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Resumen

Objetivo: Evaluar la eficacia, la tolerancia y la dosis 6ptima de
polietilenglicol (PEG) 3350 con electrélitos (PEG+E) en el trata-
miento del estrefiimiento funcional en nifios menores de 24
meses.

Pacientes y métodos: Revisamos las historias de nifios con
estrefiimiento funcional (Roma Ill) tratados con PEG+E. Admi-
nistramos el PEG mezclado en el biberén o con liquidos, medio
sobre al dia en menores de 12 meses y 1 sobre al dia en mayo-
res de 12 meses. Registramos la dosis inicial y de manteni-
miento eficaz, el nimero de deposiciones/semana y la consis-
tencia de las heces antes y después del tratamiento, la
duracién y los efectos secundarios.

Resultados: 1dentificamos 35 pacientes (19 nifias y 16 nifios),
con una media de edad de 13,64 + 6,10 meses y un peso medio
de 11,65 + 2,72 kg. La duracion media del tratamiento fue de
4,6 + 3,67 meses. La dosis inicial fue de 0,43 + 0,26 g/kg/diay
la dosis de mantenimiento eficaz de 0,57 + 0,34 g/kg/dia. Ob-
servamos diferencias estadisticamente significativas en el
nimero de deposiciones/semana y en la consistencia de las
heces antes y después del tratamiento. EI PEG resolvié el es-
trefiimiento en 34 pacientes (97,14%) a las 12 semanas de
tratamiento. Observamos efectos secundarios en 5 pacientes
(14,2%), que se resolvieron al ajustar la dosis.

Conclusiones: La aceptacién, el cumplimiento y la adheren-
cia al tratamiento fueron muy buenos. La dosis efectiva media
fue de 0,57 g/kg/dia. La mejoria en el nimero de deposiciones
por semana y en la consistencia de las heces fue muy signifi-
cativa (p <0,001). Los efectos secundarios se resolvieron al
ajustar la dosis. EI PEG+E es seguro, bien tolerado y altamente
eficaz en el tratamiento del estrefiimiento funcional en pacien-
tes menores de 24 meses.
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Abstract

Title: Polyethylene glycol with electrolytes in patients younger
than 2 years old. Dosage, efficacy and tolerance. Study in 35
patients

Aim: To evaluate the efficacy, tolerance and optimal dose of
PEG 3350 with electrolytes for treatment of functional consti-
pation in patients younger than 24 months.

Patients and methods: Reviewed the charts patients with
functional constipation (Rome Il criteria) treated with PEG oral-
ly. PEG was administered mixed in the bottle or diluted in flu-
ids, using 1/2 sachet/day in younger than 12 months and 1
sachet/day in older than 12 months. Initial and effective main-
tenance dose, number of stools per week and stool consistency
before and after treatment, duration and the side effects of
treatment were recorded.

Results: Thirty-five patients (19 female and 16 male) were
identified. Mean age was 13.64 + 6.10 months, mean weight
11.65 + 2.72 kg. Mean duration of treatment was 4.6 + 3.67
months. Mean initial dose was 0.43 + 0.26 g/kg/day and mean
effective maintenance dose was 0.57 + 0.34 g/kg/day. There
was a significant difference in the number of stools per week
and in the stool consistency score after treatment (p <0.001).
PEG relieved constipation in 97.14% of patients (n= 34) after
12 weeks of treatment. Adverse events included 5 patients
(14.2%), resolved after adjusting the dose.

Conclusions: Acceptance, compliance and adherence of fam-
ilies to treatment was very good. Average effective dose was
0.57 g/kg/day. There was a significant difference in the number
of stools per week and in the stool consistency score before
versus after treatment (p <0.001). Adverse effects were re-
solved after adjusting the dose. PEG with electrolytes is safe,
well tolerated and highly effective in the management of con-
stipation for patients younger than 24 months.
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Introduccion

El estrefiimiento es una de las causas méas frecuentes de con-
sulta en pediatrfa, tanto en atencién primaria como en atencion
especializada y hospitalaria.

