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INTRODUCCION.

En todas las épocas los hombres han luchado contra cl dolor
y la enfermedad, para prescrvar la vida y la salud. Sin embargo las
idcas dc¢ la farmacologia han ido cvolucionando a través del
ticmpo. El emplco de productos naturales para curar enfermedades
fué descrito en los papiros de Ebers (aproximadamente 1550 a.C.),
donde sc lograron conocer cerca de 700 prescripcioncs para
diversos trastarnos.

La penicilina constituye uno de los antibidticos mis
importantes y de mayor utilidad, fué¢ descubicrta por Alexander
Fleming cn 1929, pero su accion quimioterdpica fué demastrada
por Chain y colaboradores en 1940, constituyendo asi ¢l comicnzo
dc una nueva cra cen la medicing, la de los antibidticos. La
penicilina.cs un antibidtico de espeetro reducido y bactcericida. Es
producida por varias cspecics dc hangos y mohos como cl
Penicitlium notatum y Penicillium chrysogenum.

Las ccfalosporinas son antibidticos beta-lactimicos de

espeetro reducido y bactericidas. Son  obtenidas del  hongo



Cephalosporium acremonium.

Los antibioticos tioazucares o lincosamidas son de espectro
reducido y bactericidas. Se extraen del Streptomyces lincolne nsis,
microorganismao aislado del suclo.

Las tetraciclinas son antibidticos de amplio espectro y con
accién bacteriostatica. Sc obticnen del Streptomyces aurcofaciens.

Las critromicinas pertenccen al grupo de los macrdlidos, son
de espectro amplio y bacteriostiticas, sc extrac de la actinomiceta
Streptomyces crithreus.

Todos estos grupos de antibidticos pueden ser utilizados por
el Cirujano Dentista en su practica profesional, pero ¢s necesario
conocer sus acciones benéticas asi como también las perjudiciales,
Nuestro proposito es proporcionar al estudiante la informacion en
forma concisa y accesible, desde luego aceptando no haber

cubicrto todo lo referente a csta compleja materia.



GENERALIDADES.

Definicion de antibidtico. Waksman los define como sustancias
quimicas derivadas o producidas por microorganismos que ticnen
la capacidad, a bajas concentraciones de inhibir el crecimicnto ade
matar lag bacterias y otros microorganismos. En la actualidad la
mayor parte dc los antibidticos sc¢ producen sintéticamentc, sin
embargo, na sc anula la definicién anterior, puesto que las drogas
s¢ aislaban del microorganismo en épocas anteriores.

A p:lr{ir del descubrimienta de las penicilinas cn la década
de los cuarentas se han tratado de aislar antibidticos a partir de
casi todos los microorganismos, pero la mayorfa de cllos no poscen
utilidad clinica porque son taxicas o inactivas cn ¢l organismo.

El mccanismo de accion de unit droga pucde ser bactericida,
que da muerte a los microorganismos, o bacteriostitica que deticne
el crecimicnto de las bacterias. La bacteriostisis puede ser
impartante para la curacion de un proceso infeccioso, can ayuda
de las dcfensas del organismo, destruyendo a los microorganismos

al detener su multiplicacion.



Al utilizar un medicamento bactericida, ¢éste destruye las
bacterias y hace ficil su climinacion con ayuda también de las
defensas orginicas.

Los mecanismos de accidn son principalmente cuatro:

1.- Inhibiendo la sintesis de la pared celular: la droga sc fija en la
parcd celular y cuando se produce la division de la bacteria,
aparccen defectos en dicha pared, el microoranismo se vuelve
osmdticamente sensiblc, penctra liquido en su interior, estallay sc
fisa.

2.- Lesiénde la membrana celular: impaortantes funciones celulares
son afcctadas, puesto que cn la mcmbrana cxisten sistemas
cnzimdticos vitales y ademds regula la entrada y salida de
nutricntes, de mancra que ¢l antibidtico provaca cl escape de
prateinas y nucledtidos, fo cual provaca dafio o muerte celular,
3.- Inhibicidn de la sintesis proteica: los antibidticos bloquean los
pasos necesarios para dicha sintesis, actuando sobre los ribosomas
y de csta forma fa vida de la bacteria queda afcctada.

4.- Inhibicion de la sintesis de los dcidos nucleicos: los antibidticas

pucden inhibir la sintesis del DNA escencial para la vida celular.



Para que un tratamicnto con antibidticos sea cfectivo, cs
conveniente tomar en cuenta los siguicntes aspectos:
a) La concentracién minima de droga para inhibir o matar
microorganismos.
b) La concentracién del firmaco cn el plasma sanguineo que sc
alcanza con las distintas vias de administracion.
¢) Dicha concentracion debe ser § veces la concentracion
bacteriostitica o bactericida.
d) La velocidad de climinacidn del fdrmaco y su vida media, lo cual

rige la frecucncia de su administracién.

