diferentes razones, entre las que se encuentran la
elevada resolución espontánea de estas infecciones
independientemente del tratamiento que se adminis-
tre, la realización de estos estudios en zonas con baja
prevalencia de resistencia27, la exclusión de pacientes
con sospecha de infección por microorganismos resis-
tentes y la exclusión de pacientes con infecciones gra-
ves. En el caso de la práctica clínica diaria influye el
hecho de que la mayor parte de las infecciones res-
piratorias adquiridas en la comunidad son de carác-
ter leve o moderado, lo que favorece la resolución
espontánea, así como la ausencia habitual de diag-
nóstico etiológico que lleva a tratar con antibióticos
infecciones víricas con buena evolución clínica y
baja frecuencia de complicaciones. 

Utilizar antibióticos con buena capacidad 
de erradicación bacteriana

La erradicación bacteriana debería ser el pri-
mer objetivo del tratamiento antimicrobiano, ya
que una óptima erradicación se traduce en una
buena eficacia clínica.

Existen estudios que muestran la influencia de
la erradicación bacteriológica en la resolución clí-
nica de los pacientes con infección. En una revisión
de 12 estudios realizados en pacientes con diag-
nóstico de agudización de EPOC36 se observó una
estrecha correlación entre las tasas de fracaso en

la erradicación y la tasa de fracaso clínico (r =
0,91); el fracaso en la erradicación predice fraca-
so clínico30 y esto es más frecuente cuando se uti-
lizan antimicrobianos poco activos, con altas pre-
valencias de resistencia, o antimicrobianos que
desarrollan resistencia durante el tratamiento37,38.
Cuando se produce la erradicación bacteriológica,
la tasa de recaídas disminuye39,40. Además, el fra-
caso en la erradicación bacteriológica puede agra-
var la selección de clones resistentes y su posterior
diseminación en una población. 

En los pacientes con EPOC es frecuente la colo-
nización por bacterias de sus vías inferiores. Esta
colonización suele ser debida a microorganismos
potencialmente patógenos en bajas concentraciones.
En determinadas circunstancias estos patógenos
pueden proliferar y producir una reacción inflamato-
ria en el huésped. Cuando esta inflamación sobre-
pasa un dintel determinado aparecen los síntomas
de agudización. Al iniciar tratamiento antimicrobia-
no la concentración bacteriana disminuye y al des-
cender por debajo del dintel clínico desaparecerán
los síntomas de agudización. Al utilizar un antibióti-
co con mayor actividad y rapidez de acción la recupe-
ración será más rápida y el tiempo hasta la próxima agu-
dización se prolongará41.

La elevada resolución espontánea que se produ-
ce en la infección respiratoria puede enmascarar las
verdaderas diferencias en la efectividad bacterioló-
gica entre antibióticos. De este modo, antibióticos
con pobre eficacia bacteriológica pueden parecer
desde un punto de vista clínico casi tan buenos
como otros antibióticos con mayor eficacia. Esto es
lo que se conoce como el "Fenómeno Pollyana", en
honor a esa niña a la cual todo le parecía bien.
Este fenómeno indica que cuando la erradicación
bacteriana es del 100% en la otitis media, la cura-
ción clínica también será elevada (89%), aunque
no del 100%, debido a los casos de etiología no
bacteriana que no se han resuelto completamente.
Sin embargo, cuando la erradicación bacteriológica
es baja (27%), la curación clínica sigue siendo aún
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bastante buena (74%). Así pues, una distinción
entre fármacos antimicrobianos "buenos" y "malos"
basada únicamente en el resultado clínico requeriría
ensayos clínicos extraordinariamente amplios.
Cuando se trasladan a grandes poblaciones las
posibles diferencias en la eficacia de los antibióti-
cos, no observadas en pequeñas series o en la prác-
tica clínica individual, pueden desembocar en con-
secuencias importantes, como el aumento de la
morbilidad y una mayor selección y diseminación de
resistencias30,39.

