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INTRODUCCION.

El propésito de eate traba;o es presentar al Cirujano Den;

i_tista un enfoque préctieo y especifico,en lo concernxente alx

Tmanejo de los agentes antimlcroblanos dentro de ‘su préctica '

cgeneral Hemos tomzdo como punto de partlda que el eruaano -ifa
j:Dentiéta»eﬁ ejercicio de S0 profesién debe dominar ung selecT
-  ¢16n de’ dntlbidthOS confiables y evitar aauellos que por al
tgﬁna razdn no son amnliamente utlllZadc ' 7

Para consegﬁLr 10 anterxor es necesarln fecordar,qﬁe>ﬁﬁ.
‘rdiagnéstlco preclsn dar’ la puuta pnra la 1nstaurac16n del‘
-"tratamlento anronladoaﬁs{ comn un conoc1m1ento eXacto de‘la'
ba eS’farmac016glcas de 105 anflblﬁtlcos v de sus efectoe E

e ], flsialngia del inlelﬁuo.g .




7‘preseﬁtadds.nq‘deberéﬁ éer interpretados como un dogma rigido

senten,Dado que circunstancims locales o personales. del pa -

miento esnecifico.

pare le solocién de todas las situaciones clfnicas oue se pre

f-indiééfiMinadosde estos recursos.Por dltimo,los datos aqui '§ Lo

e podrdn imponer modificaciones en el curso de un trata-:’




CaPITULO T.
DATOS HISTORTCOS Y CONCEPTOS GEVERALES. .

“A).~ HISTORTA.

La anlicacién. de 1a teranéutica antm}.crob:z.ana sm que ’

5;se reconOCLera como. tal es may untigua,huce 2500 aﬁos los méf ;-‘

dicos chlnos trataban forﬁnculos ¥ ‘ntras 1ufeccmnes simlla—

_rg's con cua'jada mo,h_osa‘de a0 iz,

La. 1dea usar eu‘os'f:ancms deriw.zdas de un mwroorgam.smo

‘v1vof'o&ra._ elimmar a otro camo en e1 ejemnle anterior,as el

rincipio emnirico de 1& teranéumca aa 1micrqb_'r ange ':\ -



 ‘Desde las vostrimerias del siglo vasado y orincipios de

',esté sé:conocfa el antagonismo de los'microorganismos entre -

‘}si ¥ su facultad de vroducir substancias antlbacterlanas alu'f

igunas fueron nrobad&s clinlcamente,nero su uso tuvo que ser L
~’abandonado debido a U elevada ‘toxicidad.El resultado de- es-]ff
itas'obserVaciones'pronbrcioné a'los inveatigadores una gren

_esneranza nara curac16n de 1us enfermedddes 1nfeccxosas.

En 1865 Josenh Llster fue el nrimero en utillznr'el éc1*‘

' fdo carbélico DETE 1& nrevencidn V tratamienta de las 1nfec v

rciones en herldas Fl écido carbélxco (Fencl) es: un venena cif

ltonlésmifo v es tan téxico Uara 1&3 células del cuerno huma-‘




elldesgubrimientovde les arsfsnaminas nara el tratamiento de
1a effilis y con el inicio de la teranfutica antimicrobians

ﬁldneada;

Eni19294aléxander Fleming,habia heche sus orimeras ,+;;::

observaciones sobre el agente antibacteriano producide nor = -

"élumbho denominado "Penicillium Notatum" y claramente recong ' -

‘-,¢16 la potencialided teravéutica de esta subStancia,béro Cam 4£f

: recia:dé 1z a#istenéia quimica purs noder aislarla.
"QEA:IQBS Dom&gk demostrs que el colorante orontosil rojo
[(sulfonam1docrisiod1n4) nroteg{a ratnnes contra 14 1nfecc16n”a

estrentocécica aunque "In thro" el nrontoa 1 roja no lnhm —3"“




fvi; ' 4_'? 3371949;165 ﬁétodos de vroduceién en &asa mejoraron\y -
| v e disponfa de centidades ilimitadas de venicilina para -
Mﬁéo;@iinid§;También‘se obtuvieron sroductos de verios culti-
Qvoé’difgreﬁtes,ponbcidos como venicilinas;F,6,K,0 ¥ X;
JDe.la dnice que se comnrob§ su efectividad fuerla.neni— -

o cilina G‘y se_descontinud la produccida de las otres.Con el |

jaislamiento vurificacidén y vroduccién en mass.de la penicili{ fvg
'na sigu16 el des¢rrollo de la es*rentomlclna,tetruciclxna, -

'1oramfenlcol y muchos otros dﬂtlblétchB._

En,conclusidn el resultado de todas eatua exnerlencxas




otros microorganismos e incluso destruirlos.

~ E1 hecho de que algunos antibiéticos,como el clorﬁmféﬁii

col sean vroducidos nor sintesis en el laboratorio de ninguej‘

na menera invalide esta definicidn,nues nrimitivemente estos. -

:ﬂfféfmacos 3e han aislado de microorganismos vivos.

C) .= TOXICIDAD SELECTIVa.

* Es una oroviedad esencial de todo égénteiéﬂtib&éféfi#ﬁ@f

-que,le hermite llegar a concentraciones inocuus. nura lag Cém

lulas del ‘cuerno humeno,nerc cue resulten téxicas pura e




;D)f' CARACTERISTICAS DEL ANTIBTIOTICO IDEAL.

Como ad¥n no-es vogible contar con el antibidtico pérf&g .~

 to es, vdlido senalar lag cuslidules que ge deses rian sn an -
me¢i¢ament0~de este. tivo.De tal forma que cuando ge tenga ;e:‘
:JQﬁelhaéervla elgcciéd entre varios de éllos,se_pﬁdrﬁ ascogér.JM
'f‘;duéi éue,méé se anroxime & las éaracterfsticas id¢a1es,qu9‘f

©S80ong .

: I};—'Sefkbgétericida{es décif,qué;destruya & los ggenv;fl
i féé infeétantes'més.Que fetar&ar-éufﬁfoiiféraéiéﬁul
fg)i,y?oseer un esnectro 10 mﬁs eatrechakn031ble néro_-a_

ﬁerincluya al mxcroorganlamo resnﬁnSGble ae la in

;feccidn. -




lares.
6) e Deberé alcanzar rnnlddmente nlveles bacterxcmdas,

en sungre tejidos y ~£quidos corﬁorales (orlna,sa- 

liva, légrimas v 1fquido cefalorraquideo) por tiema

7o nrolongado.

b _7).; Poderse administrar uor cuslquier via;ésfo esfmﬁy
‘valioso en el c&so de su anlicacmén nor 1u v{a
”‘renteral,cuando haYa dlar"ed 0 vdmlto,y ls de evi

:tar 1aq invecC1onea a nacientes con xnfec01ones

;'1eves o-con tratamxentos muy nrclongauos.:,*f

ESer eqtable-es d501r,conservarse vor largos per£o~




1,variedad ¥ voseer un espectro amnlio.los antibidticos de am-
nlio esvectro s6lo son necesarios =i le infeccidn ea céusada
. nor une variedsd de microorganismos.Con frecusncia,uns infeé'

cidn éausgda nof un microorgaﬁismo resnonderd mﬁs fécilmenter

& un antibidtico de eapectro limitudo selectivo vars ese mie

' ‘croorgenismo.

= TIPO DE ACCION (BACTERTOSTATICO 0 BACTERICIDA).

'Los antibléticos son - bucterﬂostatlcrs 0 bactericldaa.La

”ctividud hucterlostétiCa se re‘;ere & la CanaC1d&d de un wn}z




' 6).- SUPERINFECCION.

Cuando los nacientes Teciben un tratamlento con ant1b16 f
ticoa (nartlcularmente los lldmado= de aﬂnllo eboectro) aae—"“

més ¢e 1a.sunresién de los miérborganismosjinfedctaﬁtes;tamA,

: bién‘ocﬁrre une alteracidn de la flora microbiana'normal, -

‘}creando un aesequllibrlc o vacia,que es’ 1lenaao nor . mlcroor—;,:i

‘Hganlsmoa generalmeqte resistentes y a veces muj alficiles de.g;f

tlbldtlc actuales.

ellmlnar con 10

’?ste fendmeno es la manwfestae16n bacter1oldg1ca 0 c1£~ 




CAPITULO II.

CLASIPICACTON DE LOS MICROORGANISHOS, .

Es imnortante hacer aqui una breve. rev1sién de’ la microf

v biologia de tal manera que el mecanxsmo de acc16n de 1os an~'3*

L’,tibidﬁicos ¥ las sulfonamldas nodré ser cldramente entendldo» -

. &)e= CLASIFICACION DE HaECKEL,

Para ev1tar clasificacioneq arbltrariasfde 109 microor




d).~ Mohos del cieno,
: Protistas inferioresjvoseen un micleo difuso en é;lcitonlaa-

ma (ecélula vrocaridtica),sin membrena nuclear.Su citbnlasmaf; e

no tiene mitocondrias ni cicroniastos,el cual incluyes: .
 a),- Bacterias,

B).- Algﬁs_cianbficegs.

 B).- BACTERIAS.



La muestrs & examinar nuede ser le secrecidn gurulentaﬁ

de wna herida,el exudado de un abaceso,etc.,eata,muestra{éé'

anllca sobre un nortaobnetos v ase fija & la flama de un mé~-
cherc,nara que se zeque,no nNara que se, queme.a,contiﬁuaciﬁn
_ se tifie siguiendo estos nusos; ", ;\

“‘;a).— 3e agregan wmas gotas de v1oleta de ﬁenclana

b).» Se agrega un flgador que nermlta que el color vio-

,1eta se adhlera meior' la nared celular ue l

v  jeria.E§te fijadcr aefllgma 1ugb1,y;qu;miph¢énﬁe

eSfyodéimés yodufo,deTéOQié;fj
.3 e;agregan uaas gotas‘

‘hortaobgetos<nara cuﬁl”




en color violeta y otras tefiidas en color rojo.las

- que tomaron el colox wvioleta se c¢nnocen como gram-.

positivos y los que tomaron el color rojo COmo ~——

'ligramnegativos.
- .'C).- CLASIFICACION DE BAGTERLAS POR EL'TIPO DE ALINENTACION. =

Por e1 tino de allmentacidn las bacteriaq nueden ser»——_'lﬁ

: autntr6f1cas o heterotréflcan.Son dutotréficaq las bacterlas;"



‘des,

'D).< CLASIFICACTON DE LAS BACTERIAS POR EL TIP0 DE RESPIRa - -

Hav bacter1as que 5610 viven en nresencia de cxigeno 11x

‘bre y,ei ‘ae colocan en una atmésfera nrivada de oxigenc mue—r;

ren.Estaq bacterias reciben el nombre de &erobias estrictas.¥

Otra% en cumbio séln nueden v1v1r en una &tmdsfera nrx—&f

adafd oxigeﬂo v si se colocan en um medio con nxigenc 11 ~>

re mueren Est&s bacterias recxben el nombre de anaerobias -




esnirilos,
Los cocos son bacterias esféricas,los baéilos gson bacte

rias de forma cilindrica n de bastén y los esnifilos,bacté‘- -

rias en forme de szcacorcheos.Los cocos son inméviles,formgﬁn

_ vares,cadenas y racimos.Los bacilos oueden nresentar movimig

ﬁt¢s nor medio de flagelns.Semin el tivo ﬁe‘imnlaﬁtaéiéhfdé

“los-flagelss rueden ser,monotrices si vresentsn un flagelo.-

" en uno de sus nolos;lofotrofices si oresentan varing flage |

-10s-en uno de zus molos;enfitricos si ambos molss wresentan

 flugelos y meritricos cuando tienen tcda la surerficie ext
rior.con flagelos,

Témﬁiéﬁ”nﬁédéﬁ?ciééifiéérﬁé;1;




_éidn.