Su presentacion clinica y su evolucién son muy variables.
Dado que en el 90-95% de los casos el estrefiimiento es de
tipo funcional y de origen multifactorial, requiere un tratamien-
to médico continuado, habitualmente prolongado, inocuo a
largo plazo y, desde luego, eficaz'.

El polietilenglicol (PEG) en solucién es un agente laxante osmé-
tico, no absorbible por el tracto gastrointestinal. En la actualidad
es el producto farmacoldgico més utilizado para el tratamiento del
estrefiimiento funcional en pediatria. La razén de esta utilizacion
reside en su eficacia y seguridad en el tratamiento tanto de la
impactacion fecal como del estrefiimiento funcional®.

Numerosas publicaciones han confirmado la seguridad del
PEG en adultos y nifios, pero existen pocas publicaciones inter-
nacionales sobre su dosificacion y eficacia en nifios menores
de 2 afios®°.

El objetivo de este estudio era comprobar la tolerancia, la
eficacia y la dosis de mantenimiento de PEG 3350 con electré-
litos (PEG+E) en el tratamiento del estrefiimiento funcional en
nifios espanoles menores de 2 afos.

Pacientes y métodos

Estudio retrospectivo-prospectivo realizado en pacientes meno-
res de 24 meses, con estrefiimiento funcional segun los criterios
de Roma III"", tratados con PEG+E (Movicol Pediatrico®, Norgine
Espafia). Las familias de los pacientes fueron informadas y acep-
taron la utilizacién de dicho medicamento fuera de la indicacién
de la ficha técnica. El PEG+E fue administrado por via oral, en
una dosis diaria de medio sobre (3,28 g de PEG) en menores de
12 meses y 1 sobre (6,56 g de PEG) en nifios de 12-24 meses,
ajustando la dosis posteriormente segin la consistencia de las
heces. Se registré la edad, el peso, el nimero de deposiciones
pretratamiento, la consistencia inicial de las heces, la dosis ini-
cial de PEG+E, la dosis de mantenimiento eficaz, el nimero de
deposiciones postratamiento, la consistencia final de las heces,
la duracion del tratamiento y el desarrollo de efectos secunda-
rios en los pacientes. La consistencia de las heces se puntud
segun la escala de Michail et al 3 de la siguiente manera: 1, muy
dura; 2, dura; 3, blanda-maleable; 4, pastosa; 5, acuosa.

Los nifios fueron evaluados en la visita inicial y en las sema-
nas 1, 4, 8 y 12 de tratamiento, cada 4 semanas hasta el alta.

No se utilizd ningdn otro tipo de tratamiento por via oral o
rectal en este grupo de nifios.

El PEG+E fue administrado por via oral. En los nifios més
pequefios se administréd mezclado en el biberén, y en los mayo-
res de 1 afio se administré 1 sobre diluido en 65 mL de agua,
zumo o leche, o en su defecto, diluido en una de las tomas de
biberdn, siempre de un volumen mayor de 65 mL.

Edad de los pacientes al inicio del tratamiento

Edad (meses) n %
5-6 6 171
6-12 7 20
12-18 10 28,6
18-24 12 34,3

Se inform6 a las familias de los pacientes sobre los posibles
ajustes de dosis, hasta conseguir heces blandas o pastosas.

Se presentan los datos de los resultados iniciales y finales del
tratamiento usando la estadistica descriptiva habitual: por recuen-
to y porcentaje para las variables cualitativas y por la media +
desviacioén estandar para las variables cuantitativas. Para compa-
rar las muestras utilizamos una prueba no paramétrica, y el test de
Wilcoxon para contrastar datos pareados. Se consideraron dife-
rencias estadisticamente significativas con valores de p <0,001.

Resultados

Entre marzo de 2010y julio de 2011 se trataron con PEG 3350+E
35 pacientes (19 nifias y 16 nifios) menores de 24 meses, con
una edad media de 13,64 + 6,10 meses (rango: 5-23) al inicio
del tratamiento (6 de 5-6 meses; 7 de 6-12 meses; 10 de 12-18
meses; 12 de 18-24 meses) y un peso medio de 11,65+ 2,72 kg
(rango: 6,8-14,6) (tabla 1).