La erradicación bacteriana rompe el círculo vicioso
entre infección-tratamiento no adecuado-no erradica-
ción-selección de bacterias resistentes-diseminación-
aumento de resistencias-infección. La erradicación
consigue una mayor eficacia clínica, menor duración
de los síntomas, menos recidivas, menor riesgo de
resistencias y disminución del número de portadores.

Pauta posológica cómoda y de corta duración 
Para que un antibiótico bien prescrito sea efi-

caz, debe cumplirse adecuadamente el tratamiento.

El incumplimiento terapéutico con antibióticos es
frecuente y se sitúa habitualmente en torno al
50%42. Los factores principalmente asociados al
incumplimiento son la mejoría clínica y la incomo-
didad posológica (mayor número de tomas al día
y mayor duración del tratamiento).

En una revisión de más de 100 estudios,
Greenberg y cols vieron que la tasa de cumpli-
miento fue del 73% para fármacos administra-
dos una vez al día, del 70% para los de dos
administraciones diarias, del 52% para los
administrados tres veces al día y del 42% para
los de cuatro administraciones diarias. No hubo
diferencias entre el cumplimiento de fármacos
administrados una o dos veces diarias, pero sí
entre estos y los administrados un mayor núme-
ro de veces43.

Estos resultados están en consonancia con otros
procedentes de un estudio realizado en España, en
el que se encontraron diferencias estadísticamente
significativas entre la tasa de cumplimiento en
pacientes tratados con antibióticos administrados
1 ó 2 veces al día y la de los tratados con antibió-
ticos administrados 3 ó más veces (52,4% vs
20,5%; p = 0,0019)44.

Por tanto, para mejorar el cumplimiento tera-
péutico es aconsejable utilizar antibióticos que
puedan administrarse una o dos veces al día y
durante el menor número de días posible.

Tabla 5. CARACTERÍSTICAS 
DEL ANTIBIÓTICO IDEAL

Erradicación bacteriológica
Efectividad clínica
- Mayor rapidez en la mejoría sintomática
- Menor duración de la enfermedad

Seguridad y ausencia de toxicidad
Comodidad posológica, tratamiento de corta duración
Poca propensión para inducir resistencias
Relación coste-beneficio óptimo
y utilizado adecuadamente

Tabla 4. OTROS FACTORES (PSICOSOCIALES,
ORGANIZATIVOS...) QUE INFLUYEN EN 

LA PRESCRIPCIÓN DE ANTIBIÓTICOS POR 
EL MÉDICO DE ATENCIÓN PRIMARIA

Expectativa del paciente (o su percepción)
Toma previa de antibióticos 
Momento de consulta (horario, día) y lugar
Consulta primera o sucesivas
Dificultad acceso servicios sanitarios
Experiencia previa negativa sin prescripción 
de antibióticos
Publicidad reciente de antibióticos
Proyectos a corto plazo
Temor de gravedad/riesgo por el paciente 
o el médico
Distorsión del cuadro clínico por el paciente
(exageración)
Desconfianza y actitudes de medicina defensiva
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Óptima relación coste-beneficio del tratamiento 
Entre antibióticos igual de eficaces deberíamos

elegir el de menor coste, pero siempre y cuando
partamos de la base de que el beneficio obtenido
sea similar (eficacia terapéutica, potencial de
selección de resistencias, incidencia de efectos
adversos…).

Otros factores (psicosociales, organizativos…)
que influyen en la prescripción de antibióticos
por el médico de atención primaria (Tabla 4)

En la práctica diaria del médico general, además
de las bases para realizar un buen tratamiento anti-
biótico empírico (diagnóstico correcto, comorbilidad,
sospecha etiología bacteriana, resistencias espera-
bles, antibióticos disponibles...), es importante
tener en cuenta otros factores que influyen (a
menudo de manera importante) en la prescripción
de antibióticos45:

- Expectativa del paciente de recibir antibióticos
(o su percepción por parte del médico), que se ha
señalado como uno de los aspectos más influyen-
tes en su prescripción. Esta expectativa es mayor
en España que en los países de nuestro entorno46.