#)u- BaCTERIAS PaRASTTAS.

Las bacterxas narasitas aon catdgenos es decxr producen i

‘ ;enfermedades,debido & su inVaSiVIGad o0& su CaDhcldad nara -3

-‘f':e'lab_o'rf;r Substancias venenoeaS"nara- el ‘organismo humém‘o,:lla-‘_r s T

. mudes: toxinas,

Las toxines de lag bacterias oueden ser enaotoxineg o -

éié%akinéis'.l;é.é'é:éatbxi‘n&é son.substahcia‘s delet'éreas‘especi; RRh




“mon mﬁskefeétivas,es decir,mds activas como venenos.Micnﬁras_
- el término watogenicidad dennta cavacided nara oroducir en -
fermedades,el término virulenéia introduce el concengq de -
ﬁg}add 0 cavacidad de ugresifn.Son mds viraleatos 108 microor :

“genismos que en menor ndmero,nroducen enfermedsdes.

: ;_G)... r'.ONo’[DE’hsf"["‘N 55 GENWRALES 508RE LOS COCOS HRA¥PASITIVOS - -

s

a?uestn'qﬁe la mayoriu de las lnfeéciones.de la'davidEd




Los estafilococos se encuentran amnliamente distribu —a’
{fdos en 1la naturaleza.nos eatafilncocos albus,llém&dos tém;—
‘bién épidermidis,fnrman narte de la flora normal de 1= ﬁiel,‘
de las habitaciones,etcfbu,lesién estafilchciéa caracferfs; 
V'tic# es ‘el forinculn u otrs absceso 1ocalizado.Los;estafilb- o
u::cocos sueden invudir cualquler tejidn.les infecclones més --fT‘
”f'frecu ntea acasionudaa nor esta bacteria son- en niel en 1as ff

'“;vfas resnirutnriuq suneriores e xqferlores.La quwur&cidn fo-,ﬁ

'“fipgl‘esfuna caracteristica de'la‘infeccidn estafilocécica;' Sl
nnartxr de cuxlouier: foca nuede1 nrondgarse nor los va-,‘~
,sos sunguineoe b4 109 vusoé 11nféticos & cunlquler W1rte qelr”

rganiqmo.Los eﬁtafiloeocnq caua Vez constltuyen un nroble




‘Algunos estrentococns forman enzimas que tienen acéi6ﬁ

sobre los globulos rojos;estas enZimas destruyen nareial o';
tofalmente & los globulos.rojos,es decir,nroducenAhemdlisis
“'totai o parcial. o

La enzima que ‘destruye totalmenfe & los. globulos rojosr»

-fSeullama beta,hemolisina'y loa CStrentococos'qué'la nroducen

i',reciben el nombre de beta hemolfticos.L& enzima que destruer;J 

parcialménte aAlos‘globulos rojos e lldma dlf& hcmolisin& y"”

‘flosféstrebtqcocbs que la nroducen reciben el uombre de alf&‘t

»hémoliticoa;LOQ estrentoéocos;que.no‘forman,nemoliSinas,r¢{;]'




-'pértir de'ia herids infectada‘én el dtero.Cusndo el esfreptg
inc6CQ7bedetraren une herida quirdrgica o traumftica,ds vor Te
  su1tado una senticemia estrentocécicd.

Tea 1nteccidn més comﬁn debida a estrevtococos betﬁ heﬁb
'Qliticos del gruno 4 es la fnringitis estrentococica v conaa-‘
:fcuﬁivaﬂente & esta infeccién an elgunos caqoa,dos & tres se-v
.‘.':'_munas daqméa,ﬂuede &.nux‘ecer nefritis o fxebre reum.a.tic& ca-f_
:7enfermedud nost-atrentococica. |
»_Lalfiebre reumatlca es 1u secuénc1u més serla de 1&5 1n¥'l

fec 1oneebnor estrentncocos bet¢ hemolitlcoa nor la lesxdn'—




CAPITULD IIT.

CONSIDERACIONES YV BVALUACIONES CLINTCAS PaR4a ZL TRATAMLENTO -

CON ANTTRINTICOS,

A).- DIAGNNSTICO.

f&iﬁfé,il‘bs'nacienfes con fiebi‘e"b c'm s:{nt'om's'de' iﬁ,’fl‘ -

':ﬂi:m.ac:.dn de COI"tc. duracién,hav una- gran cantidad con na.deci —

"'mlen'tos no in*‘ecciosoa 'Raste menc1on&r s.l rdciente febrll ——

”nor deshldratd.z:lén al qu.e t~ ene - COI'in. POT Una I‘lnltls alér—-

gica ¥ no nor el ca.tarro comin,al que nresem:& aolor tor’cm-




;nia cuya adninistracién no estd exenta de riesgos;incluso -

ifnuede ser mds nocive oue bvenéfice vara el na01ente Con €1 ==

' fin_de:nronorcionar'a nuestro rvaciente el tratamiento més e
";:fiﬁaz;éoﬁviene formular una evaluaéi&n clinics individﬁai‘de[

"f”cada cas6,Bl naso inicial consiste en hacer un diagnéstlco -

'*;diferencial v,si existen mo+1Vos vaTa aunoner que se “encuen-

  ;tra en curso’ una infac016n bacterlana se debe entoncea deter;fﬁ a

':minar un diasnﬁztico huctericléglco esto es, deducir oué outd};
‘peno e ﬂatégenos con mavor nrObabilld&d son 1a Causa del nro:;
blema v,una vez OthﬂldaS 1us mueatraa anronladas 1nstituir

el tratumlento con. el antibldtlco idéne




fracaso teravéutico del medicumento anrovpiado,
Tos antibidticos bucteriostdticos nunca,uor'definicwn, S

erradican totalmente los microorgenismos suscentibles nrueba

Vdé[ello es que slgunas bacterias aobrevivirﬁn,y,tendrén que‘

'aéf‘ingeridas nor loa fzgocitos sntes gue se multiqiiqugn_y73

: 7se[renong§n 1asylesionadas o depilitadas mor el medicamento,:
- Bats simole idea nrueba la existencis de reales mecenig

;mbsfde;defenéa del néciente,que sow las finalménte eliminén7

Tla infcccién del organlsmo.La exner1eﬂcl clinica 1ndica que

'faﬁn'los antibiétlcos b&Lter1c1das nrnbablemente requweren e‘

‘auxilio de 1a act:viﬁad de 1&5 dafeus&srhuworales v celula




medidas quirirgicas locales sin que sea necesario recurrir a

los sntibidticos y,evolucionan de igual forma ai se abren 'y .

evacdun cubriendolos medisnte un arésito que si. se tratan - .

~ con algun antibiftico.
La razén nara esto es que la membraua formada Llrededor 

vde 1a acumulacidn de wous 1mnide el nasn del antibiétlco y en[

vel cu80 ‘que llegara el tus 19 destruiria Por ello es recomenﬁj
';;dable que ‘la mavoria de- los absceeos deben resolverse quirdr;
‘fgicamgnte B menns que~se ubran esnpnténeamepte h&Gi&[eL‘QXtE
vi:ipr;   |

| La evideqcia de la d1sem1n&c16n 11&fdt1c& 2 dlfuaa e§:

“los tejldos en aaociacién cnﬂ la lesidn local conatituve'la




© D).- PROPILAXTS.

Fl nrandsito nrincival de rrofilaxis en la cirugls denw

 tal es la prevencién de la araricidn de 1a.endocardi£is'bac-',”“”
o feriansvsubaguda destués de lus estracciones u n#rus'maninuf

 1ééiohes'quirdrgicés de la cavidad oral;ﬁunqﬁe en el'pasado ‘.j f

ftello renrentara un - nroblema esnecialmente -en 10% casos con -

:enfermedaAEs card1acas reundticas cong#nitas 1u~ recxantes ':,”‘

ﬁinvestigaciones,han demostradé quevla'mayor{a de nersonas<+4x_;
. resentan 1nfecci6n en qus vélvulas Lard1&0a3 sufren ae

arterioscler031é Valvular.xsto 1nd1ca que los naclenteq con



E).- TNTERACCION FaRMACOLOGICA DE LOS sNTIBIOTICOS.

mnergismo Se nuede hablar -de sinergmsmo entre dos dro-
f,’gas antimicrobi&nas cuando el uso de su. conbinacidén da resul
uados mejores que los esnerables 31mn1emente nor 1a suma de

'm;s efecto:.?n narticular se justlflca hablar de Sinergismo

f;uando se ha comﬂrobado en. el 1aborutorio que la sensibil ?# "

ad de w germen es mucho mavor & la. comblnacién qne a cuaJ-‘}

fendmeno sof'




antimicrobiano,se debe dejar vasar cuzndo menons 48 horas en
~éésds’agudos ¥ una seme=na en cazps crénicos.No se debe cam-
: iarfde tratamiento T que nn se observe une resmuesta fa--

'vorable en ner{odos de tiemnn mds cortns que éstoe.ndemés,

si en_general serfa nreferible iniciar un nrimer tratam1ento

con“_‘cdrfmrobacidn vacterioldgica del diagéstico de infeccifn

ﬁeiegtoleé imnoaible o cuandn ménosrdificil en muchos U

'casoa)~e absolutamente imneratlvo ten#r un ai -gﬁﬁaflco bac~,~"*

te ‘olég1co{antes de cambi&r & un segundo tratamleutﬁ_

Enzcuanto el naciente en el Qle se ha tenzdo éxxto con'

tamiento antimicrobiano 3¢ debe continuar éste nor aos'

res,dias des“ués de que han desanarecxdo 1&3 ﬁ&nleSt& -

1nfeccid_53%to es doblemente‘Lnnortante cuaidn




;i);_vﬁleccidnAde un antibidtico ineficuz.
'ffz),, Dosis inadecuudaa o exesivas,

3:3),+ Via de administracidn inudecusda.