La dosis inicial media fue de 0,43 + 0,26 g/kg/dia (rango: 0,20-
1,90), con la que se resolvid el problema de estrefiimiento en 27
pacientes (77,1%) segun el control realizado en la cuarta sema-
na. En los 8 pacientes restantes (22,8%) fue necesario incremen-
tar la dosis inicial, obteniéndose con ello una mejorfa en otros 6
pacientes. En la octava semana, el 94,28% de los pacientes (33
nifios) habia resuelto el estrefiimiento. Un paciente evoluciond
favorablemente tras 12 semanas de tratamiento, y el otro, a pe-
sar del manejo de la dosis y de haber descartado nuevamente
una patologia organica, persistio con criterios de estrefiimiento,
aunque presentd mejorfa clinica. Por tanto, la tasa final de buena
evolucion llegarfa hasta 34 de los 35 pacientes (97,14%).

La frecuencia media de deposiciones antes de la terapia era de
2,34 + 0,98 por semana (rango: 1-4); 20 nifios (57%) realizaban 2 o
menos deposiciones por semana antes de iniciar el tratamiento.

Tras el tratamiento médico con PEG 3350+E la frecuencia
media de las deposiciones fue de 7,31 + 1,60 por semana (ran-
go: 3-11; p <0,001).

La puntuacién media para la consistencia de las heces era
antes del tratamiento de 1,57 + 0,54 (rango: 1-3). Casi la mitad
de los pacientes (n= 16; 45,7%) tenfa una deposicion muy dura
(puntuacion 1). Tras el tratamiento médico la puntuacion media
fue de 3,34+ 0,58 (p <0,001); 22 pacientes (62,8%) presentaron
heces blandas-maleables y 11 (31,4%) heces pastosas tras el
tratamiento con PEG+E (tabla 2).
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Resultados. Datos estadisticos
Media + DE Rango

Edad (meses) 13,64 +6,10 5-23
Peso (kg) 11,65+2,72 6,8-14,6
Duracién del tratamiento 4,6 + 3,67 meses 3 semanas-
18 meses
Media + DE Media + DE
Dosis inicial/ 0,43+ 0,26 0,57 +0,34

mantenimiento (g/kg/dfa)

Pretratamiento Postratamiento

Numero de deposiciones/ 2,34 +0,98 7,31 +1,60%
semana
Consistencia de las heces 1,57 + 0,54 3,34 +0,58%

DE: desviacién estandar. *p <0,001.

Los efectos secundarios fueron leves; 5 pacientes (14,2%)
presentaron una diarrea transitoria que se resolvié tras ajustar
la dosis, y en 2 (5,7%) de estos 5 nifios los padres describieron
ademas un incremento del meteorismo, que cedid tras las pri-
meras semanas de tratamiento al ajustar la dosis.

La duracién media del tratamiento fue de 4,6 + 3,67 meses
(rango: 3 semanas-18 meses); 8 pacientes superaron la edad
de 2 afios durante el tratamiento, realizando la evaluacion final
en ese momento.

Discusion

El estrefiimiento es un sintoma muy comdn en las consultas
pediatricas. Es también una de las principales causas del dolor
abdominal recurrente. En pediatria de atencion primaria cerca
del 5% de los pacientes consultan por estrefiimiento, y en las

consultas de gastroenterologia pediatrica se calcula que 1 de
cada 4 pacientes acude a la consulta por este problema'.

En el tratamiento del estrefiimiento en nifios se recomienda
emplear laxantes en combinacién con cambios en la dieta y la
modificacién de determinados habitos y comportamientos.

El tratamiento debe tener en cuenta las preferencias y las ne-
cesidades individuales del paciente y su familia. Los laxantes se
utilizaran en funcién de la edad, el peso corporal y la gravedad
del estrefiimiento, lo que ayudaré a alcanzar un habito intestinal
normal en estos pacientes. Se recomiendan los laxantes osmé-
ticos por su mayor eficacia, por la facilidad de uso a largo plazo
sin problemas asociados y por su seguridad™. Los preferidos y
mas utilizados en el &mbito pediatrico son el PEG y la lactulosa.