- Toma previa de antibióticos (lo que puede
enmascarar el cuadro clínico y ante la duda reco-
mendar que se complete el tratamiento iniciado
incorrectamente).

- Momento de consulta (horario, día) y lugar. Es
más frecuente la prescripción de antibióticos en
urgencias, los días festivos y prefestivos y fuera de
la consulta habitual.

- Consulta primera o sucesivas (en las consultas
sucesivas por un mismo episodio, incluso de infec-
ción presumiblemente vírica, es más frecuente la
prescripción de antibióticos).

- Dificultad de acceso a servicios sanitarios, lo
que contribuye a hacer la receta de antibióticos
para la disponibilidad del fármaco, o al menos de
la receta en caso de que se precise.

- Experiencia previa negativa sin prescripción
antibiótico, bien por parte del médico o del paciente.

- Publicidad reciente de antibióticos.
- Proyectos a corto plazo en los que sea nece-

sario o conveniente procurar la máxima celeridad
en la resolución del cuadro clínico, sin dejar tiem-
po a disminuir la incertidumbre etiológica median-
te la valoración de la evolución con tratamiento
sintomático (y en la actual sociedad del bienestar
y de urgencia por recuperar la salud de inmediato,
es frecuente que se tolere mal, o no se tolere, la
incertidumbre ni la duración de la sintomatología).

- Temor de gravedad/riesgo por parte del pacien-
te o del médico si no se utilizan antibióticos.

- Distorsión del cuadro clínico por parte del
paciente (a veces se exageran los síntomas, princi-
palmente en lo referente a la fiebre, el malestar o
la purulencia de las secreciones, con el fin de
obtener antibióticos).

- Desconfianza por parte del paciente y prácti-
ca de medicina defensiva por la del médico.

Teniendo en cuenta todas las premisas comen-
tadas anteriormente, la elección de un tratamien-
to antibiótico debería ser capaz de conseguir con
éxito la erradicación de las bacterias a las que va
dirigido (con la consiguiente eficacia microbiológi-
ca y clínica), ser seguro, fácil de cumplir y con una
buena relación coste beneficio (Tabla 5). 

La reciente comercialización de amoxicilina/clavulá-
nico 2000/125 en comprimidos de liberación retarda-
da supone una importante contribución de la indus-
tria farmacéutica a la superación de las resistencias
de S. pneumoniae. Esta nueva formulación permite
alcanzar concentraciones plasmáticas de amoxicilina
superiores a las formulaciones convencionales de amo-
xicilina/clavulánico a lo largo de todo el intervalo de
dosificación47, lo que se traduce en una mejora de
la eficacia y de la cobertura de neumococo resis-
tente a penicilina48. La nueva formulación consi-

APORTACIÓN DE AMOXICILINA / CLAVULÁNICO
2000/125 MG AL TRATAMIENTO DE 
LAS INFECCIONES RESPIRATORIAS
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gue concentraciones superiores a 4 y 8 mg/l
durante el 49% y el 35% del intervalo de dosis,
respectivamente, lo que lo convierte en el betalac-
támico oral con mayor cobertura frente a S. pneu-
moniae en particular y frente a patógenos respira-
torios en general34.

Amoxicilina/clavulánico 2000/125 se presenta en
comprimidos de 1.000 mg de amoxicilina (562,5 mg en
una capa de liberación inmediata y 437,5 mg en
una capa de liberación retardada) y 62,5 mg de
ácido clavulánico de liberación inmediata, cuya
administración se realiza mediante dos comprimidos
cada 12 horas. Consigue unos buenos parámetros far-
macocinéticos/farmacodinámicos frente a S. pneumoniae,
como ya se ha comentado (Figura 2).