“4).% Continuscién de 1a sdministracién después de haber

. se presentado resistencias.

‘f”Cpntinuacidh del trutsmiento-en presencia de com -.
V:Lplicacipnés graves,tdxicas ) alérgicas{
‘FruC&SO de 14 ter&néutha de 1 8 sunerinfechOﬂes.fﬁ'

:;Prof11341s de- las 1ﬂfECClOHES bucterlanas secundau‘

‘1as imnrav1sibIBQ.,

T'atamlento de xnfecclones no sucentibles.




CAPITULO IV,

WECANISHO ¥ SITIO LE aCCION DE LOS aNTIBIOTICOS.

Todos 105 antlbléticos actnales pueaen clasxficarse en

jdiqtlntos grunos tomando camo base su mecanlsmo d

nivel celular y subcelular 1a mavoria ae los antxbzdtzcos

funCLOnan.de &1guna de 1as slgulentes formas'f

VELI),;;inhiﬁiean;;a giﬁfgéis_déiia hgped{pelﬁlarif




A)e- AGENTE: QUE INHTBEN La SINTESTS DE Ls PARED CELULAR (PE‘
NTCTLTYAS, ORPALOSPORTVAS, VANCOMICTN Y CTCLOSERIN&.

'fEn contraste con lus células enimules,lus bucterias no-

una ‘cana r{Fldd (1& nared . celular) que mantiéne 1a:for4§

Vmu‘de la b&Cterln v 1 encorseta e lesidn & la nared celu ;A
‘jlar’(nor eaemnlo,nor las llSOZImas) 0 medlaﬁte la 1nh1b1c16n1
gde su formuc16n nuede conduclr & 1a 11913 de 1as células La.
”ved celular contiene un ﬂuconéntido comnlejo que consiste

”en UOll?uCétlQQ“ eoan nollﬁé“tlao con muchos enlaces trans

1os amlnoa'ﬁ

versos.El “01l%¢0ﬁrld0 cnntLEﬂe reru1armente




© Todes las venicilinas y las cefslospvorinas sou inhibidg

‘Tes selectivos de 1la siniesis de la wmared celular baeteriuns

“mediante el blodueo del eslubonamiento entrecruzadc de 190s - -

gluconéntidos linenles (lu rigidez de la nured estd ofiginaf“

7fda“pof-lbs‘enlaces cruzados de las cadenas nentfdicas).Ruajus

”cohqéntraciénes de estos aatibibticos,imouiden lu formmeidn = . -

de naredes divxsorluq transversales ‘en lzs becterias y origi .

: nan formas CabfiChOSbS,FT&Qqu alargauas r'f111formcs.\,

; Foncentracicnes MEVITES aet*enen comnletameﬂte 14 ?orm&"

'cidn de esta eatructura Como resulfaao de 1o unter*sr lus cé

'1\.11&3 bactermnas se hsem.



te ,pbz; 1a pf;idﬁccidn de enzimas destmctor;as de la penicili-
‘na.(beta-lactamasas) vor el micréorganismo,abriendo el ani -
"110 befa-—iéétam de la nenicilina y las cefulosgorinas supri--
__miendo gu actividad mtlbacterianu Otro tioc de reslstenc:.a

e a. la nenicilina es independiente de la nroduccidn de beta—

o ‘,J.gc’,t;iimgs’a.‘ (benicilinasa) .Se debe a baja "_afinidad. de cavta = .

”“cidn” de 105' recep'tare's para la nénici’lin&.Varios ’medicarﬂéﬁ-

tos~»més,inc1uvendo & 1a bacitracim vancomicina,nsfsocetina

_y”novobiocina,mhiben las etanas :Lnicialee de 15. biosintasis



permeabilidad selectiva,realiza funciones de transporte acti

§o y,nor lo taﬁto,controla la comnoéicidn.interna.de 1a c513 
‘ 1a.Si 1a integrided funcional de esta membrana es ﬁxterrump&ij
_dé,eacaﬁan las vroteinas y los nucledtidos,lo que da como ——‘i
;ccpéecuencia daﬁo o] muerte celular, o
La- membrana celular de algunas hacterlas ¥ hongos sa

urlpueden desintegrar nés facilmente voT ciertos antibidticos

affque 1as membranas de lag células arlmales.Los ejemnlos més P

"41renresentativos de este mecanmamo de acc16n son 1as nolimixi

':3nas que actﬂan sobre 1ae bacterias gramnegativas (como deterj

;vgentes catidnicos) ¥ los antmbméticos tino nolieno cuando'—-

actﬁan sobre los hongos.bln embargu,laa nolxmxxin&a son inac

-

,trvas contra 1os hongos y 1os nolienos no actﬁan sobwe 1&3



‘ €Yo AGmTEs QUE INHIBEN LA SINTESIS DE PROTEIVAS (CI.OR.AMFE;
: mcnn,mcaomnos.nmrnrrxczms AMINOGLUCOSIDOS Y TETRACI
cx.mm)

'Eafun hecho establecido que el cloramfenicol,IES'tetra~ '

fciclinas,aminoglucdsidbs macrélidos y las 1incom1c1nas pue —3

Jden inhibir 1a aintesis da oroteinas én laq bacterxds.Los "

cOnbentos-de sintesis de:nrote{na‘cambian_tan rénidamente ﬂf}f*”

,que el mecanismo nreciso de accién de ‘estos medicumentos no' '

eatu omnletamente establecido Las hac*erian tienen rlboso —*J

7703,mientras que 1as células animales tlenen rlboaomae —~'




. TI).- AMINOGIUCOSIDNS.Se ha estimado & la estrevtomicing

camd'gi"nrototino de los aminoglucésidos (kanamicina,neomici

na,gentamicine, tobramicina,amikecina,etc.) nero nprobublemen—
e todos actdun en forms semejante.Ls orimers etana es la
ercidn, del aminoglucdsido & una nrotefns recentora esvecial

bre la unidad 30S del ribosoma microbiano,Segindu,sl aming

glﬁddsido’bloquea la‘adtividad'normalydel commnlejn de "ihi'#»“

Ci&Cién" de la formacién del mévntido (?Nnm + formx;metlcnlnaﬁlf o



~vienen la introduccién de nuevos sminodcidos & la cmdenw de
o péntidos nacientes.La_accién es inhibitoria hbbitgalmente'y

‘rever31b1e al susnender el medlcamento L reaxstencia & lus:

Vtetruclcliqas es quglnuda nor cumbics eun la nermesbilidad ~f
Mrde la envoltura de la célula. bucterianc.
) - VAPROLIDﬂ:(erltrom1c1na Y oleundnmlclﬂ&) Estos fér;
Jm@éps ge enlazan enrla‘subunidad~505 del ribosnma'yuygéden';i
'comnetirvcnn el cloramfenxcol o la 3‘1idbomicinAsfﬁof71$s,si;?
'txoé de enlucé “ueden lnterferxr con’ la formmcién ue 1oa comi

"Lejbs 43~inici;qién,nnra'1a %[ﬂtESIS de 1a Cud&n& neﬁtidica‘




u que el clbramfeniﬁol inhibe la veptidiltransferasa,El ¢lo~
ramfenicol es nrimofdialmepte bacteriostdtico y elkdeﬁarro -
1le delrmicroorganiSmo se reanuda (es decir,el efééfo,del mg '
fdicﬁmento es;reﬁersible) cuando éste esréuanéndiﬁo;Lgs;m;crév
'érganismos reaistentes al élaramfenicol nrodﬁcen'la enaiméf;ii

t:cloramfenlcolcetiltransferasa que destruye le aCt1V1aaa del

'~‘medlcamento.r

D)'— AG?NTED QIE IWHTBEN LA bTHTEDIS DE APTDO VUPLEICOD (RI

7, “PIPTN&D,AGIDN NALTDIk100 bWLPOW&”TDAS Y,TQIHVTQﬁQIM)

RIS



ﬂ‘(PaBA)‘constituvg un metubolitn esencial.Es usado dor los mi

‘erodrgenismos como un vrecursor en la sintesis del deido fé-

liéé;ellcual sirve coms una imnortente etana_enklh sinteéis;;

'fde los: 4cidos wucleicos.Las squonumidas tienen una fdrmula £

.e%tructural annlaga al PADA.L&% SﬂlfOﬂc 's ﬂueden nenetrar j

}en la reaccxdn en 1ugar del Pan Cﬁﬂﬂitlendo nor el centro._7

¢ttﬁa%de la enzxma.vomo reeultaao ae fcrmun unalogoa no funv

oido félxco nrev;nienan el aeaarrollo ulterlorw«

cionales del :

e .a'céiﬁlg¥b;¢tgriana‘,.“




.0, etapa en 1la secuencia que conduce & la aintesis de S

1as purinas y finalmente de DVi.las sulfonumidas y el trimeto

orim oroducen un blaqueo secuencial en la orden de 5ucesidn f.

de los aminodeidos,resultzndo en un notorio incremento (si -

nergiamo) de la actividad.Dichi sulfonsmide (5 sartes) + (I |

.parte) de trimetovrim rroduce la mezela de cotrimoxmsol,el =

- cusl ha sido u3mdo en el tratemients de las infeccisnes ael

sistema urinario,fiebres enterules v muchugzotfaa;lﬂﬁéﬁcid pr

ries bacterianas .y varasitarias,




CAPITULO V.,
RESTSTENCTA BACTERIANA,

['A vartlr del uso en gran escala de los antibiét1cos,tan—rg‘

;to & nivel hoanxtalurio como extrahnenltalarlo se abservé —-j

}éonsiﬂerable sumento en la incidencia,de cénas bacteriaﬁaé'-‘
fmresisfentes‘a tales untlbléticos De aguf nac16 noT narte dé

'105 bacteriélogoq la “Tenria nn“ntativa"'que argumentah& que5
”las bacteriaq qs "'castumbran" rénluumente los antlbxétlcost
‘y 66r tunto,quw 1& resxqteqcia reeultabb de un’ nrocesovde »—:
&dL‘ta016n 41 medio CrEad“ nor e1 dntlblétLCO v que o8k, modi

fica ién nor 1a_adant4ci6n se nernetuaba en 1a deacendencia




mente con bases firmes (Vatson y Crick I953) internretar el
Vinroblema ¥ resolver la antigua dismutea con experiencias'—;-, 
"1rrebatibles. . |
La validez de la Teor{a Mutacional fueraemostrhda ﬁorf,
fLuria y Delbruck en IGAB con el Test de- Wa ?lucfumciéq,queb“
’iJestablece la antlbintlcorreslstencla se mun1f1esta como ca 
"ugracteﬂiatxo& genétlca sucesiva & una muxa016n eenontanea,y;
que no esth nor lo tanto 'llguda nmgﬁn nrocesn de auantafz

'cidn al antxblético mlme.A nartlr de estu aemostracxén se7'




1)~ Radiaciones clamicas.

