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Resumen

Introduccioén: El tratamiento antibidtico clasico de la faringoamigdalitis aguda estreptococica
es una pauta de 10 dias; sin embargo, la aparicion de resistencias antibidticas induce a explorar
pautas mas cortas.

Material y métodos: Seleccionamos a aquellos pacientes diagnosticados de faringoamigdalitis
aguda estreptococica en 2 cupos de pediatria de un centro de salud entre junio de 2016 y abril
de 2020. Se compararon los resultados de aquellos que recibieron tratamiento 8-10 dias con el
de aquellos que lo recibieron 5-7 dias.

Resultados: Se analizaron 350 episodios (252 pacientes). El 64% recibieron tratamiento durante
8-10 dias (grupo 1) y el 36% durante 5-7 dias (grupo 2). No se observaron diferencias significativas
en la aparicion de faringoamigdalitis aguda estreptocdcica o escarlatina los 3 meses posteriores
(OR 0,97; IC 95%: 0,46-2,03), con una proporcion similar en ambos grupos (9,8 vs. 9,5%). Sin
diferenciar el tipo de infeccion (faringoamigdalitis aguda estreptocoécica, escarlatina u otro
tipo de infeccion streptococica), se observaron resultados similares (OR 0,81; IC 95%: 0,41-
1,59) con el 13,4% en el grupo 1y el 11,1% en el 2. Respecto a la aparicion de reacciones
adversas medicamentosas recogidas en la historia clinica, fue de 2,7% en el grupo 1y 0,8% en
el 2 (OR 0,29; IC 95%: 0,04-2,44).
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Introduccion

Conclusiones: Segun nuestra experiencia, la pauta antibiotica corta (5-7 dias) en faringoamig-
dalitis aguda estreptococica no es menos efectiva ni mas insegura que la clasica pauta de 10
dias.

© 2022 Asociacion Espafiola de Pediatria. Publicado por Elsevier Espafna, S.L.U. Este es un
articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

Retrospective study on the effectiveness and safety of the shortened 5- to 7-day
antibiotic regimen for acute streptococcal pharyngotonsillitis compared to the classic
10-day regimen

Abstract

Introduction: Antibiotherapy regimens for management of acute streptococcal pharyngitis tra-
ditionally last 10 days, but the development of resistance to different antimicrobials has
motivated the exploration of shorter courses.

Material and methods: We selected patients given a diagnosis of streptococcal pharyngitis in
2 paediatric caseloads of one primary care centre between June 2016 and April 2020. We
compared outcomes in patients treated with 8- to 10-day courses versus 5- to 7-day courses.
Results: The analysis included 350 care episodes (252 patients). Sixty-four percent were mana-
ged with 8- to 10-day courses of antibiotherapy (group 1) and 36% with 5- to 7-day courses
(group 2). There were no significant differences in the incidence of streptococcal pharyngitis
or scarlet fever in the 3 months that followed (OR, 0.98; 95% Cl: 0.46-2.03), with similar per-
centages in both groups (9.8 vs. 9.5%). Overall, without differentiating based on the type of
infection (streptococcal pharyngitis, scarlet fever or other streptococcal infections), we found
similar outcomes (OR, 0.81; 95% Cl: 0.41-1.59): 13.4% in group 1 and 11.1% in group 2. We also
found no differences in the frequency of adverse events documented in the health records (OR,
0.29; 95% Cl: 0.04-2.44): 2.7% in group 1 and 0.8% in group 2.

Conclusions: In our experience, a shorter antibiotic course (5-7 days) is not less effective or
more unsafe for management of acute streptococcal pharyngitis than the traditional 10-day
course.

© 2022 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espafia, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).

objetivo principal era la erradicacion bacteriana, ya que se
creia que esto disminuia el riesgo de fiebre reumatica aguda,

La faringoamigdalitis aguda (FAS) es una enfermedad muy
frecuente en la infancia, tanto que es uno de los motivos de
consulta mas comunes en Pediatria de Atencion Primaria. Su
etiologia es virica en un 75-80% de los casos; dentro de la
etiologia bacteriana, la estreptocdcica es la mas frecuente
(30-40%).

El tratamiento antibidtico de eleccion de la FAS es la
fenoximetilpenicilina por via oral, aunque la amoxicilina
supone una alternativa preferida en muchas ocasiones por
su sabor y por no interferir con la alimentacion, lo que faci-
lita la administracion en nifos. El objetivo del tratamiento
es acelerar la recuperacion y evitar la aparicion de compli-
caciones supurativas de tipo absceso periamigdalino, o no
supurativas, como la clasica fiebre reumatica aguda. Ade-
mas, se pretende evitar la transmision y aparicion de brotes.
Pese a estar indicado el tratamiento antibiotico, cabe des-
tacar que en los casos no tratados la recuperacion se suele
producir a los 5 dias sin complicaciones y que la fiebre reu-
matica tiene una prevalencia minima en nuestro medio.