Sobre la base de revisiones sistematicas y un metaanalisis de
4 ensayos realizados, la guia del National Institute for Health
and Clinical Excellence (NICE) de Gran Bretafia recomienda el
PEG como primera linea de tratamiento'. El PEG favorece la
desimpactacién, mejora la consistencia y la frecuencia de las

deposiciones, reduce el dolor en la defecacién y el esfuerzo ne-
cesario y tiene menos efectos secundarios que la lactulosa’ ™.

Para la desimpactacion, la gufa NICE también recomienda el
uso de PEG 3350+E para todas las edades en un régimen de
dosis crecientes como tratamiento de primera linea, y si tras
2 semanas no se alcanza la desimpactacion, la guia recomien-
da la adicién de un laxante estimulante senésido, picosulfato
de sodio, bisacodilo o docusato de sodio™.

EI PEG es fisiolégicamente inerte y no se absorbe ni metabo-
liza en el intestino, lo que le confiere una accién ilimitada y
dosis-dependiente: a mayor dosis, mayor efecto. Carece de
efectos sobre la absorcion o la secrecién de electrélitos y glu-
cosa, y no se han descrito hasta el momento casos de taquifi-
laxia. Su perfil de seguridad como laxante ha sido avalado por
diferentes publicaciones'", incluso en estudios realizados a
largo plazo con controles hematoldgicos'®%,

En menores de 2 afios la utilizacién del PEG conlleva en oca-
siones cierto temor. Por una parte, existe la posible dificultad
para administrarlo en pacientes que reciben gran parte de su
dieta en forma de biberén vy, por otra parte, hasta hace poco
tiempo, la utilizacion del PEG no estaba indicada en pacientes
de 6-24 meses de edad, con lo que su uso fuera de la ficha
técnica conlleva un mayor tiempo de explicacién e informacién
a los padres sobre este punto especifico.

Ya el NICE, en la gufa clinica sobre estrefiimiento citada an-
teriormente, recomienda administrar PEG+E en férmula pedia-
trica para nifios menores de 1 afio, con dosis de medio a un
sobre diario, tanto para la desimpactacién como para el man-
tenimiento'. Por otra parte, varias publicaciones han avalado
su uso en nifios menores de 2 afios por su efectividad, seguri-
dad y buena tolerancia®?.

Nosotros, que controlamos numerosos pacientes estrefidos
tanto en el dmbito de la atencién primaria como especializada,
animados por los buenos resultados obtenidos en nifios mayo-
res y avalados por las publicaciones que mostraban su eficacia
también en menores 2 afios, decidimos evaluar los resultados
de dicho tratamiento en este grupo de edad.

En nifios lactantes la utilizacion de PEG+E es de facil cumpli-
miento terapéutico por parte de las familias. En una dosis de
medio a un sobre al dia, el PEG+E es cémodo de usar, bien
mezclado en el biberén de los mas pequefios, o bien en yogur,
zumo o con cualquier otra bebida que se administre al nifio.

Hemos revisado e incluido pacientes con un rango de edad de
5-23 meses (los 6 nifios menores de 6 meses incluidos tenfan ya
mas de 5 meses en el momento del estudio), resultando una
media de edad de 13,64 + 6,10 meses. Claramente, el grupo de
pacientes de nuestro estudio es de mayor edad que el de Michail
et al.3, en el que el rango de edad varfa de las 7 semanas a los
17 meses; lo mismo sucedia en el grupo de Dupont et al.%, con
una media de edad de 28 meses y un rango de 19,5-33,7 meses;
asimismo, en el estudio de Loening-Baucke et al 8 la media de
edad era de 17 meses y el rango de 2-24 meses. La mayor simi-
litud de edad la encontramos en el estudio de Loening-Baucke?,
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Dosis iniciales y de mantenimiento en diferentes estudios

Autor Tipo de PEG Edad Dosis inicial Dosis de mantenimiento
Michail et al.? 3350 0-18 meses 0,88 g/kg/dia 0,78 g/kg/dia
Dupont et al * 4000 3-36 meses 4-8 g/dia