2).~ Auyos ultruvioletu.

3) .- '{&.VOS X.

- 4).= Reyos gamms.

. 5).- Redisctivided netursl.

_ Entre los fuctores quimicns tenemos;

1), Acido nitraso.

Hj,‘drox'ilami‘n‘a.' S

Jendlozos de las bases ndrices y nirimfdicas

afgentes wlauiluntes.,

Mostazas nitrogenadss,




I).—‘Tfaﬁaformacién iconsiste en el vaso de material ge
~:,neticordekun& bacteria & otf& de la misma especie a través -
égi medip de cultivo.Eéto fue demostratdo vor dyefy ¥ ke Cafuj'
,ty en 1944 en neﬁﬁacocos.Estas investigadoreﬁ‘iﬁdﬁgeron.1a ;l
hw 7ﬁ§aﬁ§fdr~aci6n de neumococo tino I & neumacoco tino III;por  

" medio de una fraccién de DN sislsde del neumococo tivs ITI.

Otro exverimento mds demostrativo de transformucibn —. -

. fue el realizudo vor Pred Gr;ffiths,en‘IQES ¥ consistié,enj;

‘ffld,siguiénte:tomé neumococos- tino II rugosos y aviruientosuy o
'can ellos 1q0cu16 #oun- lote de retones. Todos 105 ratonea so#
ev1vieron.0tro 1ate de ratones lo 1nocu16 coq 1a ceﬂa de -

eumoc ccs tiﬁo III de cénsula lls& y virulentos,todos esto




;1os,ratoné3fmuertosrdesurrollaron neumococos’1isba,viruleh-;_,~
'tés del tino TII y todos los descendientes de estos neumoco-
',cbﬁJéiguieron siendo lisos y virulentos acl tiuo'TiI.E;to ;—5-; 
'.éignificg qge,los»neum000cna tion IT fueron canaces de tpméf
'1iDN#;;ncpr;nfarlﬁren S0 FenIMe. ¥ ﬁfunsfﬂrmarsekeﬁ nguﬁgéoc§s il  
"itijo~1f110uhhdo 1&S‘Eac£efius,médiﬁnte este nrocesd incornoéf?

,rraﬁ genes resnonsubles de la resistencis w &1gﬁn bntibldtlco.-

idquieren_la éaracter{sticavué fesisteﬂc1a &, t&l gntlblétlcapi
,ste feqﬂmenn es muv onco f*ecuente v tleﬂe halelsco8 1mnor~

tanciatde de el nuqto de Vlatn ue hacu1alcidn ue resl tencxa'




TRANSF ORMACION

INo Gy LAC\OY.
De ceh 1T,

Todas viven




2).~- Trensduccidn:es la transferenciz de un. ge -
nes . de una bacteria & otra vor medio de virus que infectan &

las bacterizs (bucteridfugos).En I952 Linaer y;Leaebérg.dea-

cubrieron que los bacterisdfigos errn cunuces de trensferir -

zna‘parte_reducida‘del genoma de ung bacteris «} genolk de -

,

’"ot“a amo 1os bucteridfepos son bastante esnec[ficoa sélo se
‘_realxza 14 trunsuu00161 entre esoecies- muv gercanes oero nue

;de ocurrlr tunto entre gérmene@ :ramnnsxtlvos como en*re gé-f,

‘rmepés gramnegativqs.?ue descrita'nor nrimers ves en Salmc;




lisis bacteriane y liberacidn de bucteridfagos.$in embargo,
ocasionalmente el bacteriffago nuede coexistir durante un - -

tiemmo con 1z bacterie huésmed,incorpsrenaose & su Cromosoms

©por un nroceso llamado "integracidn”.En este cago el bucte - .

?z_fiéfaép_recibe el nnmbre de nrofego ¥y la bacteriw que 1o'hog‘j,f:

‘.fngda»se 11ama lisogénica,Toda la clonu-(descendencia de la I

'bacfefia) nnrtaré en su cromosoma sl vrofugo el cusl nuede o

‘?volver & deenrenderse del cromosoma mediante un nroceso lla-fyf

Tmado de'“lnauccldn" y obllgur a 1os rxbdsomaa,arformar'nue -
urticulas virales que ocaalonan liqls bacterxan&.r'*

erottambmén.nuede suceder que al desnrenderse el nrofa'




Sin embarge si la bacteria que norta la particule trang
@uetora defectunsa,es infectads nor otro hacteriéfago simi -
lar,este bacteridfago llamado virus "adyuvante* nronprcioné
elfmaeerial genético que le falta & la sart{cula trgnsﬂuct05‘
‘ ra.Eneste caso se formard una voblecién mixta de bacteriéfa .
';goé;conéistente en fagos-normgles.y'fggos transductores,qge 7
snn 1i;b.erados degoués de la lisis b&cteﬁ?m,

.;iﬁgﬁéqéfra_éﬁ-ﬁna b&ctefig con parﬁicuia’dgfgétﬁoéa;u;i '
Lfééé:ifénsductér'v un fazo nnrma1 se’forﬁa unafnébiaéiéﬁvmiii7

ta con 50@ de fazos trunaductores y 50% de fugov normales bs}




TRANSDUCCION RESTRINGIDA

‘ B AF.T&E\(.: .Fl\ca‘b

VIRV S
\ BDYUVANTE




b).- TPransduceién Generulizadaiestd mids ligadu & la re-
"sistencis extrecromosémice.Casi todes las bacterias son huég

'[pédeslde‘estructaras de” s extrucromosdémica llamudes nlasmi

‘jdiosry ep;somas.Lus bupterias que nortan enisdmus estén‘CA§gy
‘”fcitédasknara formar nilos sexuales y transferir_méfefial gé—:
x,ﬁéticp & travéa de estos nilos,Esto s6lo es obsefv4do eﬁ‘baﬁr
'.EiiééEgrgmnegatiVOS.Las'bacterias qué'pbrtan-plasmidios,noiAﬁﬁ¢:*5
'r-fnueden conjugurie ¥ la vdnica manera ae trunsferlrse materzél .

' genét1co es medxante ld tranqducc16n.

Transuuccxén Generalmzadu.Lu~ bucterins que nortan nlas

"(nrlncxnalmeqte 10a GatafllOCOCOa) al qer;quectaQOSg




ﬂ;éuiééente“,dé tal maners que todos los descenaieantes (la clg

o ME) conservan este elements extracromosémico. . R

Un vlasmidio es un elemento extracromosémico,circular,

- formado de UNa ¥y contiene genes gue elubor&n enzimas y le <. -

confieren & la bacteria vortwmuora,resistencic,resistencia a

~diversos ntibidticos como lu neniciline,eritromicine,kenemi -

plasmiaio” contiene una morcidn (IEY) reéanonsable de lu aunli -







’3).— Conjugacidén:el proceso dé con jugacidén bucteriana =
2es el més Lmnortante desde el nunto de vista de la resisten-
cia de loq bucilos gramnegativos a los antibidticos.la conju
gaclén consxste en la unién entre dos bacilos gramnegatlvos

fmediante un nueﬂte citnoldsmico,u través del cuzl vasa una -

viente.Esta estructurs es muy semejante a un nlwsmidio,por -
1o que ‘se conoce como nlasmidio transferible o evisoms.

Los-episomas confieren carwcteri{stices esveciules a las

estrngturg;de DNa,circular de 1& bacterie dqnbdora.a la reci -

é,curucteristiCaé;bbm;"

S recinientes;ne acuerao @ esta




que &l final de la conjugucién ambas bacterias son P+ ¥ tie

 ‘nen capacidad pare conjugarse con E,coli Fa,




El factor sexusl que como mencionamos,es un elemento ex
~ ‘trucromosémico,nuede océsionalmente;integrarse en el cromosg

" ma.Cuando esto sucede la bacteria y su descendenciz (la clo-

ne) se conoce como Hfr {que se conoce como &lta frecuencit =

- ..de recombinacién) y edquieren una nueva caracteristicajoue -

“}dén,tfuﬁsferir'ﬁarte de su cromosoma ol totalidaq,de.ééte,i

urente el proceso de conjugucién ya que conserven ls pronig.

’ id£§3Q§’f6rmar:e1 nuénte citovlédsmico (pild_sexﬁal)i_




INTEGRACION DELFACTOR SEXUAL -




Dﬁrante la conjugacidén el cromosoms (que s una estruc—
fura eircular) se ubre en el nunto de insercidn con el fac -

tor sexuwal quedando en forma de "C".s continuacidn un extre-
» q

mo de 1la "C",el onuesto al factor sexusl inicia su duolica .

Eidn,o sea,le sevaracidn de cada una de las dos tiras de Wa
dpl,éfcmdsomg_y una de estas dos tires comienza & pasaf & ;; "
: tr?vés &él nuente citonlésmico.COmﬁnmehteVel nuente se romne -

Hnﬁés de*que logre nuser tods la tira del cfomcéqma,més 1é~-
 i@el.fact§r,§expal a le bacteria réciniente.La no;cién;ﬁeicrg;;,

mésbma”que logré_nasar se colaca frenté,a,una;ndrciéd_hpméld”-f




. Pactores Rjson fragmentos de cromosomas microbianos o -

‘INA que nueden permanecer fuers del cromosomu bacteriuno o - -

. integrarse a éste y vronorcionar nuevas nroniecades como som

© 1s registencia e diversos entimicrobisnos o alterar lu viru- .

enci& bacteriana.Se'transfiere nT el nroceso de conjugala;f,

:cién bacteriana.Pueden naseY de una bavterla & ntra de la-__

_misma eqnec1e o de esnecie dlferente tento en 1& floru natd-f
gena como en 1a flora sanréflta.

an fuctoree R comﬁnmenbe traanieren determxnantes ae

BSl%ténClb a mﬁltinlas drogaa al ﬂlamn tlEM“O (trimetonrim

i 1

na,te‘racicllna cloramtenlcnl ¥ eulfonamidas)'lo que







El fauctor R es una estructura circular de DNA de d651é 
tira.Ha sido oosible disociar este factsr en una nordiéh'iig
Vmada RTP (factor de trunsferencia de 1w resistenciu) Qﬁeyesr
i fesnonsable de la forwacidn del aparseto de conjﬁgaci&n (ri -

" los sexuales) v de la conservecida de todo el factor.R‘y ——

f'dtr&,norcidn constitufde por los genes_detefminantes aela «

" resistencia & los antimicrobisnos.