FRACASO DE LOS ANTIBIOTICOS.
Las causas principales de que un antibidtico no resulte eficiz
son:
a) Resistencia bacteriana.
b) Bacterias persistentes: éstas no son dafiadas por cl antibidtico
y cllo puede ocurrir en casos de presencia de pus, mal drenaje o
CUCrpos cxtrafos,

¢) Defensas orgdnicas defectuosas: pucden presentarse cn la vejez,



diabetes, alcoholismo, leucemia, ¢l uso de corticoesteroides, drogas
cititdxicas o antincoplisicas ¢ inmunosupresivas,

d) Absorcidn defectuosa de la droga: la absorcidn gastrointestinal
puede ser defeetuosa en presencia de vomito, diarrea, cte,

¢) Inactivacidn por la flora del huésped.

f) Mala penctracidn de la droga cn los tejidos,



PENICILINAS.

Durante mds de tres décadas, la Penicilina ha permanecido
como uno de los medicamentos disponibles més dtiles. Su
scguridad y cficacia persistentc contra bacterias invasoras mas
comunes ha cstimulado los esfucrzos para modificar la estructura
hdsica del dcido penicilinico a fin de ampliar su cspectro de
actividad. En consecucencia, s¢ han introducido varios derivados con

accion bacteriana amplia,

ORIGEN.

Inicialmente las penicilinas se obtenian del hongo Penicillium
notatum, sin cmbargo cn la actualidad cs posible obtener
penicilinas naturales, biosintéticas y sintéticas.

La Bencilpenicilina es natural y de espectro reducido, la
Fenoximetilpenicilina es de origen biosintético y es acidoresistente.
La Dicloxacilina es de origen semisintético y es penicilinasa-
resistente, y por ultimo, la Ampicilina es de origen semisintético y

de amplio espectro.



ESTRUCTURA QUIMICA.

Todas las penicilinas poscen un nicleo quimico comiin, el
dcido penicildnico, que tiene un sistema anular formado por la
unién de un anillo beta-lactdmico tetragonal y uno pentagonal de
tiazolidina, El nicleo csta unido por un enlace peptidico a una
cadena lateral o radical. Los distintos tipos de penicilina resultan
de la presencia de cadenas laterales, y ademds siendo la penicilina
un dcido carboxilico puedc formar sales con metales y bases
orgdnicas.

Para obtener una penicilina biosintética cs neccsario emplear
un precursor como cl dcido fenoxiacético en los cultivos del
Penicillium, obteniéndose la Fenoximetilpeniciling, la cual tendrd
una cadena lateral que contenga un grupo fenoximetilo con el
oxigeno intercalado entre el anillo bencénico y el grupo alquilico.

La Dicloxacilina posee un anillo con propiedades arométicas
unido a un grupo carbonilo de la cadena lateral, y ademds en dicho
anillo cxisten dos sustituciones en posicién orto, al parecer estos
grupos son los que protcgen al anillo beta-lactimico contra el

ataque de la penicilinasa.



Cuando sc modifica la estructura de la Bencilpenicilina y sc
Ie sustituye un hidrégeno del grupo alquilo de la cadena lateral por
un grupo amino ensancha cl espectro antimicrobiano y se obtiene

la Ampiclina.
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MECANISMO DE ACCION,

Las penicilinas actiian inhibiendo la formacion de la pared
bacteriana. Actda sobre las bacterias en crecimiento y la muerte
haeteriana se debe principalmente a una desintegracidn de la pared
celular. Las bacterias bajo el efecto del antibidtico se hinchan y
cstallan.

Las bacterias que no crecen no forman nueva pared celular,
de mancra que durante dicho crecimiento aparccen defectos cn la
pared, que hacen que desaparczea la proteceidn de la bacteria, se
vuclve osmdticamente sensible y dado que esta presion osmdtica
en cl interior de la célula bacteriana es enorme, puede penctrar
liquido en cl interior hasta que la bacteria estalla, con produecion
de lisis. La parcd celular bacteriana estd formada por un
mucopéptido que es la mureina o peptidoglucano, y la penicilina
inhibe su sintesis, impidicndo los enlaces cruzados entre las capas
del mucopéptido, lo que se realiza por inhibicion de la enzima

transpeptidasa.

10



ABSORCION.
lllWCll.l’EN.lCILlNA.

Administracion via oral. En condiciones favorables, cerea de
un tercio de una dosis administrada se abserbe en el tracto
intestinal, El jugo gistrico con pH 2 destruye al antibidtico con
rapidez. La ingestion del atimento interticre con la absorcion
entérica de todas las penicilinas, tal véz por absorcion del
mcdicamento en las particulas alimenticias, por lo tanto, debe
administrarsc por lo menos 30 minutos antes de la comida o dos
horis despuds,

Administracion via parenteral. Ticne solubilidad baja y por
lo tanto cs liberada lentamente, lo cual provoca concentraciones en
¢l sucro sanguinco mucho mds bajas, pero mucho mas prolongadas
aun después de 4 scmanas.