La pauta de 10 dias se establecio en el aho 1958 con los
primeros estudios llevados a cabo en Estados Unidos y su

lo que siempre fue la principal indicacion de tratamiento’.
Pese a ello, se desconoce la infectividad de los portadores
faringeos y, con ello, la necesidad real de lograr la erradi-
cacion; actualmente se postula que estos portadores rara
vez transmiten el microorganismo, lo que plantearia pocos
riesgos a sus contactos?.

Existen pocos estudios en la literatura que comparen la
pauta de 10 dias en la FAS con pautas mas cortas. Aquellos en
los que el objetivo es clinico (aparicion de complicaciones
o tasa de curacion) han mostrado que no existen diferen-
cias significativas®>. Sin embargo, aquellos en los que se
mantiene como objetivo la erradicacion bacterioldgica se
observa un menor éxito con la pauta corta®. Por ello, se
comienza a proponer que, salvo en los casos en los que
interese especialmente la erradicacion bacterioldgica, se
emplee la pauta corta’.

La necesidad de buscar pautas mas cortas proviene, prin-
cipalmente, del emergente problema de las resistencias a
los antibidticos. Si bien no se han descrito resistencias de S.
pyogenes a los antibioticos betalactamicos, conviene recor-
dar que, al llevar a cabo un tratamiento antibiotico, estamos
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Episodios revisados
n=425

- Escarlatina =35

| 75 episodios excluidos

- No TDRA o cultivo positivo = 27
- No consta retirada en farmacia = 11
- Inmunodepresion = 1

Episodios
n=350

8-10 dias
n=224

Figura 1

sometiendo a todas las bacterias de ese organismo a una
presion que permitira que se seleccionen las bacterias resis-
tentes. Un ejemplo en la practica clinica lo vemos en el
tratamiento de Escherichia coli, uno de los microorgani-
mos mas frecuentes en las infecciones de orina en nifos y
que muestra un 56% de resistencia a amoxicilina en nuestro
medio (datos facilitados por el laboratorio de microbiologia
de referencia del centro de salud, correspondientes al ano
2019).

Ademas, existen otros beneficios, ya que pautas mas
cortas de antibioterapia han demostrado menos complica-
ciones, mayor adherencia al tratamiento y menor coste
econdmico®.

Buscando detectar si existen diferencias en cuanto a rein-
fecciones, aparicion de otras infecciones de posible origen
estreptocdcico o efectos secundarios medicamentosos en
relacion con pautas cortas o largas de antibioterapia en la
FAS, se planteo esta investigacion

Material y métodos
Disefno del estudio

Se trata de un estudio retrospectivo observacional des-
criptivo y analitico a partir de la revision de historias de
pacientes diagnosticados de FAS en 2 cupos de pediatria del
Centro de Salud José Ramén Munoz Fernandez de Zaragoza
(Espana), entre junio de 2016 y abril de 2020.

Se seleccion6 a aquellos pacientes diagnosticados de
FAS mediante test de deteccion rapida de antigeno

- Tratado con azitromicina = 1

Diagrama de flujo: disefo del estudio y distribucion de los pacientes.

estreptocacico o cultivo faringeo. Los criterios de exclusion
fueron: pacientes diagnosticados de FAS sin prueba diag-
nostica, pacientes en los que no constara en el programa
de receta electronica la retirada en farmacia del antibio-
tico pautado, pacientes afectos de escarlatina y pacientes
con inmunodepresion por enfermedad o medicamentosa. Se
excluyeron 75 episodios (n=75), por lo que el tamafo mues-
tral final fue de 350 (n=350) (fig. 1).

Este proyecto cuenta con la aprobacion del Comité de
Etica de la Investigacion de Aragon (CEICA; PI20/519; fecha
02/12/2020), al cumplir los requisitos establecidos. Los
datos fueron recogidos en una base de datos y anonimiza-
dos. Al tratarse de un estudio retrospectivo y contar con
los permisos necesarios, no fue necesaria la solicitud del
consentimiento informado.