- La resistencis & cude antibi6¥ico en n&rticular se'debéa;(
afdeferminado gen v & determinade nroducto Qel SEQ.nSf ]a ra 
"sistencia ala nenicxlln& es Cau%ada nor 1; neumcllzuas ld

'resistencia al cloramfenlcol B ung eu&lma ucetilante 1& re f;

lsténciu a»las tetraclclinus ‘cunu‘nrotefna'en 1h'mEmhruna'



llé,Shigella;en cambio Protéua,?asteurerua_y Serratia son:pgfﬁ.
bres.
Factor Colison tembién estructuras circulares de‘dbble* .

tira de IN4 que vprovocan en las bacterias que lds,nortan,la"rﬁ&

formscién de colicinas.lus colicinas son vrotefnas téxidﬁé -

" vara lus bucterias coliformes.

C).— . -Rgsisq"mdlg' CRUZADA, . -

-+ Los microorganismos resisténtes & cierto-medicemento -

'tédenjserytaﬁbién1r;siate§£ééia26tpd$;mé&iﬁ mentos que

{ rm lgtin mec&nlsmcdeaCCidn-Tblrelacj_ﬁnexist




CAPITULO VI,
PENICILINAS Y CEFALOSPORINAS.

- A)e- PENIMTLINS,

: El,descubrimiento'derla peniciling data-del aflo 1928,;-9‘ '

~cuandn Alexunder Fleming haciendo cultivos de esféfildcopo‘;

. observa.le contaminacidn de uno de estos cultivos con la ese .

©onra de un heago del génern “Penicillium”,La falta derdesd -

rrolls de'estafilococoa'alrededar_dél hongo,Fleming la atrig,ff'

uyé w une substuncia eleborada por el penicillium,y le deng.
miné nenicilina,.Posterinres ensavos frente & otros cocos mos

sron e mismd .accidn hbservass frente al estafilococo. .




'purc;y entonces se vio gue una unidad corresponde a 0.6
microgramos,o bien ﬁcg = 1.6 unidades.

En las primeras etaozs de lu nroduccién en gfankéscaié;
fueron 6htenid&s custro penicilinas diferéhtes,banoqidﬁs;ép-
my;R,G,X v K. De éstas,le penicilina G o benciipgniciligéu,

ifue 1a que demostrs propledadeﬁ mds ﬁtlles.r

Para obtener nor fermentac16n casi EXClU”lVaMEﬁtE peﬂi

V«‘éilina G es necesafio &diéidnarle al medio de culﬁivﬁ"un,br‘
f“cursar adecuado que es’ el doido ¢en11 acétlco;bomo al 1ormar
‘;se la penlclllna es éc‘do 1ne%tthe,qurante el vrocesofde
'produccién 3n conv1erte en sal sédlca o notéqxca que result

=mésbestdblebneanuée de haber abtenld" lavven1c1lina B




Todes las penicilinas estdn formadas vor un nﬁc;eo eo -

"mﬁngy‘difieren;splamente en la naturaleza de sus cedenas la-

“te?éles.Qufmicamente_este adclen se conoce como deido 6 ami-
‘nbfqénicilﬁnico (6 4PA).Dicho deido eatd formado‘gorvdos ani
yglbg;é;‘de la derscha en forma de ventdgono,se 1lama anillo

Iti&ibiidinicq;el de la izouiérda,en forma de éuadrédo,ée‘llgi'

~enillo beta -lactama.Bsnuematicamente vuede representarse.




“desvorovisto de actividad antibacterisna.Sin embargo,lleva un )
determinanté-antigénico de las venicilinas cue actis como —-
una estructure gensibilizante.

5 ENAIMAS BACTERIANAS QUE INACTLVAN & Li PENICTLINA.

Hay dos tipos de enzimas bacterienas que inactiven a la
. ‘rpem.cn.llna Las pmmeras desdoblan a las nem.c:.llnas en ia ca: :
dena ,1atere.1 v écido 6 anino penicilénico,estas son denomina. .

f"das a.m:.dasas (algunas E.coli forman amidases). Tas segundae, '

vrompen (mdroln,zan) el anillo betd lactama v x“‘uben el nomn-f

'bre de betalactamasas { form&n betalactamasas el =s1:afllococo“
08 P ot'us y 1as pseudomonas).
El ’prmer tipo d.e enz:.ma 1nact1va a das bencllpemcllina'

emoli 16 :deila.- cadena la.taral‘ de;ja d' "11bre 33
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BENCILPENICILINA O PENICILINA G,

Fug el primer antibidtico de uso generallen'la terapéu~
tica es alin el mejor antibiﬁti@o én muchos as‘pec‘toé;Rea’.]‘.men—‘ .
te algunas de sus pron1edddes son- ﬁnlcas Su produccldn en -«7
grandes cantidades sélo es posible por el proceso or1g1nal -
del culfive del hongo gue la forma.Actualmente ge emplea‘una {;7;‘

mutante de 1z ceva P€n101111um Chrysogenum poT su alto rendlf

miento (dlcha cepa fue obtenida de un moho del meldn. de can~ .

talupo)
“Se surte como la’ eél sddlca o potésxca en cuya forma es

un ﬁ&lvo blanco flﬁo crlstalino altamente soluble en agua .-

FTIVIDAD £ TIBAPTERIANA Y'M FANISMD DE ACCION.



~considera un antibidtico de esmectro reducido.

Las penicilinas son las drogas de eleccidén en el trata-
‘miento de infecciones por estreptococos,estafilococps no pro
‘ducfores de penicilinasa,neiseria,clostridi&,antrax,frépone-

mas y actynumices.Es importante sefialar oue ninguna de las - =

"~pen10111nas eg efectiva contra amibas,plasmodioc ,T1Ck8t91&81"'r

'”Qﬁongcs y/o virus.

: ﬂa diferencia'de sucentibilidad entre-l&s.bacterias -—

”grampOSLtlvas y grammegativas puede deueqder de 1a deeren_-»-~” :

fcia quimica en le comp031016n de la nared celular 1a cual de:‘

ftermlna la nenetr3016n Y la comb1nac16n de 1os medicamantosf: ;_

B resxstencla & la runturh de 1a nared celul&r Todas 1asﬁ




.tesis de la pared celular.Las_bacterias_con nared celular de
" ficiente no se vrotejen contre la gren presién osmética,al -
auedar inhibida la accién de la enzima polipeptidasa oqueda -

* impedido el proceso de finalizacidn de la ligedura transver-

;ﬁa de las unidades de le pared celular.il no poderse reali -_'

gpf stos enlaces transversales,la pared celular se debilita

oy como im veniciline no interfiere con el crecimiento 5 la =
Qreprdduccién,1&,ba¢teria‘sigue creciends rompe sufpar§djcelg
'lar y muere nor lzsms.

ADMINTgTRACION EXCRECION Y TﬁXICIDAD.




nd.delgado v més abejo en ei avarato digestivo era inactiva-

bda,par_larpenicilinasa de las bacterias del intestino,
.‘Despuéskde 1la inyeccidn IM,la bencilpenicilina es absdr;

,bida répldamente de manera ocue aparecen cifras 34nguineas mél

 fximas en.nocos minutos ¥y se distribuye amplxamente en” 1os t35

”wjidos ¥y 1£quidos corporales incluyendo la saliva y el espa ;

'icio subglngival Cantidades modevadas de penmclllna dlfunden

'1‘uen las cav1dades seroaas ¥ la cxrcula016n fﬂtal,pero la dlfufu

7516& al LCR es mala,aumentando su dltusxéu en 1& men1ng1t13,yf~

pero sdlo durdnte 1a fase de lnflamacxdn actxva.

F‘rmas especialea de absorcidn se han dxsenado a partlrﬁ}




pero sostenidas por cuatro dfas y varias sewmsnas respectivaw’
mente.la combinacidn de penicilina sédica o votdsica crista-:

~-lina procainica y penicilna benzatfnica vwermite una accidn -’

v antibibtice inmediata y prolongads por cuatro dfes a.variagv

semanas dependiendo de la nenicilina de sccidn sostenida que

.se utilice.

N 0 —NH —CH—tH




s ‘1’homﬁre como en el ganado.La presencia de penicilina

leche de 1aa vacas tratadas de mastitis presenta un -

'9roblaﬂa de alergia.

de_notarse que :lag penlclllnas son ‘los dnucos anti -

‘pibticos que nuedan usarse en dosis que ven ‘de 10 a 100 ve

S

rtprgs & laS‘habituales'por su- casi absoluta falta

& toxicid da?ﬁeéto adeyla accién'de 1z peaiciline eatd diri

tualmente-no iene efecto aobre las celulns aﬁlmales ¥ 105 -

a una eqtructura bacterlana (1~ narea celular) v1r 5 ;

la’d -lagpenicilzna G se deben & la 1rr1tacldn f:;'



eguivale a I~3 g. pof dfa .Con estas dosis se trata la majo#
parte de los padecimientos en que se utiliza la penicilina. -

El segundo range de dodis eatd entre los IO N IOO m1110

-nes de U,I, nor dfa es decir entre I0 ¥y 100 Z. dlarloq Este

7'7.?#hg6 de dosis se emnlea solaménte-cuaadb se estd tratandélfif
fyﬁhfgerﬁén muy resistente (como éuando ae traté = un‘ﬁfo£éu§t 
7;mirabllls con wenicilina G 0 una nseudonona con. carbenclllna)“
'1 0 blen cuHQdo el 31t10 de la 1nfec016n permlte 1& 1legada ;;;;

u:del antlhldtlco en concentra01qnes muy Lnferlores a las plas

La mavor parte de los efectos colaterales'qerlos se de



cté ﬁ,1afdﬁruci6nfy & la dosis recibide en el nasado,la --

‘& reacciones slergicas,siendo la viz oral la menos

probable en nroducir una reaccién alérgica.Bs muy dudoso que
vnnbcedimientn‘seguro vara nrushas cutdneas’ en -

entes que se sabe son alergicos = la penicilina.