De los datos de los 9 ensayos clínicos disponi-
bles en la actualidad referentes a la eficacia de amo-
xicilina/clavulánico 2000/125 mg/dl (n=5.531) frente
a neumococo resistente a penicilina, realizados 4 en
neumonía adquirida en la comunidad, 3 en sinusi-
tis aguda y 2 en exacerbación aguda de bronqui-
tis crónica, se ha demostrado una eficacia bacte-
riológica y clínica del 98,2% en las infecciones pro-
ducidas por neumococos resistentes a penicilina

(CMI>2 mg/l)49. Asimismo, ha demostrado ser al
menos tan eficaz clínicamente como amoxicili-
na/ácido clavulánico 875/125 mg cada 8 horas en
pacientes con neumonía adquirida en la comuni-
dad. La tasa de éxito clínico al final del tratamien-
to (días 8-17) fue del 96% (121/126) en el grupo
de amoxicilina/ácido clavulánico 2000/125 mg y
de 92,2% (118/128) en el grupo de
amoxicilina/ácido clavulánico 875/125 mg (dife-
rencia entre tratamientos = 3,8%, IC95% -1,9,
9,6). Con respecto a la tasa de éxito bacteriológi-
co, ésta fue del 91,3% (21/23) en los pacientes
tratados con amoxicilina/ácido clavulánico
2000/125 mg y del 80,8% (21/26) en los tratados
con amoxicilina/ácido clavulánico 875/125 mg
(diferencia entre tratamientos = 10,5%, IC95% -
8,5, 29,6)50. También amoxicilina/ácido clavuláni-
co 2000/125 mg ha demostrado ser al menos tan
eficaz como levofloxacino en el tratamiento de
pacientes con exacerbación aguda de bronquitis
crónica, tanto en términos de eficacia clínica como
de erradicación bacteriológica y con una frecuen-
cia de efectos adversos similar51. Entre estos efectos
adversos se deben señalar diarreas, náuseas, dolor

Figura 2
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abdominal, moniliasis genital, cefaleas, mareos,
erupción cutánea y prurito; acorde con los resulta-
dos de los ensayos clínicos, su incidencia es simi-
lar a la observada con las formulaciones conven-
cionales de amoxicilina/ácido clavulánico; es infre-
cuente la necesidad de suspensión del tratamiento
como consecuencia de su aparición.

Amoxicilina/Clavulánico 2000/125 supone una
importante contribución para el correcto manejo
de las infecciones respiratorias de la comunidad,
en especial en las infecciones y zonas en las que
es frecuente la presencia de neumococos resisten-
tes a penicilina.

Agradecemos al Dr. José E. Martín-Herrero la
revisión crítica de este manuscrito.

Este artículo se ha elaborado a partir de las
presentaciones realizadas durante el Simposio
"Nuevas perspectivas en el tratamiento de la
Infección Respiratoria Comunitaria", celebrado
durante el XI Congreso Nacional y V Internacional
de la Medicina General Española, en Santiago de
Compostela, el 11 de junio de 2004 y promovido
por GlaxoSmithKline.

AGRADECIMIENTOS

1. Romero Vivas J, Ruiz Alonso M, Corral O, Pacheco S, Agudo
E, Picazo JJ. Estudio de las infecciones respiratorias extrahospita-
larias. Enferm Infecc Microbiol Clin 1997; 15: 289-298.

2. Grupo para el Estudio de la Infección en Urgencias.
Estudio epidemiológico de las infecciones en el Área de
Urgencias. Emergencias 2000; 12: 80-89.

3. Romero J, Sánchez A, Corral O, Rubio M, Picazo JJ.
Estudio de las infecciones pediátricas en el medio extrahospita-
lario. Rev An Esp Pediatr 1994; 63 (supl): 112-116).