Recogida de datos

Sobre esta muestra se realizd una revision a partir de la
historia clinica electronica para Atencién Primaria y de la
historia electrdnica global individual del Servicio Arago-
nés de Salud. Se registraron: datos epidemiologicos (sexo,
edad y fecha del diagnostico) y los tratamientos pauta-
dos (antibiotico, dias de tratamiento y, si precis6 cambio
de tratamiento, el 2.° antibidtico pautado). Como resulta-
dos derivados del tratamiento se recabaron: la aparicion
de FAS o escarlatina en los 3 meses siguientes al episodio,
aparicioén de otras infecciones probablemente estreptococi-
cas (neumonias, otitis medias agudas, sinusitis, escarlatina,
enfermedad perineal estreptocdcica y artritis séptica) en los
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Figura 2  Progresion de los cambios en la pauta antibidtica a lo largo del estudio..

3 meses siguientes, ademas del tipo de infeccion y las reac-
ciones adversas medicamentosas registradas en la historia
clinica.

Analisis estadistico

En el estudio comparativo se calculd la odds ratio (OR) y
la diferencia de medias (DM) con sus respectivos intervalos
de confianza (IC) al 95%. Ademas, para valorar si existieron
o no diferencias significativas, y segin cumplieran o no las
condiciones de aplicacion, se emplearon los test estadisti-
cos de x? y t de Student mediante el paquete estadistico
SPSS version 25.0, estableciendo como nivel de significacion
p<0,05.

Resultados

La muestra de este estudio incluye 350 episodios de FAS, que
corresponden a 252 pacientes, ya que 98 pacientes (38%)
presentaron mas de un episodio de FAS en el tiempo anali-
zado.

La muestra se dividié en 2 grupos segln la duracién del
tratamiento que se prescribi6. La duracion media fue de 8,85
dias (rango 5-10 dias). Los miembros del denominado grupo
1 (largo) recibieron una propuesta de tratamiento durante
10-8 dias y suponian el 64% de la muestra (n=224); el 36%
restante (n=126) recibieron una propuesta de pauta anti-
biotica de 7-5 dias y conformaron el grupo 2 (corto).

El estudio comprendié desde junio del afo 2016 hasta
abril del afo 2020, siguiendo la distribucion observada en la
figura 2.

Respecto a las caracteristicas demograficas (sexo y
edad), no se observaron diferencias significativas (tabla 1).

La distribucion estacional, sin diferenciar entre pauta
de tratamiento recibida, fue: 40% de los episodios (n=139)
sucedieron en primavera, 9% (n=32) en verano, 27% (n=96)
en otofo y 24% (n=83) en invierno. Cabe destacar que se
observaron diferencias significativas en la incidencia en pri-
mavera (p=0,02) e invierno (p=0,006) entre ambos grupos.

El antibidtico mas prescrito en ambos grupos fue la amo-
xicilina, seguida de la penicilina. Otros antibidticos, entre
los que se incluyen josamicina, clindamicina, cefadroxilo y

cefuroxima, fueron minoritarios (tabla 1). En el antibiotico
prescrito no se observaron diferencias significativas entre
ambos grupos. En el 2% (n=5) de los pacientes del grupo 1
se cambid a un 2.° antibidtico; esto no sucedié en ningun
caso en el grupo corto.

Respecto a los resultados derivados del tratamiento
(tabla 2), el 9,8% (n=22) del grupo 1 frente al 9,5% (n=12)
del grupo 2 presentaron una FAS o escarlatina con confirma-
cion microbioldgica en los 3 meses posteriores (OR: 0,97;
IC 95%: 0,46-2,03). Se estudidé separadamente a aquellos
pacientes que habian desarrollado escarlatina y tampoco se
observaron diferencias significativas (OR: 0,7; IC 95%: 0,14-
3,4). En lo relativo a otras infecciones de posible origen
estreptocdcico, tampoco se observaron diferencias estadis-
ticamente significativas: 4% (n=9) en el grupo 1y 2,4% en
el grupo 2 (n=3) (OR: 0,58; IC 95%: 0,15-2,19). En el grupo
2 la Unica infeccion descrita fue la otitis media aguda; en
el grupo 1 se describieron: otitis media aguda (n=6), sinusi-
tis (n=1), neumonia (n=1) y adenitis (n=1). Por Gltimo, se
analizaron los resultados independientemente del tipo de
infeccion (FAS, escarlatina u otras), sin apreciarse diferen-
cias significativas: 13,4% del grupo 1 (n=30) frente al 11,1%
del grupo 2 (n=14), (OR: 0,81; IC 95%: 0,41-1,59).