V.ﬁfeéentadq”la muerte desﬁués de 1z absoréidnude -




45mejdr absorbible en el conducto digestivo.La vpenicilina V a
ﬂméﬁudo @e hace con une sal de notasin en ella,debido a que =
nermite que lz nenicilina se enlace mejor con las protefnas’

Jen el vlasma sanguineo.Bsto tiene el resultadoineto'devunf§;>

antibidtico mds efectivo y de accifn mds rdpida.En proplEda—

deé_&nfiﬁicrobianas,es idsntica a la penxclllna G.
3£Bst¢ destlnada %610 als adminﬂstraczdn BT via oral yﬁ}
siunfgubgtitgto de la penicilira pare teral cuawao est
tratamiéﬁf0~éé néce 2arioLa menlcmlinp cuando:sé “ mznwetra
An eccién eq medlda en unldﬁdeq en tanta cue 31 se’¢dm

nistra pnr'v{a,oral nuede ser por mi, 1lgramoq .=unidadea,Po







' Los japoneses aislaron una amidasa de la E.coli que rom -

,(hidiQiiza) ellgrupo amida de la penicilina G y forma‘ééi-f~ 

) 6"am1no penlCilénlcO (6 4PA) ¥ una cadena 1atera; (écldo

‘enllacétlco) Con este gistema es noslble la obtenclén del ~ﬂ'

d¥nla penlcllina en graq GBCala y & un costo muv bajo;
Al nﬁcleo de 1& pen1C111nu se agregan dlferentes cade ;’
=X 1ateralea nara asi 0btener dlversas penlcxllnas Bemlslnr
éticas-Estas penlclllnas’nueden presentar caracteristlcas —{

ue To se encuentran en. las penlclllnas nnturales por egem»—




La actividad de 1; ampicilina frente a las bactér&as-#Q
,grampositlvas es 11geramente 1nf°rlor & la de la pen1c111na :
:;'Glpero supera 4 esta dltima en eficacia contra el estrentoco
cq fecg1is.Tanto 1a'amnicilina comn la penicilina & son in -
;ééti&asvcnhfra el estafilncoco productor des penigilinasg.«-;'

porque ambos son inestables frente a la penicilinasa.&lgunas{

cenas—de“E.coli son reaistentes,a la umn101llﬂa una parte dey‘

éstaa nor au Canac1dad de formar enz1mas que deatruyen a la

am xclana (&m’duﬂaﬁ v/o betal Ctdmaaﬁs) Muchos - proteus v p5g1 

~eud0monas eon formadoras de betaldctana

a5 y por 1o tunto -




cantidad por via endovenosa o intrmuscular se recunera en la

orina del 60% al 70% de 1& dosis administrada.lLa amnicilina

sé'difunde bien en todes lna tejidos,alcaﬁza el.liquido a$nié{
:tiéé del feto y atraviesa las meninges eﬁ pequeﬂas”c&nﬁidadeg
en 21 caso de uﬁe hayu heningitis se logrén‘hltasfponceh%ra;f’
‘ ;01ones en el. 1icu1d0 cef;lorraauiaeo.

La ampiulllna presenta alergen1cldaa cruzeda comnletaj
 ;§on[1as demés benicilinas,es decir,si*una persona‘es alergl*
  ca a una penlcilln¢ natural D aemxslntéticu lo aera tqmblén
Tala amplcilmna Ademé% &a ampxcllxﬂa nroduce otro tho ‘e il

seu51blllzac16n muv probablemente nor la formacién de'pal




‘Ademés es un valioso substi#uto del cloramfenicol en muchas

elmonelosis.[}n programa adecusdo de tra’camlento consiste en

ad.minlstrar cloramfenlcol durante 5-7 dias y 1uego camb:.ar -

mplcllina.
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'cmmz CILINA. _

Ea una penicilina biosintética con actlvidad sobresa --’
’lxente contra nseudomonas.Tamblén tiene aceidén sobre nroteus
y E.coli sin embargo como la vpseudomona desarrolla’ fﬁcxlmen-

té»a'lds‘antibiéticcs la carbencilina se édministra'simu‘ﬁé—

neamente con un aminogluc651do que’ nrﬂseﬂte también acclén -

contra pqeudomona.

/5\ /M3
\tus

c -—ca-—un-—-cu '
N s




AMOXICILINA,
Es vna nueva penicilina-de amplio espectro,activa con'atiy

tra la mayor parte de los organismos grampositivos y gramne- :

gativos comunes.Sin embargo es destruida por la penicilinasa.

thmiéamente es la D«xbara-hidroxiuamino-benciinenicili-F

.La amoxicilina nosee todas las caraeteristlcas de la amp1;

}:cllina exepto en lo que respecta a au absor016n desnués de -l

"?Q'Su»adm nxatruc16n oral.la amox1c111n4 se absorbe en mayar_—aj
- pronanLdn que la amnlClllﬂ& pronor01onunuo nlveles hemét:'e:,-

COQfdel dpble_de los,obtenidog ¢onjéste'ﬁltimo,antibiétigogﬁ‘“







Las isoxazolil penicilinas pueden administrarse por VIé
o?al o parenterai.Lé oxaciline se absérbe mids pobremente -
‘cuando se administra oralmente y dura menos tiempo circulan-—
. ¢dt§n el orgunismo vor su révida eliminacién renal.La cloXa-
:6iliﬁa se gbéorbe-mejor vor la via oraljslcunzu niveles heﬁé-[:
;;ticps délidoblerde los obtenidos cbn ka_oiadilina ¥y su éli@i,:J
.i;haﬁiﬁn raﬁai es nneo mésilente'que eon este dltima.la diclo; ‘-f
1;130111na ‘ge abanbe me30r que la cloxacxlxnd cuando se.aumlwﬁi-'
,ﬁlstra nor Vfa or&l Loe nlveles hematlcos obten1uo>’aon él -‘
'dcble”de‘losflogradas,con:la cldxacilin&'f cuatro veces_ma ;

ores que 1os alcunzudos con 1a oxa0111na Su ellmlna016n ea




méntelsé,tiene‘la confirmacidn de que existe una infeccidn -
r'este germen.na rezén por la que se hace esta indicacidén -

ed: més blen,de salud pﬁbllca que de mediclna ELl uso Lndiscri-

minado de antlblétlcos de espectro es pec1al lleva la sele¢ ——

dnnde cepas resistentes a é1 con répidez.

»CEFALOSPORINAS.;. 7
Ta 1nvestiga¢16n de 1as cefalosporinas se inlcié con el ::'
A amlento de una cepa de Cephalospor1um acremonlum nrove

niente della desemoocadura de las aguas negras en.la costa de], f




1féb@pueétos afiadiendo diferentes cadenas laterales,como auce —
1di6.en;é1 ca504de,lés penicilinas.lius cefalosporiﬁas,tienen —_“

‘pesos moleculares de 400«500 Son de coler crema, llbremente so

lubles en agua ademds de ser relatlvamente eatables -8 los cam

bios. de pﬂ'y temperatura V¢r£an en resxsten01a a las betalac«  7,'.

EmE S s_(pen;cilinas&s_y cefalosporinasas)s




Su actividad bactericida esta dauda por el blogueo en la
transpeptidacidn terminal de los mucopéptidos de la pared ce-
Tular en wae forms andloga a la aceidn de las penicilinas.

La mayoria de las cefulospcfinas se distribuyen ampliai;

"me“te en los tealdos ¥ lfquidos cornorales,pero la concentra-k e

"gcién en el SNC y el liquido cefilorraquiden es m{nlma.Con es=
;;ftas drogas hav rlquo de alergla ¥ hay reac016n cruzada entreg

wellas v algunos nac;entee gsensibizkdos & 1as pen1c1lxn¢q.De —a:

hecho exlate seb31b111dgd cruzada entre eetos dos grunos de‘—}_,

_antihléticos v,por 0 tdﬂta los pdc1entes alérglcos & la pED1
cxlln no- deben reclbxr cefalosparlnas v vmceversa Tamblén,‘

o] ¢efalospor1naa pueden producir una hemélxsms aument dn ae




cidg que incluye al estafilococo productor de penicilinaéa.Lg
- dosis media para adultos es de 4 g. wl dfa y debg{administrag
ée un gramo cada 6 horas,pero desafortunadamente su aolica -;
“¢idn intramuscular es sumamente dolorosa 1o que hace muy difi.ﬁ
fﬂli&il mentener el tratemiento.La avplicacibn endovenosa'o‘ﬁor?vg
 *n0c11sis ocasiona flebitis y tromboflebitis que es un éran 1nm
‘conveniente de esta droga En casos aeveros se han admlnlstrs;'f

"ﬁdo hhsta 12 g. diar1os.

‘ﬂ La dos1s medla de 4 g al aia es muv eleVada i se com-,

para con la de- otras cefalosnorlnas,v esto .39 debe a que

cefalot:na se 1nact1va en el nigado.




yectarse ¥y no sufrir transformaciones metabSlicas en el orga-
nismg,por 1o tanto,la dosis media para adultos,es de Ig. cada
12 horas.La cefalorxdlna cuaendo se admlnistra g dosis mavafES

»5de 4 g, &l dia en ddultos nroduce nefrotoxicidad y en. pac1en-j‘

7ftea con 1nsuf1c1encia renal este problema aparece con d031s )

r;menores.



productores de penicilinasa,estrentococos beta hemoliticos. -
ﬁeumococos v clostridias.Entre los germeneé gramnegativos ésv
,Mactiva‘contra gomacocn,E.c0li,¥lebsiella nneumoni&e,?rnjéps -
‘mirabillis,Salmonella tiphy y Shigells.
WCOmpafativamente con la-cafalotina,la cefazolina,aIanza”;"
:Q:mavores concentracione: hemutlcas y tisulares,no sa‘lnactlvé i

Qen.el higado se admnllatra cada T2 horaq es me*o* tolerada

f;nor s via endovenoss como vor la via 1ntramuscu1ar tlene mu-"'

cha mavor actiVLdad &nt1bacter1ana frente a gramnepatxvcs Y ~'-’”

no, produee nefrotoxic1dad.

efazollnﬁ esta indicada en 1nfec01ones respxratorlas,




CEPALEXINA.

“La cefalexina es un antibiético de amplio espectro y ~--

: accldn bacterlclda del grupo de las cex4losnor1nas,nero de ad‘

-m lstra016n oral Es reSLStente a la nenxcwlznaca estafllocd-
cica y;las concentraciones,minimas cont e estafllococos pro -f~'

~~ductores de penxcmlmnasa ¥ no productores de penmcxllnasa ﬁon,l

muv;eemeaanteq.

Es actlva contra Strentococue haemoliti

cus,Dmplococus —~ ﬁ
pneumonlae Staphylococuc y Corynebacterlum dwnhterlae Cocoa _u'

,amnegatlvos espec1a1mente N gonorrhoeae v bac1los gramnega'




.~ horas del 804 al I00% de las dosis administradas.Las concen -
traciones mayores en orina se alcanzan entre I v & horas des-
pués de su administracidén;tiempo durante el cual se ha recupe

~ redo casi la tntalidad del antibiético.las oruebas de toxici-

~dad hen mostredo gue la cefelexing es wn antibidtico virtusl- - -

“mente atéxico.

'Sufrépida abSOrcién oral ¥ sus elevadas cbncéatfﬁcioﬂes

eq buero tealdos v.orina,hacen de lz cefalex1na el antlbldtl—*‘

co de elecrlén en un gran ndmero de altuaciones clinlcas ta -
195;como%infeccionesfdel‘anarata genitourinario,infeccionea,-
aq via% resnlratorlas baJas como neumonla bronconeumonfa,;]

3 fecc1onqs poetonpratorlae en cxrug{as de térax bronquitms y‘




‘para adultos es'de-500;mg~

ing

iffios de 50 mg/ke/dfa.

WNH—— CH—CH
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CAPITULO VII.