4. Gabinete de Estudios Sociológicos Bernard Krief. Libro
Blanco Infecciones Extrahospitalarias y Antibioterapia en España:
Nuevas pautas terapeúticas. Madrid: Ed. por laboratorios FUNK,
SA, Grupo PRODESFARMA, 1995. (ISBN 84-920325-6-1).

5. Encuesta Nacional de Salud de España 1995. Madrid:
Dirección General de Salud Pública. Ministerio de Sanidad y
Consumo, 1996.

6. Grupo URANO. Informe acerca del uso racional de los
antimicrobianos en pediatría. Documento de Consenso.
Madrid: SCM, SL, 2002.

7. Cars O, Mölstad S, Melander A. Variation in antibiotic
use in the European Union. Lancet 2001; 357:1851-1853.

8. Alós JI, Carnicero M: Consumo de antibióticos y resis-
tencia bacteriana a los antibióticos: "algo que te concierne".
Med Clin (Barc) 1997; 109: 264-270.

9. Lázaro E, Madurga M, de Abajo FJ. Evolución del consu-
mo de antibióticos en España, 1985-2000. Med Clin (Barc)
2002;118:561-8.

10. Saturno PJ, Gomáriz J, Santiago MC, Díaz JJ. Prescripción
inadecuada de antibióticos en el resfriado común: ¿es posible
mejorar? Aten Primaria 1999;24:59-65.

11. Igualada I, Eiros JM, Ochoa C, Vallano A, Armadans L,
Vidal JB et al. Prescripción antibiótica en las infecciones respi-
ratorias agudas del adulto: su variabilidad e idoneidad en diez
hospitales españoles. Rev Clin Esp 1999;32:59-65.

12. Branthwaite AR, Pechère JC: Pan-European Survey
of Patients. Attitudes to antibiotics and use. J Int Med Res
1996; 24: 229-238.

13. Indicadores de la prestación farmacéutica en el
Instituto Nacional de la Salud. Anual 2001. Madrid: Ministerio
de Sanidad y Consumo, 2002

14. Murria y Lopez. Genev: WHO;1994.
15. Huchon GJ, Gialdroni-Grassi G, Leophonte P, Manresa

F, Schaberg T, Woodhead M. Initial antibiotic therapy for lower
respiratory tract infection in the community. A European survey.
Eur Respir J 1996;9:1590-1595.

16. García de Lomas J y Grupo Español para la Vigilancia
de Patógenos Respiratorios. Situación epidemiológica actual y
resistencia de los patógenos respiratorios en España. Med Clin
(Barc) 1998;110 (Supl 1):44-51.

17. Perez Trallero E, Fernández Mazarrasa C, García
Rey C, BouzaE, Aguilar L, García de Lomas J, Baquero F,
and Spanish Surveillance Group for Respiratory Pathogens.
Antimicrobial susceptibilities of 1.684 Streptococcus pneu-
moniae and 2.039 Streptococcus pyogenes isolates and
their ecological relationships: results of a 1-year (1998-
1999) multicenter surveillance study in Spain. Antimicro
Agents Chemother 2001;45:3334-40.

18. García Rodriguez, Muñoz Bellido. Spirit Bull 1994;4.
19. Obaji, Sethi S. Acute exacerbation of chronic bron-

chitis. What role for the new fluoroquinolones. Drugs and
Aging 2001;18:1-11.

20. Gump DW, Philips CA, Forsyth BR, McIntosh K, Lamborn
KR, Stouch WH. Role of infection in chronic bronchitis. Am Rev
Respir Dis 1976;113:465-74.

21. Fang GD; Fine M, Orloff J, et al. New and emerging
etiologies for community-acquired pneumonia with implica-
tions for therapy. A prospective multicenter study of 359 cases.
Medicine 1990;69:307-16.