DISTRIBUCION.,

La mayor partc de la penicilina G sc fija a las proteinas

scricas y sc distribuye cn todos los tejidos del cucrpo cn cantidades

muy variables.
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FENOXIMETTLPENICILINA,

Por scr una penicilina dcidoresistente no se destruye en cl
estdmago y se absorbe rdpidamente en ¢l duodeno, de manera que
s¢ cansigucn niveles plasmiticos clevados,

DISTRIBUCION.
Una vez absorbida, la penicilina V se distribuye en todo el

organismo.,

DICLOXACILINA.
Es cstable en medios dcidos y se absorbe bien por via oral en
cl tracto gastrointestinal. La absorcion ¢s mayor cuando se toma
con ¢l estomago vacio. Las concentraciones plasmiticas maximas

sc¢ obticnen ¢n una hora,
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DISTRIBUCION,
Una gran parte del medicamento sc une a la albumina
plasmdtica y no cs climinada de la circulacion cn un grado

significativo por la hemodidlisis,

AMPICILINA,

Cuando se administra por via oral se absorbe, especialmente
cn ¢l duodeno puesto que es acidoresistente, pero en forma
incompleta y los niveles sanguincos obtenidos son menores que
cuando sc emplca la via intramuscular a la misma dosis. Sc difunde

ripidamente en la mayoria de liquidos y tejidos.

BIOTRANSFORMACION Y EXCRESION,

Ef higado cs el principal drgano biotransformador de fa
penicilina. Las penicilinas que no son dcidoresistentes se inactivan
en cl tubo digestivo transformidndose en dcido penicilinoico que
tuego es exerctado por orina.

Las demds penicilinas Hegan al rindn, donde sufren
conjugacion con el dcido glucordnico y resultan metabolitos

11



derivados del dcido.
La cxcresion de las penicilinas cs renal, a través de oring;

algunas particulas también son excretadas por higado en la bilis.

REACCIONES SECUNDARIAS.

Las penicilinas son los medicamentos con menor toxicidad y
su indice terapedtico cs extremadamente clevado. La dnica
reaccidn secundaria que puede presentar cs la hipersensibitidad.

Dicha reaccidn se produce sobre todo en pacientes alérgicos,
asmdticosy en pacicntes que han recibido previamente tratamiento
can penicilinas. Los fenémenos de hipersensibilidad se producen
con todos Jos tipas de penicilina cxisticndo sensibilizacion cruzada
cntre cllos, y con los preparados de la procaina.

Las manifestaciones  alérgicas pueden  clasificarse  cn
inmediatas y tardias,

a) Reacciones inmediatas: se producen entre los 5 y 60 minutos
despucs de la administracidn, aunque a veces puede aparceer
dentro de las 24 a 48 horas. Se presentan rcacciones cutidncas

como urticaria, cdema angincurdtico, que raras veces pucde

14



extenderse a la laringe (edemia de glotis). Paede haber aceesos
asmitticos con disnea, respiracion sibilante por espasmo bronguial,
Et shock analilictico se produce bruscamente durante fos primeros
treinta minutos de la administracion y comicnza con sintomas e
debilidad, palpitaciones, opresion precordial,disnea, sudor Irio,
aida de la presion arterial con pulso inpalpable, pudicndo
presentarse ciunosis, pérdida de fu consciencia, convalsiones, coma
y attn la muerte.

b) Reaccianes tardias: se desencadenan de 5 a 14 dius despuds de
su administracion y pueden tomar ¢l tipo de fa enfermedad del
SICro O presentar trastornos cutdncos, renales y hemdticos,

La reaceidn tipo enfermedad del sucro cansiste en urticaria, ficbre,
poliadenopatia y poliartritis,

Las  manifestaciones  cutdneas son mis  frecuentes con la
Ampicifina, apareciendo urticaria, dermatitis extoliativa y ficbre,
Con la penicilina G ¢s mids comiin que se presenten trastornos
renales, albuminuria, hematuria y pucde terminar en una anuria
mortal,

Los trastornos hemiticos son raros y consisiten en pirpura,

15



lcucopenia, neutropenia y anemia hemolitica.
¢) Reacciones por contacto: pucden aparecer por el empleo tépico
de las penicilinas en forma de pomadas, colirios y pastillas bucales;

¢éstas consisten en dermatitis, cstomatitis y lengua negra pilosa.

CONTRAINDICACIONES.
Las penicilinas no deben emplearse en pacientes alérgicos a
las mismas y deberdn utilizarse con cuidado en pacientes afectados

de enfermedades alérgicas como el asma bronquial.

INDICACIONES.
1.- Bencilpenicilina:
Infeciones por cocos grampositivos y neumococos.
-Epicma: pleuritis purulenta neumocdeica.
-Neumonia ncumocdcica.
-Meningitis ncumocdeica.
Infecciones estreptocdcicas,
-Neumania y absceso pulmonar.

-Endocarditis infecciosa o bacteriana subaguda.