MACROLIDOS Y LINCOMICINAS.
' A).— QINICA,

- Se han alslado numerosos antlblétlcos con estructura de -—~:‘:

- anille lactona macroc{clica & nartlr de varios actxnomlcetoa o

del suele ¥y tres,primordialmente eritrgmicina,esparmicina_y;—:"

]foleandémicina han demostrado ser eficaces en enfermed&dés'dEI;f
*phumano;Tod 8- 50N comnuestoekcomnleJOq de més cer 700 Tiloat la -
~Caracterist1ca de contener azdcares que contlenen nltrégeno.

Son baqes déblles y scn muy poco soluole% en apua,fcrran

7ésteres,algunos de 1os cuales se ahsorben ej@rfen'el aparato

‘kigest1VO,pero nueden ser més t6x1cos,




lincomicina y clindamicina,a pesar de su estructura quimica -

‘diferente,

El mecanismo de accidn antibacteriano de estos entibidti =

" cos consiste en la inhibicidn de la sintesis de profelnas.

- c) .= PARMACOCINETICA.

Todns los macrélldos se absorben en el aparato dlgeét1v§,ﬁ;.
”_Eperﬁ en 1a forma de bases libres son lnactlvadas por les 491-'
}doe g&qtriccs Esta decventaaa nuede ser eupez&da medlante el
,;fgso'de;cénsulas.de gelatina o tabletas‘conrcubierta entéri¢a;f'
S0l Se obtiene me;or abqorc16n con el uso de ésteres v se ha
1recomendada el nropxonil 1auril sulfato de erltrom1c1na (esto

lato .de. er1trom1C1na) para dicho fln.La adminlstracién paren—




dé alrédedor del 5 al 15%,
:D).- TOXICIDAD
Los macrdlldos adninistrados’ como vases lmbras son de muy.
;bgja‘thicidadraparte de trastornos digestivos.Sin-embargo, -
'ééh:ios éstérés,sé ne deserito ictericia y daﬁo-hepéﬁico asQ~ ;“
ﬁciado con eOaanfllla Bsta comnllca016n parece ser muy rara - ai
‘fﬁenos que el tratamlento se contlnﬁe nor 14 aiaq o més.Toaos };’
los paclenteq obqervados se recuperaron,Es lqclerta la Causakk
 del dano,pero qe ha augermdo ‘que conetltuye un feﬂémeno ae 7%,3

hi er enslbllldad Las manmfest301ones alérg1Cas son muy raras['




do de la dosis y la infeccidén.Usualmente en las 1nfeccione§ ;:
;:deﬁtales,dosis bajas son bacteriostdticas y dosis altas:bgcﬁgT
ricidas,pero tiene gsccidn princinalmente bactériostética.SuiA
 7'mecan1smo de weceidn consiste en la inh1b1c16n de la sinte51s’
fde proteina= en la morcibn ribosomal 50S. |

JLa eritromicine se difunde muv répidamente en el cuerﬁé;ff

ftodos los tealdos exceute el cerebro la contlenen en més al -

'iftas concentr&c1aneq que 1a¢ del nlasma.Al 1gual que la pEQlC‘

: llna,pa drh301h el liquido cefalon raquideo en naclente cqn -
‘ﬁmeningitié.ﬂste_antibiﬁtico se,concentr& en la bilis,crina‘y
heces.aunque 1oq rluones tlenen gran 1mnortancia en la eliml

'1& A de eata uro&a en el cuerno,los mecanismos no renales




b ’, 2 Dosifi.c&.c:.dn adultos I & Z-gramns &l d}‘.a dl‘VidlﬂDs en 3 6

4 tomas.mﬁos 30 & 50 mg/‘(g/d:’.a m.vmidoq en 3 4 d tomas._

i

o
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1
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|3 LINCONICIN&S.
Aunque quimlcmnente diferentes a 105 mxembros del grupd

~de loy macrélldos la lincomicina y la cllndQMl61na deben ser

“relac1onados con- ellos,ya que’ no sélo ccmnarten el mismo es

";pectro vy campo‘de actividad,sino‘también el‘p&trdn;de,reai

-’cenc:l.a CI“uZadn bacterlana con ellos.
La fuente de esta uroga gs. el atrentomyceq Llncnlne31s ha—

flladofeniuna~mueatra de suelq;en Linccln;Népraska;Se“encua




la lincomicina se absorve sélo parcialmente en el gistems

“gastrointestinal y su eliminacidn se presenta en las heces,

" opina y bilis,siendo 1la v{z; biliar la mds importante.Como se

-dijo antes se distribuye amoliamente en los tejidos corpora -

- les y penetra en la barrera placentaria.Hasta la fecha no se’

_han observado efectos nocivos sobre el feto,

Cusndo s¢ administra per via orel los efectos colaterales

:“hés,imnoftantes,son sgbrekel anarato'digestivor(vémito.néusea:

pero partlcularmente alarrea la cual nuede ser tan 1ntensa aumf



crecidn es al parecer sélo por las heces,algo en le orina y =

algo en bilis.Los efectos téxicos son similares & 1os'dé_la'

“lincomicina;la diarrea es menos frecuente e intensa,vero lus.

erupciones cuténess son comunes.El esmectro de setividad ' es =




CAPITULO VIII.

TETRACICLINAS.
A)em DESCUBRIMIENTO Y QUINICA.
Las primeras'tetraciclinas descubiertas fueron aisladasfde f

-Q;mohos del suelo,La primera tetracxcllna fue 1nvest1gaua pOr -~

i

14Duggar en 1948 v se. obtuvo a p&rt1r del. Streptomyces ¢urofa

;ciens,llamado as{ por el color amarills oro de sus coloniasv;‘j'

‘en los medios de cultivo,Este medicamento recibid el nombre.
“de aureomicina.Bn I950 se aisla otro antibidtico estrechemen—
- te relacionado con la aureomicina,la Térramicina,que fue zis— |

rlaaé,déuﬁn.cultivo,ds Stréntomyces rimosus.Dos-aﬁos désnués _5f




cristalinos de color amarille y muy. poco solubles en agua.Se

,eXpeqden como la sal clorhidrato,en cuya forma son solubles -

2. en agua wlrededor de T0%,pero las soluciones gon muy geidas.

Todas lus tetraciclinas poseen la estructura bésics que se

‘muestra enseguida.

Hoo 9




©B)i- ACTIVIDAD ANTINICROBIANA,
'.f;ag.tetruciclinas tienen el espectro mé&s emplio de éctivi-v;
" dad sntimicrobiwna de cuslesquiers de los antibidtiéoé conocy -
.faos.En concentraciones obtenibles obtenibles en él cuef@ois§ﬁ ";
k[;solamente bacterLOQtQtlcae nara gramnﬁ31t1vus v gramnegat1Vas
'otroq orpanlsmoa senslbles son eaperCuetna,aCﬁlﬂQmYceS y rlc
‘ gEttsiae;Las tetraciclinas,son drogus,qu&‘pcr su accién babtg"

stétlca retardan 1a mult1p11C¢C1dn de 1ha bacterln 'suséegl

tibles inhlblendo S0 sint is rotelc@.Dado gue todua tlenen

'el‘mlsmo eiecto y mecanismﬂ de uccldn la reslsteﬂc1a a una 1m

Plica reSLGtenc1a o todu: 1as demuq.




C).~ PARMACOCINETICA.

Todas las tetraciclinas se zbsorben en el sistema‘gastrqigﬁ

testinal,pers su absorcidn no es completa,Dos fuctores 1imi'fvf-5

tan su absorcidu:primera,lus solucienes muy £cidas formedas = .

por los clorhidratas tienuen’a orecipitar en medio;neutrﬁ oif
.51Eélino,v,segundo las tetracieclinas se combinaﬁ_&pa‘ibﬁééigx_
;?;§&1eﬁtes tales como calcio,aluminio,magnésid'y hierrq cuéﬁgéf'
ya no v"sori ,gbsor‘hidds Se aiobsem‘rado esta vir.lterf;céitfln con nro-
:dubtoé léétaos s antiécidoa debidé aisﬁ‘codtéﬂi&éreﬁlq;icio.}
:?‘ Las tetrac1cllﬁas se unen al. CalClO en el 91stemavgaatr91n;

Itestlnal y no nueden qer abeorbluag,de tal forma que adlﬂ m-




" paciente estd vomitando.Estos medicumentos se distrituyen am-

plizmente como ocurre con el 1iquids del esvmcio subgingivel

",ipéro los valores en el SNC y LCR 8810 renreseats 3 & Jo% de -

~los valores séricos.Tembién pueden vaser @ truvés de 1z ola -

‘‘centa y se encuentrun.en veguefins cantidades en la leche de

“las medres en lactancia, Tienen afinided oor tejidos ¢omo gl ="
‘hevdtico,tumorel,dsen v dentel,por 15 qué Se enCusntran om w—

ellos en slias. concentraciones,bas tetruciclinus se excretan | .

incinulmente por 1os rifiones vy vueden ser Tecunsradus en lE

oTinz en su forma zctive,y le excrecidn v reabsorcidn bilia




nistradas durante los orimeros meses de vida.No 3dlo es afecw

tada lz primera denticién,sino también el germen dental del - -
cual nrOV1enen los dientes del adulto.ﬂl manchado es antzestér
tiéo,nero més grave es la tendenciaz a la caries.Lcs huesos.‘-

‘nartmcularmevte los huesos 1arpca muestran 1nh1b1ci6n de cre-

’cimiento durante el neriodo de admini StraClﬁﬁ.aStOh efectos

:§5n pfoddcidos ya ges  que ée trate.a 18 embarazada o &l niﬁpf

:déé?ﬁés{ééi parto., |
 ﬁé'iééi6Q hénétiéa se observa‘frecﬁenteménﬁe'cuéndd séladﬁ_

Lstran altaq doaxs por‘via oral 0 Da?@ﬂtéf‘l ae han fepﬁr

arlos C4aos de 1cter1c1a, Lebre trastarnos electrolftlcos ¥

muertefen‘ambap&zadas;due”fueron‘tratadaS'deinielitis”cgnft




‘clofotetraciclina ¥y la miﬁociclina.

E).- DOSTS.

‘Las~dosis vor vias oral de las teﬁraciclihas VariﬁJsggdn 12'
.{ﬁaturaieza y‘la gravedad‘de la infeccién.?ara lﬁ tetj&cicliﬁaﬁ‘
”b;iﬁgtraciclina v'clqrotetraciclina es,en7105:adﬁltps,dew1‘aéj“

liig;amOS &iarioé;La-dééis reccmenda&a'de_damaélociéiiné es-aigoif'

 ,:mennr desde IEOmg cada 6 hor&s en la« 1nfecclon53 moderadas~;€

;haqta 300mg ceda & horas ‘cuando 1& 1nfecc16n es més grave Las'

?dosis nara. n1¢os se calculan segﬁn el Deso cornoral.La uosls ?
bucal nara.la metac1cllna en adultos -es de ISomg Cad& 6 horas;

300mg cada I2 horas nara los nlﬁoq es: de IQ/mngg nor Qi”




: . dosis es de 4mg/Kg inicialmente,seguida vor. Zmé/ﬂg': Cadéi’i',Z g

‘horas,




CAPITULO IX.