3-12 meses 4 g/dia

13-36 meses 8 g/dia
Dupont et al > 4000 Grupos |y Il 73%

6-12 meses 0,5 g/kg/dia 0,5 g/kg/dia

13-36 meses
Voskuijl et al.® 3350+ E 6 meses-6 afos 2,95 g/dia 5,87 g/dia

6-15 afios 5,9 g/dia 5,87 g/dia
Loening-Baucke et al.8 3350 2-24 meses 1 g/kg/dia 0,8 g/kg/dia
Loening-Baucke? 3350 0-24 meses 1,0 £ 0,6 g/kg/dia
Gremse et al.2! 3350 2-16 afios 10 g/m%/dia
Pashankar et al.'8 3350 2-16,9 afios 0,75 g/kg/dia 0,75 g/kg/dia (0,2-1,8)
Estudio actual (Bautista et al.) 3350 + E 5-24 meses 0,44 g/kg/dia 0,57 + 0,34 g/kg/dia

E: electrdlitos; PEG: polietilenglicol.

que describe una media de edad de 13,7 £ 7,1 meses para el
estreflimiento crénico en nifios menores de 24 meses.

En cuanto a la duracién del tratamiento, en nuestra serie el
rango se situé entre 3 semanas y 18 meses. En la bibliograffa
consultada también fue muy variable: Loening-Baucke et al.8
sefialan un rango de 1 semana-37 meses, mientras que en el
trabajo de Michail et al 3 era de 3 semanas-21 meses. El estu-
dio de Dupont et al.® estuvo limitado a 3 meses. La duracion del
tratamiento parece ser menor en los nifios més pequefios, aun-
que sin datos objetivables estadisticamente en nuestra serie.

La dosis/kg de peso no es realmente (til cuando queremos
indicar la cantidad de PEG que debe recibir un nifio, ya que, como
bien sabemos, la dosis administrada es un sobre o medio sobre
aproximadamente, dado que hemos indicado como tratamiento
inicial una posologia de medio sobre (3,28 g de PEG) en menores
de 12 meses y 1 sobre (6,56 g PEG) en los de 12-24 meses. Por
ello, las dosis de inicio y mantenimiento son el resultado de di-
vidir la cantidad de PEG+E administrado por el peso del paciente
en el momento de recibir el tratamiento. Aun asf, la dosis inicial en
nuestra serie fue de 0,43 + 0,26 g/kg/dia, bastante méas baja que
los 0,88 g/kg/dia de Michail et al.3 y que los 1,1 g/kg/dia de
Loening-Baucke et al., aunque en su serie incluyen también ni-
fios de mas edad. En el trabajo de Dupont et al.5, para los grupos
l'y Il (de 0-12 meses y 13-36 meses) las dosis fueron de 3,75 g/
dia (rango: 2,5-5) y 6 g/dfa (rango: 4-7,43), respectivamente, «al-
rededor» de 0,50 g/kg/dia segin se describe en su publicacion.

La dosis de mantenimiento en nuestra serie fue de 0,57
0,34 g/kg/dia, frente a los 0,78 g/kg/dia (rango: 0,26-1,26) de
Michail et al 3, los 0,5 de Dupont et al.? y los 0,8 de Loening-
Baucke et al 8. En la tabla 3 se exponen las dosis iniciales y de
mantenimiento en diferentes estudios.

Con la dosis inicial, en nuestra serie, mas de las tres cuartas
partes de los pacientes (77,1%) resolvieron el estrefiimiento ya en

el control clinico realizado a las 4 semanas de terapia. En los 8 nifios
que no habian mejorado completamente se incrementd la dosis
inicial, y en el control realizado a las 8 semanas del inicio del trata-
miento 6 pacientes mas habian resuelto el problema, con lo que la
tasa de curacion alcanzd el 94,28% de los nifios (n= 33). De los 2
pacientes no respondedores, tras un nuevo incremento de la dosis,
uno presentd mejoria clinica en la semana 12y el otro continu6 con
criterios de estrefimiento, aunque con mejorfa en cuanto a la con-
sistencia de las heces. Por tanto, podemos considerar que a las 12
semanas del inicio del tratamiento el objetivo terapéutico se habia
conseguido en 34 de 35 nifios (97,14%), lo que confirma que a
mayor dosis de PEG+E, se presenta una mayor cantidad de agua en
las heces, heces méas blandas y un mayor niimero de deposiciones.