Para finalizar, se analizo la aparicion de posibles reac-
ciones adversas medicamentosas registradas en la historia
clinica, que presentaron el 2,7% (n=6) del grupo 1 frente
al 0,8% (n=1) del grupo 2. Las RAM descritas fueron: exan-
temas (n=4) y alteraciones gastrointestinales (n=3) (OR:
0,29; IC 95%: 0,04-2,44). Cabe destacar que se observaron
estas reacciones adversas en los 2 pacientes tratados con
clindamicina.

Discusioén

Las caracteristicas demograficas (edad y sexo) de nuestra
serie fueron similares a las descritas en la bibliografia. Res-
pecto a la estacionalidad, las diferencias observadas en la
incidencia en primavera e invierno pueden deberse a que
la mayoria de los pacientes incluidos en el grupo 2 (pauta
corta) fueron diagnosticados a partir de la primavera de
2018, lo que incluye el periodo de tiempo del confinamiento
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Tabla 1 Caracteristicas demograficas y antibioterapia
Grupo 1 Grupo 2 p
n %/ X"+ DE n %/ X~ £ DE

Sexo Femenino 117 52 58 46 0,265

Masculino 107 48 68 54
Edad 7,26 +2,7 7,22+2,8 0,9
Antibioterapia Amoxicilina 178 79 98 78 0,26

Penicilina 35 16 27 21 0,08

Otros 11 5 1 0,8 0,055
Grupo 1: pauta convencional (10-8 dias); grupo 2: pauta corta (7-5 dias).
Otros antibioticos: josamicina, clindamicina, cefadroxilo y cefuroxima.
Tabla 2 Resultados derivados del tratamiento

Grupo 1 Grupo 2 OR (1C95%)
n % n %

FAS/escarlatina 22 9,8 12 9,5 0,97 (0,46 a 2,03)
Otras infecciones de posible origen estreptococico 9 4 3 2,4 0,58 (0,15 a 2,19)
Infecciones (FAS/escarlatina/otras) 30 13,4 14 11,1 0,81 (0,41 a 1,59)
RAM 6 2,7 1 0,9 0,29 (0,04 a 2,44)

FAS: faringoamigdalitis aguda estreptocodcica; grupo 1: pauta convencional (10-8 dias); grupo 2: pauta corta (7-5 dias); RAM: reacciones

adversas medicamentosas.

por SARS-CoV-2 (marzo y abril de 2020), cuando se observo
una reduccion de todas las infecciones respiratorias.

Los antibioticos mas prescritos en nuestra muestra son
amoxicilina y penicilina, conforme a las recomendaciones
de las mas recientes guias internacionales’”’. La pauta ele-
gida en la mayoria de los episodios fue de 10 dias, segun
la recomendacion clasica; a partir de 2018 (lo que supone
aproximadamente la mitad del tiempo de estudio) y coinci-
diendo con la publicacion de la guia NICE’, se comenzaron
a prescribir pautas mas cortas en el centro de salud.

Existen pocos estudios que comparen la efectividad y
seguridad de pautas cortas y largas en el tratamiento de
la FAS desde que la pauta larga se instaurd en 1958.

En nuestro estudio, en lo relativo a apariciéon de reac-
ciones adversas medicamentosas o reinfecciones de posible
origen estreptococico en los 3 meses posteriores al diag-
nostico, no hemos observado diferencias significativas entre
ambas pautas. Sin embargo, en todas las variables analiza-
das la proporcion fue mayor en el grupo 1.

En 2018, Oliveira publico un estudio sobre efectividad con
pauta corta realizado en un servicio de urgencias de pedia-
tria. Obtuvo resultados similares a los nuestros, ya que no
se observaron diferencias significativas en la apariciéon de
complicaciones®. Skoog desarrolld un ensayo clinico aleato-
rizado en el que constato que el 66% de su muestra preferia
la pauta de 5 dias; también analiz6 la efectividad y seguri-
dad, en las que también se observaron resultados similares
a los nuestros®.

En la mayoria de los estudios que comparan ambas pau-
tas, el objetivo principal es la erradicacion microbioldgica.
En estos si se observa una superioridad de la pauta de 10
dias. Por ejemplo, en el mismo ensayo de Skoog, se observé
que la erradicacion fue menor con la pauta corta (80,4

vs. 90,7%). También Falagas realizd un metaanalisis en el
que también constatd una menor erradicacion (OR: 0,49;
IC 95%: 0,32-0,74) y también mayor fracaso clinico de esta
pauta (OR: 0,49; IC 95%: 0,25-0,96), aunque este estudio no
es Unicamente pediatrico y las pautas comparadas no son
homogéneas®.