SULFONAMIDAS.
AY.- DESCUBRIMIENTO Y QUIMICa.

y';La-primera’éulfonamidu fue sintetizada en 1908 cdmovpara‘;

',f{ammnobencenosulfamlda,4unque no se utilizé cqmo wt agente an—

-;?t;pacferiano hasta,lQ}S.Desde entonces se han sigte;izauo M=
;bﬂésgaunéuebson efectivas en algunas‘infécéion93'§e oTigen —-
fdéhtai,lds'antibiéﬁicos'sonrmésfefec%iVOQ'f seguros.

- Por tanto,lav Sulfondmld&" estdn 1nd1c¢das en ﬁquella% 1n; J

rA'fecc1ones de crmzen dental dondP no se nueuen utlllzar antl -




B),~ ACTIVIDAD ANTIMICROBIANA Y MECANISMO DE ACCION.
Las sulfonamidas tienen una amplia gama de actividad'antié’f
hacteriana,pero en relacidn de peso @ peso apn-méﬂbs_activaé*5

que la mayor'parte de los antibidticos'77&&n¢?*sﬁm’baéteri¢ié

;fjuas estando SOl&%nTOdaS tienen el mismo esnectro antloacterla

ino.Las dlferenc1aa entre 31la5 a8 daben,ﬁn1Caﬂente & sn veln,
: éiﬁad:deuabsorcidn.difusién 'y excreéiénuéor el»riﬁon,Laa;qu
1ffonam1das 01 efLCaS“S en contra de todos 1os cocos gramnoai
.:j_"ytlvoa‘ v graﬁheganvos,asi como en contr& d.e muchms bar‘:.los
fgramnegatlvos nartlcul&rmente d.coll y Shlgella.ﬂo tienen .

-acclén'ulguna sobre loa géneros Salmonella y Prcteus,nl obr




tﬁalmeﬁig'se sebe que éstas actdan comnifiendo con. el PABA -

.blpéueando asf 1la sintesis de dcido dihidrofélico bacteriano.
C).- PARMACOCINETICA. |

Lae ‘sulfonamidas usualmente se dan por. 1a v{a oral.Son ra"‘
fknidamente abqorhldaq en el estdmago e 1ntest1no delgado y -

‘ﬁdistribuldas amnliamente en los tejldos v 1iquidos cornuralea‘
!(incluyendo el SNC ¥y LCR) la nlacenta y el feto Por sus pro‘

'niedadeq farmacoldglcas se nuedeﬁ leldlr en los sxguxentesVVE

;— ABS”RCION Y FLTMINAFION RAPIDA.E tag son el sulfatla-

] 1 ¥ sulflsoxazol e uaan en ﬁOﬁlS dlarxas de 4 a 8g.




la sulfametazina y el sulfametoxmzol.ls dosis habitusl de es

tay sulfonemidas es de 4 & 6g. diarios en adultos ¥y de I00mg:
/Rg dia en nifins.Actuzlmente se usan preferentemente en come °
binaciones de varias sulfonamidas,oues as{ se disminuye la.

f?posibilidad de que se saturen en el plasma y cristalicen en:

AT el rlﬁon.

B ABsoqcrow RAPTDA Y FLTMINACION LENTA:E taé,gon;1& s

pfametoxina v lafsulfametbxipiri&uziaa.Su 1enta,excres16n;ger

'Qfﬂmite que se admlnlatren uns sola vez al dia en Wi dosms T

'*Ital de Ig. el nr1mer dxa v 0. 5€~ 103 snbai Eu entﬂs Por est&

.razén son ﬂartlcularmente ﬁtllee en tratamlentcs nroloqg*des

' ‘en nrofllax1s qosten1da.‘

Aﬁépéqrdﬁ“ttnra INPOM?LETA La uulfhguhnldlnu,




Las sulfonamidas se distribuyen bien en los tejidos y com
naradés con los antibidticos,con gran facilidad alcanzan el

LCR. La concentracidn obtenidz en el LCR varfa con las dife-

: fentesrsulfonamidas v estd inversamente relacionzde al grado -l

‘de. enlace plasmético.

‘Las sulfonamidas se excretan en orina,parte sin trensfor-.

- ﬁar ¥y varte como el derivado acetilado (el cudl es relative-~

‘mente inactive),pers oueda suficiente sulfonanida activa va-

lrafei tratamientn efectivo de las infecciones de las Viés:;g'



. sulfonamidas puede ocasionéf efectos téxicos en el sistema {'
3 ufinéfi6‘debido 2 la formacidn de cristales de sulfonamida -;ﬁ"
én‘la orina.Es imvortante un volumen urinsaric adecuadq DATE

g'disminuir este efecto.También debido & que algunas sulfonami”

' ‘des no son solubles en medio alealine,se administran agentes. -

. como bicarbonato de sodio junto con la’ terapéutice pars ha -

~jcér¥af1£'ofina més alcalina.f
El daﬁo u la médula 6sea es uns comp11Cacldq Tala pero grf

ve de la terapéutlca ‘con qulfonamlddq La mhyoriu de las autd _

‘rldaaeo aceptan que el rlesgo est¢ muy uamentado con una do-;

tis tntal"sunerlor a 25 30g. en un solo curso de tratamlentow

0 non“tratam'entqs tepetidqslfu




a deido tetrahidrofélico,Debe entenderae que la combinacién
de ambas substancias serd sinérgica y gque las prevaraciones.

disponibles contienen ambas.Mientras que las sulfonamidas so-

"las.son bacteriostdticas,esta combinacién es baetericida,Por

- lo tanto,rewresenta un competidor immortante con los antibif

- ticos de amplio espectro,los cusles & dosis terspéuticas son

| generalmente bacteriostdticos.

‘~La absoféién bbr le via oral ¢s rédpida y'las‘drogasiescOJ[,f'
,'gldas para formar esta combxnacmdn ae SEIGCCLOHdron norque —‘
'se absorben v excretan a: la misme. velocxdad de manar" aue la .

uéﬂ fue —

xrelacldn de ambas se mantiene constante Por euta

_sulfameto‘azol 1a sulfonamlda elegida.Se obtlenen c1fras

sanguineas: satlsfactorias en menos de una~hora,con concentra




La-excracibn es princivalmente por orina,40-50% aparece -
xfénr24‘h6ras con wi ingestién normal de lfguidos.Se vigilard

}iestA'éombinacién'de~trimetoprim vy sulfametoxazol;debe'ser vi

’°jgilada en cuanto & crlstalurxa Y cambios hemétmcoa debldos a"

1as sulfonamidas.?uesto aue ambas drogas son sxnerg1stas en

‘sns efectos terapéutxcos,pouria Lnterpretarse que sus efec -7

‘tos’tdxicos tamblén e 1ncrementarian Se han conflrmado alguf :

vnos pacientes con dlscrasias Sdnguineas que fuerma tratauos

con esta comb14a016n.Se aconse1a precau016n en nacxentes con

padecimlentos heméticoa o cualquler ev1dencla ue dlsfuncidn




CAPITULO X,

ANTIMICOTICOS.

vHasta’hace poco,les infecciones por hongos ya’fuefan~sﬁper'

a ficiales o generallzadas no habian podido ser tratadas satxs-f

'f,factorlamente en comparacién con las Lnfecczones nroduc1das -

-:nor bacterlds.De hecho,la remocidn de la bacterias mediant61 
'v;antibiétlcoe ha ‘sido seguldu por el creclmlento excesxvo de e

este gruno de organlemos de 105 cualeq Candida alblcans es 91 '

 méq comﬁnmente nbeservado.Se ha denendluo de 12 anlicacldn lo~

cal de dntlséntiCOS tales como los deTIVndOS de 1& anlllna Ua

el trutamlento de lac~11c0315.0na gama llmltada de ¢nt1b16

igos, tlenen act1v1dad aqt1m106t1Ca,loq nr1nc1nales de éqto«




“,lfas 1nact1vu contra bacterlas.Se absorbe poco la droga en el -

“aparato d1gestmvo,pero no es 1nact1vada.aﬁn cuando se adminis

'ftravpor,v{a parenteral,lz mayor{a de) medicamento permanepe‘”

1énl§1 sitio de la inyeccidn y poco o nade puede'demoétrarse,

Como podria esperarse, por-la ‘poca Solubllld&d ¥ eqcaeardl'
fu516n la nlqtat1na txene tox1cxdad muy hmaa ¥ no se hﬁn des
1vpri$o{efectos COlaterales.La nistatine as Ty eficaz“envelr

‘.ftiatamiehto'local'defcandidiasis en cualﬁuierrnarﬁe del aﬁé&a

’to dlgestlvo desda la boca hasta el ano.Tamblén vuede emplea



. més activo cue este Yltimo contre los hongos similares a las
‘levaduras.
"Pequeﬁas cantidades son absorbidas en el aparato digestivo

. pars oue la dropa zlcance cifrss adecuzdas en sangre debe ser

' ;édministrada oor via IV.Cuando se administra par esta via,las‘jf '

7ic1fraq en’ sangre se alcenzan con ravidez y se mantlenen,de mafV”

L:nera que - les 24 horss,touavia. se tmene la mltad de 1la 01frai;
 de concentrac16n 361c ung nenuend frncc16n de 1ﬂ dosis apure- -
;70e en'1a or1na.wuv poco llegd al LFR._

>Son‘ he.bltur,les los efectos colaterales irﬁtéhsos.Eéf'éé :in.,’_,.’

cluven flebre n¢uoe daﬁo renal anemia-y trastorno electr011~




. CONCLUCION,

‘La pbservacidn de loe priucipios;eébozadOS en este trabajbf

;aseguraré un s més 1ﬁnnv1Luo de los medwCamentos antlmicro-'

‘bianes y reducird &l minimo los inCOnvenientes.resultantesyﬁeﬂ

Su'abuso,De tel maners cue el Uirajeno Dentiste esterd en po

1b111dad de:

fstrrlmlnar la Multlnllc1aaa de nombr 'comercmhles

);que 911vten parn un miermo’ untzblét*co.nﬂi c”mo 1 s v§n'

7tagas cue log zdbr1ca“, elatribuyeﬂ & us;oroductdé.
"Elégir (con conohimiéﬂto~de‘éauc ) el &rt’bi5tlco on

?{”se aguate una SltHuClén cx fnlca eqneci‘lcu.

 7Pam1liariz¢rqe con un gru{o reauciuo'y Cﬂnflcble de:
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