Si sabemos que la frecuencia de las deposiciones, o el ni-
mero de deposiciones por semana, no es por si sola y necesa-
riamente una medida de la eficacia clinica, también debemos
valorar las otras variables, como la dificultad en la deposicién
y la consistencia de las heces, que si son realmente evaluables
en escala numérica, sobre todo en nifios mayores?.

La frecuencia de las deposiciones en nuestra serie pasé de
2,34 +0,98 a 7,31 + 1,60 deposiciones/semana, con una dife-
rencia estadisticamente muy significativa (p <0,001), al igual
que sucedio en la serie de Michail et al 3.

Lo mismo sucedi6 con la puntuacién para la consistencia de
las heces, que pas6 de 1,57 + 0,54 antes del tratamiento a 3,34
+0,58 tras el tratamiento con PEG, con valores estadisticamen-
te significativos, lo cual revela la efectividad del PEG+E para
ablandar la consistencia fecal, incrementado la cantidad de
agua en las heces, facilitando su lubricacién y, secundariamen-
te, incrementando el ndmero de deposiciones por semana,
como hemos comentado anteriormente.

En ninguno de los nifios de nuestra serie fue necesario retirar el
tratamiento médico con PEG+E; 5 de ellos (14,2%) presentaron
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efectos adversos en forma de diarrea, y 2 de estos 5 nifios experi-
mentaron también un incremento del meteorismo, pero ambos
efectos adversos desaparecieron tras ajustar la dosis a la baja.
Esta incidencia de efectos secundarios es un poco menor que la
descrita por Pashankar et al.”®, que refieren un 19% de efectos
secundarios (el 10% diarrea, el 6% flatulencia, el 2% dolor abdo-
minal, y el 1% sed y fatiga), similares a los 5 efectos secundarios
que describen Michail et al.3 (4 diarreas y 1 flatulencia) en 28 pa-
cientes (17,8%), y claramente mayor que en la serie de Loening-
Baucke et al.%, en la que s6lo 1 de los 75 nifios (1,3%) presentd
diarrea, sin flatulencia, dolor abdominal ni otros sintomas acom-
pafiantes. En el estudio realizado por Candy et al.?, la tasa de
efectos adversos alcanza el 64%, y los autores sélo indican que se
trataba de trastornos gastrointestinales resueltos durante el estu-
dio. De las series revisadas y nuestra propia experiencia cabe
destacar que el ajuste de la dosis conlleva, en la mayoria de los
casos, la desaparicion de los efectos secundarios, con lo que glo-
balmente la tolerancia al PEG ha sido muy buena.

Actualmente ya existe una gran experiencia en la utilizacion
de PEG, con o sin electrélitos, en la literatura nacional e inter-
nacional, sin efectos adversos sistémicos ni alteraciones sobre
el equilibrio hidroelectrolitico®'"17.20.22.23,

En resumen, el PEG+E ha demostrado ser muy eficaz para el
tratamiento del estrefiimiento funcional en nifios menores de 2
afios, con una dosis de mantenimiento de 0,57 g/kg/dfa, incre-
mentando de forma estadisticamente significativa tanto el
namero de deposiciones por semana como la consistencia de
las heces. El cumplimiento del tratamiento con PEG+E en nifios
lactantes es fécil para las familias. Se alcanz6 la resolucion del
estrefiimiento en el 94,28% de los nifios a las 8 semanas y en
el 97% a las 12 semanas, con una muy buena tolerancia, ya
que los efectos adversos fueron escasos y reversibles con el
ajuste de la dosis.

EI PEG+E debe considerarse un tratamiento muy eficaz y bien
tolerado, al conseguir un resultado satisfactorio en la gran ma-
yorfa de los nifios menores de 2 afios. [l
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