En 1997, Gunnarson analizd la presencia de S. pyogenes
en nifios sanos y observo una prevalencia entre un 2% y un
20% segun la edad'. Posteriormente se han desarrollado
mas estudios en diversas partes del mundo con prevalen-
cias similares'""'?. Pese a que la erradicacion microbiologica
es el objetivo principal en la mayoria de las publicaciones
que comparan las 2 pautas, no existen estudios que analicen
la funcion de estos portadores y su infectividad.

El objetivo de la pauta de 10 dias es, principalmente,
evitar las complicaciones supurativas y la fiebre reumatica.
También la resolucion del cuadro y la mejoria clinica, aunque
esto Ultimo ya se ha visto que no requiere una pauta larga, ya
que estos pacientes suelen mejorar en las primeras 24-48 h
del tratamiento.

En nuestra experiencia clinica, las complicaciones supu-
rativas en la mayoria de las ocasiones, si se instauran, lo
hacen desde el diagnoéstico o en los dias siguientes, por lo
que una pauta de 10 dias no aporta mas beneficios en ese
sentido'. Respecto a infecciones supurativas posteriores,
en nuestro estudio no se han observado diferencias signifi-
cativas entre las 2 pautas.

Evitar la fiebre reumatica fue una de las razones que die-
ron soporte a la pauta de 10 dias, basado en estudios de
mediados del siglo xx'*. En la actualidad, en Europa esta
enfermedad esta practicamente desaparecida: solo se pre-
sentan casos esporadicos en la poblacion inmigrante'®. Tras
los estudios iniciales, no existe ningln estudio que compare
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la pauta antibidtica corta y la larga en el tratamiento de la
FAS que tenga como variable principal la aparicion de fiebre
reumatica aguda. En la mayoria se asume la relacion entre la
erradicacion microbiologica y la no aparicion de esta fiebre.
En 2013 Noonan, en un analisis de 151 casos de fiebre reu-
matica aguda en Australia, solo el 33% la habian presentado
de forma previa'®. Por lo que se propone que el pilar prin-
cipal en la prevencion de dicha fiebre reumatica no deberia
ser solo el tratamiento antibiotico de la FAS.

Desde mediados del siglo xx el uso de antibi6ticos se ha
extendido en el mundo. Al mismo tiempo que se ha conver-
tido en una de las herramientas vitales en la medicina, ha
creado el que es y sera uno de los problemas principales
en la salud: las resistencias bacterianas a los antibidticos.
Por ello, se ha comenzado a replantear las indicaciones, las
dosis y la duracion de los tratamientos'’. El Plan Nacional
para Disminuir la Seleccion y Diseminacion de las Resisten-
cias Antibioticas incluye como una de sus lineas estratégicas
la actualizacion de la posologia de aquellos tratamientos que
estan desactualizados'®. Otras guias internacionales tam-
bién recomiendan la duracion efectiva mas corta posible,
lo que minimizaria la exposicion del patogeno y del resto de
la microbiota a dicho antibiotico y reduciria la seleccion de
cepas resistentes’ 1%,

Ademas de minimizar la exposicion, las pautas mas cor-
tas tienen otros beneficios anadidos como: menor aparicion
de reacciones adversas medicamentosas, una mayor adhe-
rencia al tratamiento>?° y un menor coste econémico.

Teniendo en cuenta lo expuesto, las guias mas recientes
han comenzado a introducir la recomendacion de pautas de
5-7 dias, excepto en poblacion considerada de riesgo o en
situaciones en las que la erradicacion sea una prioridad®’-°.

Como limitaciones de nuestro estudio, ademas de las
inherentes a un estudio retrospectivo a partir de registros
clinicos, destaca el hecho de que se recoge la duracion
propuesta del tratamiento, pero no se pudo asegurar la
administracion de la antibioterapia ni los dias exactos de
la duracién. Intentando disminuir este sesgo de informa-
cion, solamente se incluyo a los pacientes en los que estaba
registrada la compra de la medicacion.

Dada la necesidad de la disminucion de las tasas de resis-
tencia bacteriana, consideramos que este tipo de estudios,
cuyo objetivo es optimizar la prescripcion antibiotica, son
necesarios. Ensayos clinicos que exploren la duracion pre-
cisa del tratamiento con betalactamicos en la FAS pediatrica
deberian aportar bases soélidas definitivas a una necesaria
reduccion de la duracion del tratamiento. Queda pendiente
también una valoracion precisa de las repercusiones del
estado de portador en la infectividad, tanto en el paciente
colonizado como en su entorno.
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