16



-Infeccion pucrperal y por aborto.
Infecciones meningocdcicas.
Infecciones por cocas gramncgativos.
-Ganorrea,

Infecciones por clostridios, gangrena gangrenosi y tétanos.
Infeeciones por espiroguctas.
Infccciones por actinomicetas.
Fichre reumatica.

2,- Fenoximetilpenicilina,

Infeciones estreptocdeicas.
-Faringitis o amigdalitis.
-Escarlatina,

3.« Dicloxacilina,

Infeciones estafilocdcicas
-Osteomiclitis aguda.

Infecciones cavitarias y abscesos,
Heridas y celulitis.

Complicaciones de gripe o influcnza.

17



4.-Ampicilina,

Otitis media y sinusitis.

Gonorrea.

Infecciones por bacilos gramnegativos,

-Infecciones por hemdfilus, Bronquitis y broquicctasia.
Infecciones por bacilos entéricos gramncgativos. Disenteria bacilar,
Infecciones urinarias.

Infeccionces cavitarias y abscesas.

Peritonitis.

18



CEFALOSPORINAS.

Las cefalosporinas, un grupo importante de antibidticos, han
cstado disponibles desde los primeros anos de la década de los
sescntas; sc parecen mucho a las penicilinas y s6lo dificren en la
estructura del anillo quimico central.

Al igual que las penicilinas, pucden lograrsc muchas
ccfalosporinas sintéticas diferentes al hacer sustituciones cn ambos
extremos del anillo central. Se dispone de compuestos iitiles para
uso oral y parcnteral, que pueden tener espeetro de  aceidn
diferente.

La utilidad de las cefalosporinas dentro de la Odontologia es
menor con relacién al de las penicilinas y las mas utilizadas son las
de primera gencracion, sin embargo daremos un pequefio resimen
también dc las cefalosporinas de scgunda y tercera generacion.

Cefalosporinas 1a. generacion orales:

CEFADROXILO

CEFALEXINA

CEFRADINA

19



Ticnen actividad contra cocos grampositivos, son alternativas
dtiles a la penicilina para cl tratamicnto de diversas infecciones
leves debidas a estafilococos y estreptococos no pertenceientes al
grupo del enterococo.

Cefalosporinas 2a, Generacion orales:

CEFUROXIMA

CEFACLOR

Ticnen actividad contra cepas resistentes a la ampicilina, la
cefuroxima, ¢s cl prototipo de csta generacion, ¢s muy usada cn la
terapia de la ncumonia adquirida en la comunidad cuando cl
cxdmen de esputo no indica la presencia de un patdgeno
cspecifico. Sc utilizan cn infecciones leves o moderadas,

principalmente otitis media, sinusitis y bronquitis.

Cefalosporinas Ja. Generacion orales:
CEFODOXIMA PROXETIL
CEFIXIMA

CEFETAMET PIVOXIL

CEFTIBUTEN

20



Sc emplean principalmente en el la terapia de infecciones
severas y deberdn utilizarse como mcecanismos de rescrva cn

infecciones adquiridas en la comunidad previamente multitratadas,

USO RACIOMNAL CEFALOSPORINAS DRALES
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CEFALEXINA.

ORIGEN,
Es un antibi6tico del grupo de las cefalosporinas, derivado

del hongo Cephalosporium acremonium, es semisintética.

ESTRUCTURA QUIMICA.

Derivada de un nicleo comin, el 4cido cefalospordnico con
un anillo betalactdmico hexagonal de dihidrotiazina. A nivel de la
posicién 7 del anillo beta-lactdmico existe un radical heterociclico
derivado del tiofeno o tetrazol, lo cual aumenta la potencia
antimicrobianay en la posicidn 3 del grupo acetoxilo se reemplaza
por un hidrégeno, lo cual estabiliza al medicamento en el tracto

digestivo.
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MECANISMO DE ACCION.

Actiia inhibicndo la formacidn de la pared bacteriana. Es un

medicamento de espectro pequeno y bactericida,

intravenosa.

ABSORCION.

La cefalexina cs estable cn medio dcido y se absorbe bien cn
el tubo digestivo cuando sc administra por via oral, sin embargo,
sc debe administrar por via parcnteral, para alcanzar niveles

clevados en media hora y alin para mayor rapidéz por via
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DISTRIBUCION.

Una vez en la circulacidn, las cefalosporinas se unen
parcialmente a las proteinas plasmiticas y se distribuyen en la
mayor partc de los tejidos corporales y liquidos, cuyas
concentraciones mds altas se encuentran en higado y riiién. Por
regla gencral cstos medicamentos no entran al liquido

cefalorraquideo y en tejido dsco penctra pobremente,

BIOTRANSFORMACION.
Se biotransforma de mancra reducida en higado mediante

desacetilacidn, y los metabolitos resultantes son muy poco activos.