BIBLIOGRAFÍA

HHAABBIILLIIDDAADDEESS  EENN  PPAATTOOLLOOGGÍÍAA  IINNFFEECCCCIIOOSSAA  RREESSPPIIRRAATTOORRIIAA

N º 6 9-  D I C I E M B R E 2 0 0 4 -  P Á G 6 2 6 - 6 3 6R E V I S T A D E L A S E M G 6 3 5I n f e c c i o n e s  r e s p i r a t o r i a s  e n  A t e n c i ó n  P r i m a r i a



BIBLIOGRAFÍA

22. Jaca C, Gómez A. Bronquítis Aguda. Salud Rural
1998;15:85-90.

23. Granizo JJ, Aguilar L, Casal J, García-Rey C, Dal-Ré R, and
Baquero F. Streptococcus pneumoniae resistance to erythromycin
and penicillin in relation to macrolide and b-lactam consumption in
Spain. J Antimicrob Chemother 2000;46:767-773. J Antimicrob
Chemother 2000; 46:767-73.

24. Oteo J, Alós JI, Gómez-Garcés JL. Antimicrobial resis-
tance of Streptococcus pneumoniae isolates in 1999 and 2000
in Madrid, Spain: a multicentre surveillance study. J Antimicro
Chemother 2001;47:215-18.

25. Aracil B, Gómez-Garcés JL, Alós JI y Grupo de Estudio
de Infección en Atención Primaria de la SEIMC (IAP-SEIMC).
Sensibilidad de Haemophilus influenzae aislados en España a
17 antimicrobianos de administración oral. Enferm Infecc
Microbiol Clin 2003; 21:131-36.

26. Lonks JR, Garau J, Gomez L, Xercavins M, Ochoa de
Echaguen A, Gareen IF, et al. Failure of macrolide antibiotic tre-
atment in patient with bacteremia due to erythromycin-resistant
Streptococcus pneumoniae. Clin Infect Dis 2002;35:556-64.

27. Garau J. Treatment of drug-resistant pneumococcal
pneumonia. Lancet Infect Dis 2002;2:404-15.

28. Aguilar L, Jiménez MJ, García-Rey C, Martín JE.
Strategies to overcome antimicrobial resistance in
Streptococcus pneumoniae with B-lactam antibiotics. J
Antimicrob Chemother 2002;50(suppl S2):93-100.

29. Prieto J, Martín-Herrero JE, García-Rey C. Relación
entre consumo de antibióticos y selección de resistencia en el
género Streptococcus. Medicina Preventiva 2002;8:23-30. 

30. Ball P, Baquero F, Cars O, File T, Garau J, Klugman K, et al.
Antibiotic therapy of community respiratory tract infection: strategies
for optimal autcomes and minimizad resistance emergente. J
Antimicrob Chemother 2002;49:31-40.

31. Jacobs MR. Optimisation of antimicrobial therapy using
pharmacokinetic and pharmacodynamic parameters. Clin Microbiol
Infect 2001;7:589-96.

32. Andes D. Pharmacokinetic and pharmacodynamic
properties of antimicrobials in the therapy of respiratory tract
infections. Curr Opin Infect Dis 2001;14:165-72.

33. Craig WA. Pharmacokinetic/Pharmacodynamic parame-
ters: rationale for antibacterial dosing of mice and men. Clin Infec
Dis 1998;26:1-12.

34. Aguado JM, Martín-Herrero JE, Lumbreras C.
Resistencias bacterianas y farmacodinamia como bases de
la prescripción de antibióticos en infecciones respiratorias.
Enferm Infecc Microbiol Clin 2004;22:230-37.

35. Nicolau D. Clinical and economic implications of
antimicrobial resistance for the management of commu-
nity-acquired respiratory tract infections. J Antimicrob
Chemother 2002;50 (suppl S1):61-70.

36. Pechère JC, Lacey L. Optimizing economic outco-
mes in antibiotic therapy of patients with acute bacterial
exacerbations of chronic bronchitis. J Antimicrob
Chemother 2000;45:19-24.

37. Destache CJ, Dewan N, O`Donohue WJ, Campbell CJ,
Angelillo VA. Clinical and economic considerations in the trea-
tement of acute exacerbations of chronic bronchitis. J
Antimicrob Chemother 1999;43 (suppl A):107-113.