EXCRESION.
Se excreta por rifién mediante filtracion glomerular y

secresion tubular, Una parte también es excretada por higado y

bilis,
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INDICACIONES,
Infecciones por cocos grampasitivos, estafilococos y estreplococos,
Epiema, absceso pulmonar, gastrocnteritis, septicemias, celulitis,
impétigo.
Endaocarditis.

Algunas infceciones por cocos gramnegativos.

CONTRAINDICACIONES.
Las cefalosporinas no deben utilizarse en pacicntes alérgicos
a las mismas o en pacientes con antccedentes de alergia a las

penicilinas.

REACCIONES SECUNDARIAS.
Pueden producir lesiones renales pero principalmente
trastornos alérgicos y algunas veces cxiste sensibilizacion cruzada
con las penicilinas. Pucden presentarse trastornos gastrintestinales

como néusea, vomito, dolor abdominal y diarrca.
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ERITROMICINA,

ORIGEN,
La critromicina cs un antimicrobiano sistémico de origen
natural que fué descubicrta cn 1952 y es producida por una cepa
dc Strcptomyces crithreus, aistada de una muestra de ticrra

obtenida de las islas Filipinas.

ESTRUCTURA QUIMICA.

La critromicina es un antibidtico macrdlido, cl cual posec
estructuralmente un anillo de lactona de muchos miembros al cual
sc uncn varios dcsoxiaziicares o aminodcidos, o ambos.

Este antimicrobiano es una substancia cristalina amarga, dc
color amarillento poco soluble en solventes orgdnicos y faciimente

forma sales con varios dcidos formando ésteres.
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L. RATERIN

Sl MOTSA

MECANISMO DE ACCION.

La eritromicina actiia inhibicndo la sintesis dc las proteinas
¢n microorganismos scnsibles. Se une a la subunidad 50s de los
ribosomas bacterianos.

La concentracién intracchular de critromicina que puede
alcanzarsc en bacterias grampositivas es aproximadamente 100
veces mayor a la que sc obticne en bactcrias gramnegativas.

Lacritromicina presenta ustalmente actividad bacteriostdtica

contra  organismos scnsibles.  Aunque s considera  un

217



antimicrobiano de espeetro reducido, presenta actividad contra
varios microorganismos como mycoplasma, rickctsias y clamydia a
los que no afecta la penicilina G. No presenta actividad contra

lcvaduras, hongos o virus verdadceros.

ABSORCION.

Normatmente la critromicina ¢s administrada por via oral,
pero la absorcidn dcl firmaco activo depende de la proteccion del
mcdicamento, pucsto que éste cs destruido por la acidez del
contenido gdstrico. Debido a esto sc clabora en forma de cipsulas
0 dc tabletas con cubicrta entérica o como sales insolublcs cn
agua (Estcarato) y ésteres (Etilsuccinato y Estcarato). La absorcién
cn cl tubo digestivo es mejor cuando sc administra ¢l farmaco con
el estdmago vacio. En ocasiones por problemas gastrointestinales,
cs neeesario que cl pacientc tome ¢l firmaco con una pequena

cantidad de alimentos, esto no diminuye su cficacia clinica,
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DISTRIBUCION.

La critromicina se distribuye bicn ¢n la mayor parte de los
tejidos  blandos, no  atraviesa  con  facilidad la  barrera
hematoencefilica excepto en presencia de meningitis, en cuyo caso
la concentracion de critromicina en ¢l liquido cefalorraquideo,
pucde alcanzar un 25% del nivel plasmidtico. La critromicina
penetra bien en los abscesos, como aquellos relacionados con
infecciones bucodentales y logra atravezar [a barrera placentaria,
fas concentraciones plasmiticas fetales alcanzan un 20% de los

valores que presenta la madre.

BIOTRANSFORMACION Y EXCRESION,

En presencia de funcion hepitica normal, la eritromicina sc
concentra ¢en cl higado y sc cxereta en la bilis principalmente cn
forma activa. Las concentraciones lecales pucden alcanzar 0.5
mg/gr despuds de la administracidn por via oral de dosis clevadas.
Mcnos de un 5% de una dosis de critromicina se exereta inalterada
cn fa oring, y cl antibidtico puede ser utilizado con seguridad en
presencia de disfuncion renal.
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INDICACIONES.

La eritromicina es un cxcelente antibiotico alternativo a la
penicilina G, por lo que se utiliza generalimente como una segunda
apeion de defensa contra varias infeccianes  causadas  por
microorganismos grampositivos. Es Atil para ¢l tratamicnto de
infecciones causadas por microorganismos deficientes de fa pared
celular, Jos cuales no son afectados por las penicilinas o por otros
antibiGticos que interfieren en la sintesis de la parced bacteriana. Se
utiliza en tratlamicntos  profildcticos contra fa  endocarditis
bacteriana en pacientes alérgicos a la penictlina,

La eritromicina a pesar de su cficacia clinica cn infecciones
bucodentales, acupa un lugar sccundario por varias razoncs: cs
generalmente  bacteriostitico, s¢  puede  desarrollar  ripida
resistencia al medicamento durante el tratamicnto y su actividad cs
ligeramente inferior a las penicilinas para crradicar la mayor parte
de tas infeciones bucodentales. Sin embargo, ta eritromicing
constituye una alternativa para ¢l tratamiento dc infeeciones en
pacicntes alérgicos a las penicilinas. Ha sido utitizada con éxito cn
el tratumicnto de infecciones bucales como pericoronitis, ubscesos
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periapicales y periodontales, celulitis, quistes infectados, osteitis

purulenta, estomatitis infeeciosa y estomatitis de Vineent.

REACCIONES SECUNDARIAS,

La critromicina ¢s un medicamento  considerabfemente
scguro y produce pocos efectos adversos. Comunmente s¢
presentan alteraciones gastrointestinales debido a las propicdades
irritantes del antibiotico. La frecuencia y  gravedad de los
malestares gastrointestinales estdn relacionados con li dosis, y los
sintomas inchiyen ndusca, vomito, malestar cpigistrico y diarres
(¢stit puede deberse a alteraciones en la microflora intestinal).
Estas reacciones desaparceen cuindo el firmaco se suspende. Las
niuscas pueden reducirse con la administracion del antibiotico
después de los alimentos, lo cual na afecta la absorcion del mismo.

Las reaccianes alérgicas que con mis frecuencii se presentan
cansisten en prurito, erupeion cutinea y fichre. Las respucstas
graves son raras. No presenta alergenicidad cruzada con otros
medicamentos. Una forma de alergia farmacoldgica dnica con un
cuadro elinico compatible con hepatitis eplestitica, ¢s producida
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por ¢l Estolato de eritromicing; esto se debe a la sensibilizacion de
ta parte propionilica del estolato mds que a la critromicina base.
Los sintomas clinicos incluyen malestar, ndusea, vémito, dolor
abdominal (¢l cual puede ser grave)y ficbre, la ictericia puede o
no ser un sintoma clinico; la reaceion no depende de fa dosis, cs
reversible, desaparcce después de suspender ¢l firmaco y
reaparcee cn pacientes  sensibilizados por una subsccuente
administracién del estolato. Debido a que no presenta ventajas
significativas sobre las atras preparaciones de critramicina, no s¢
recomienda su empleo. En acasiones se presentan superinfeeciones
asociadas al empleo de la critromicina como infeccianes bucales

par cdndida.
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DOXICICLINA

ORIGEN,
La doxiciclina es un antibiotico bacteriostitico de amplio
espeetro que se ha ntitizado ampliamente en ¢ tratamicnto de las
infecciones, os un derivado semisintético de L clorotetraciclina,

producida por el Streptomyces aurcofucicns.

ESTRUCTURA QUIMICA.

Todas tas tetraciclinas son derivados de un nieleo de 4
anillos y dificren cstructuralmente solo respecto a los grupos
quimicos unido cn las posiciones 2, 5, 6 'y 7 del nmiicleo. Los
derivados de la tetraciclina presentan ligeras diferencias en fas
prapicdades farmacoldgicas.

Las tetraciclinas forman sales de sodio y clorhidrato solubles en
agua, La base anhidra de las sales son relativamente estables, pero
lassoluciones de tetraciclina sufren descomposicion a temperaturas

clevadas o pH alealino.
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MECANISMO DE ACCION.

Las tctraciclinas actiian inhibiendo la sintesis de proteinas al
unirse reversiblemente a las subunidades 30-S de los ribosomas
bacterianos ¢n bactcrias sensibles. Estos farmacos son de amplio
espeetro, incluye bacterias grampaositivas y gramncgativas ( acrobias
y anacrobias), treponemas, Clamydia, Rickettsia y Mycoplasma.
Presentan mayor actividad contra microorganismos grampaositivos
que contra los gramnegativos. Algunas ccpas dc  bacterias
anacrdbias mezcladas cn infecciones bucales son inhibidas por las
tetraciclinas, pero muchas otras muestran grados variables de

resistencia,

ABSORCION.

Las tetraciclinas s¢ administran ususalmente por via oral. La
absorcion cn ¢l tubo digestivo es incompleta y variable,
dependiendo del derivada, del paciente, de la presencia de
alimento en cl estémago y de la administracion concomitante de
productos que contengan cationes divalentes y trivalentes, ademds

dc la alcalinidad dcl contenido gistrica. Los alimentas no retardan
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la absorcion de la doxicicling y se absorbe mejor en ¢t tubo
digestivo que las otras tetraciclinas. Debido a que Ta doxiciclina es
bacteriostitica, las concentraciones antimicrobianas se¢ deben
mantener en ¢l sitio de accion durante todo ¢l periedo de la

lerapia.

DISTRIBUCION.