38. Weiss K, Restieri C, Gauthier R, Laverdiere M,
McGeer A, Davidson RJ, et al. A nosocomial outbreak of
fluoroquinolone-resistant Streptococcus pneumoniae. Clin
Infect Dis 2001;33:517-22.

39. Dagan R, Klugman K.P, Craig WA, Baquero, F. Evidence
to support the rationale that bacterial eradication in respiratory
tract infection is an important aim of antimicrobial therapy. J
Antimicrob Chemother 2001;47:129-140.

40. Adams SG, Melo J, Luther M, Anzueto A. Antibiotics are
associated with lower relapse rates in outpatients with acute exa-
cerbations of COPD. Chest 2000;117:1345-52. 

41. Miravitlles M. Exacerbations of chronic obstructive pul-
monary disease. When are bacteria importan?. Eur Respir J
2002;20 (suppl);36:9S-19S.

42. García-Rodríguez JA, Gomis M, González J et al (Grupo
Urano). Cumplimiento e incumplimiento terapéutico en el trata-
miento antibiótico. Barcelona: Ed. Doyma SA, 1997.

43. Greenberg RN. Overview of patient compliance with
medication dosing: a literature review. Clin Ther 1984;6:592-99.

44. Gil VF, Payá MA, Asensio MA, Torres MT, Pastor R, Merino J.
Incumplimiento del tratamiento con antibióticos en infecciones agu-
das no graves. Med Clin (Bar) 1999;112:731-3.

45. Ripoll MA. Antimicrobianos en Atención Primaria.
Escenario e identificación de problemas. Rev Esp Quimioterap
2003; 16 (1): 91-94

46. Ripoll MA, Pérez-Gorricho B, Rodicio L por el Grupo PACE.
Conocimiento, actitud y experiencia de la población española res-
pecto a los antibióticos. Rev Esp Quimioterap 2001;14(3):254-263.

47. Kaye CM, Allen A, Perry S, McDonagh M, Davy M, Store K,
et al. The clinical pharmacokinetics of a new pharmacokinetically
enhanced formulation of amocicillin/clavulanate. Clin Ther
2001;23:578-84.

48. Jacobs MR. How can we predict bacterial erradication? Int J
Infect Dis 2003;7:13-20.

49. File T, Jacobs MR, Poole MD, Wynne B. Outcome of treat-
ment of respiratory tract inffections due to Streptoccoccus pneumo-
niae, incluiding drug-resistant strains, with pharmacokinetically
enhanced amoxycillin/clavulanate. Intern J Antimicrob Agents
2002;20:235-7.

50. Garau J, Twynholm M, Garcia-Mendez E, Siquier B,
Rivero A and the 557 Clinical Study Group. Oral pharmacoki-
netically enhanced co-amoxiclav 2000/125 mg, twice daily,
compared with co-amoxiclav 875/125 mg three times daily, in
the treatment of community-acquired pneumonia in European
adults. J Antimicrob Chemother 2003;52:826-36.

51. Anzueto, T File, S Sethi, M Jacobs, M Twynholm, R
Pypstra and The 549 Study Group. Comparative Efficacy
And Safety Of Pharmacokinetically Enhanced
Amoxicillin/Clavulanate Vs. Levofloxacin In AECB. Abstract
Page: A270. ATS 2003.

HHAABBIILLIIDDAADDEESS  EENN  PPAATTOOLLOOGGÍÍAA  IINNFFEECCCCIIOOSSAA  RREESSPPIIRRAATTOORRIIAA

N º 6 9-  D I C I E M B R E 2 0 0 4 -  P Á G 6 2 6 - 6 3 6 R E V I S T A D E L A S E M G6 3 6 I n f e c c i o n e s  r e s p i r a t o r i a s  e n  A t e n c i ó n  P r i m a r i a