El medicamento se distribuye en la mayor parte de los
tejidos y liguidos corporales, incluyendo safiva, liquido prostitico,
pleural, sudor, semen y leche. En la picl se encuentran clevadas
concentraciones de doxicicling; penetra en una magnitud limitada
al liquido cefalorraquideo, pero en el tratamicnto de meningitis
debe scr administrada por via parenteral a dosis clevadas. El
antibidtico forma complejos con los iones calcio y se depositan
junto con ¢ste durante la calcificacion del hueso, dentina y esmalte,
Logra atravezar la placenta y las concentraciones fetales pueden

ser relativamente clevadas,
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BIOTRANSFORMACION Y EXCRESION.

La doxiciclina cs climinada de la sangre por el higado; la
circulacion enterohepdtica de  este  firmaco  prolonga  su
concentracion después de suspender el tratamicnto terapetitico.

Este antibidtico ¢s excretado en las heees (principalmente

como un conjugado o quelato inactivo).

INDICACIONES Y CONTRAINDICACIONES,

Aunquc, las tetraciclinas tiencn un espeetro de actividad
amplio, estos compuestos son la primera eleecion oara ¢l
tratamienta de sélo unas cuantas infeccianes especificas. Sin
cmbargo, si algunas bacterias presentan sensibilidad a las
tetraciclinas, éstas pucden ser utilizadas (aunque no son farmacos
de primera cleccién) contra infecciones causadas por E.coli,
Shigella y treponema.

El tratamicnto prolongado con las tetraciclinas puede dar
lugar a superinfecciones, La utilidad de los derivados de la
tetraciclina en ¢l tratamicnto de infecciones bucodentales es en

extremo limitado y san dc tercera cleceion para utilizarse en
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infecciones dentales, con la Gnica excepeion en ¢l tratamicnto de
la Gingivitis Ulcerativa Necrosante Aguda (GUNA). Aunque no
todos los casos requicren  administracion de  antibidticos, cn
aquellos que si las requieren, las tetraciclinas son de segunda
cleceion despuds de la penicilina y la primera si son alérgicos a
ésta, La doxiciclina no debe ser administrada para profildxis contra
la endocarditis bacteriana subaguda, debido a que muchos de los
Microorganismos causantes son resistentes,

En resimen, las tetraciclinas son dtiles en el tratamicento de
infceciones  bucodentales, sdlo cuando  los  microorganismos
causantes no son susccptiiﬂcs a la penicilina o eritromicina y son
susceptibles a las tetraciclinas.

Estin contraindicadas las tetraciclinas cn niflos y mujeres en

periodo de embarazo,

EFECTOS SECUNDARIOS.
La doxiciclina produce un gran nimero de cfectos adversos
que pueden dar como resultado efectos toxicos directos, reacciones
alérgicas y alteraciones cn la microflora. Los cfectos adversos mis
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comunes  son  irritaciones  gastrointestinales, anorexia,  dolor
epigdstrico, distencion abdominal, ndusea, vomito, diarrca,
rescquedad de boea ¢ irritacion en la region perianal, la diarrea
grave puede ser signo de superinfeceidn,

La administracion de Doxiciclina se ha asociado con lesion
hepitica, especialmente cuando se udl‘ninistrun dosis clevadas o en
presencia de insuficiencia renal con dosis normales. El uso
prolongada de dosis elevadas o la acumulacione  concentraciones
plasmiticas cxcesivas pucden praducir alteraciones metabdlicas
importantes.

Las rcacciones alérgicas a las tetraciclings son  poco
freeucntes; se presentan principalmente crupeiones cutiineas,
incluyendo  crupeion  maculopapular, urticaria y  dermatitis
exfaliativa, Se presentan reacciones inmediatas graves como edema
angioneurdtico y choque anafildctico cuando se administran las
tetraciclinas por via bucal y parcnteral, Las superinfeeciones
pueden afcctar la cavidad bucal (candidiasis bucal), intestino,

vaging y en raras ocasiones Organos internos.
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CLINDAMICINAS

ORIGEN,
La clindamicina fué introducida en 1970, es un derivado

semisintético de 1a lincomicini,

ESTRUCTURA QUIMICA.
La clindamicina s¢ produce por intercambio del grupo
hidroxilo con un dtomo de cloro en C7 de It molécula de

lincomicina,

(8

[BUX]
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Formula estructural de fa Clindamicina:

La sustitucion del grupo O en R produce fincomicing; la

sustitucion de Cl en R produce clindamicina,

MECANISMO DE ACCION,

La clindamicina es un antibidtico sistémico, que actiia
inhibicndo la sintesis de proteinas, actia directamente cn la
subunidad 50-S en los ribosomas bacterianos.

A bajas concentraciones la clindamicina presenta actividad
bacterivstitica; sin embargo, la actividad bactericida se presenta
contra varios microorganismos sensibles, esta se presenta a
concentraciones que se alcanzan in vivo con facilidad.

La clindamicina sc unc a la subunidad ribosomal bacteriana
50-S ¢ inhibe el erecimiento de la cadena polipeptidica al actuar
sobre los pasvs especificos cn ¢l proceso de elongacion o
alargamicnto de la cadena peptidica, inhibiendo asi la formacidn

del cnlace peptidico.
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ABSORCION,

Se absorbe en el tubo digestivo en mis de un 959, ain
cuando se hava ingerido con las alimentos. Por cllo ex
recomendable que la Clindamicing se administre por via oral, para
aleanzar - concentraciones  plasmaticas  por  encima de  la

concentricion minima inhibitoria.

DISTRIBUCION,

La Clindamicina se distribuye bien en los tejidos y liguidos
corporales,  exceptoen el diguido  cefalorraquideo.  Las
concentraciones intradseas del firmaco activo pueden ser casi
iguales a las plasmiticas, por lo tanto, son cxeelentes para cl
tratamicnto de infeeciones dscis como por ejemplo. la ostcomiclitis

v osteitis punidenta causadas por microorganismas sensibles,
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BIOTRANSFORMACION.
La clindamicina cs biotransformada cn cl higado. sicndo la
mayor parte del firmaco climinado en las heces como metabolitos

activos ¢ inactivos.

EXCRESION,

La cxcresion biliar es la principal via de climinacion de este
firmaco. En caso dc insuficicncia hepitica, la clindamicina
incrementa notablemente su vida media pudicndo ser nceesaria la
reduccidn de la dosis cn pacientes con cnfermedad hepitica.
Debido a que el farmaco activo asi como sus metabolitos aparccen
en las heees, después de su administriacion oral o parenteral, cste
antibidtico pucde producir alteraciones importantes cn la
microflora intestinal, que algunas veces dan  lugar a

supcrinfecciones,

INDICACIONES,
La clindamicina es cficiz contra acrobios grampositivos y
anacrobios gramncgativos, su uso gencral cstd restringido al
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tratamicnto de ciertas enfermedades graves cansadas por cepas de
estreptococos, estafilococos, newmacocos o bacteroides, los cuales
son insensibles a firmacos antimicrobidnos menos toxicos. También
s¢ pueden prescribir cstos antibidticos en el tratamicnto de
infecciones Gscas refractarias,

En Odontologia también su uso se reserva debido a su
toxicidad; la clindamicina  debe ser utilizada solo cuando estén
contraindicados o sean incficaces otros antibidticos menos
peligrosos. En condiciones normales, sélo tienen dos indicaciones
villidas para su cmpleo cn infecciones bucodentales: osteitis
purulenta o infeccidn dsca, ¢ infecciones causadas por organismos

anacrobios, como especies de bactcroides.
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REACCIONES SECUNDARIAS.

El mis importante dc los cfectos adversos son  las
altcracionces gastrointestinales, las cuales pueden tomar la forma de
diarrca grave o de colitis pscudomembranosa, potencialmente fatal,
ya sca cuandv haya sido administrada por via oral o parentcral,
aungue con menos frecuencia con ésta tltima,

La clindamicina cs menos antigénica que la penicilina, pero
s¢ ha informado de reacciones alérgicas de gravedad variable. Estas
reacciones van desde crupciones morbiliformes relativamente
moderadas, hasta las rcacciones dermatoldgicas mds graves
(Sindrome de Stevens Johnson, dermatitis exfoliativas y erupciones
vesiculabulbosas), que son menos comuncs y también pucden
presentarse rcacciones alérgicas inmediatas como urticaria,
angiocdema y anafilaxia. Es de esperarse la alergenicidad cruzada
entre clindamicina y lincomicina,

La clindamicina también produce cfectos adversos sobre el
sistema hematopoyético, o cual puede manifestarse  como
ncutropenia, agranulocitosis y trombocitopenia, La administracidn

intravenosa de clindamicina se ha asociado con tromboflevitis,
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ANTIBIOTICOTERAPIA EN PACIENTES

ESPECIALES.

INSUFICIENCIA RENAL.

El principal drgano excretor es el ridn, y cuando se presenta
una reduccidn en esa capacidad exeretora maodifica el uso de los
antibidticos. Al emplear drogas ncfrotdxicas cn pacientes con
insuficiencia renal, aparecen complicaciones tales como septicemia
acompanada por vimita,

La tetraciclina es un medicamento que sc exercta por rindn
y s capiz de causar un efecto catabdlico, que en pacientes con
insuficicneia renal ocasionard azocmia progresiva, nduscas, vomito
y pérdida de peso. Es posible que se provoquen también
alteracianes de la funcién renal cuando se administra este
antibidtico en persanas con funcidn renal normal, Por lo tanto, s
deben modificar las dosis del antibidtico en casos de insuficicncia
renal, tratando de aleanzar niveles plasmiiticos camparables a los

previstos en pacientes con funcion renal normal,
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ENFERMEDAD HEPATICA.
Los pacientes con enfermedad hepitica establecida , deberdn
recibir con cautcla las drogas cuya toxicidad directa sobre ¢l higado
es conocida, como por ejemplo las tetraciclinas y los ésteres de

critromicina, debido a que pueden provocar colestasis.

EMBARAZO.

El empleo de medicamentos antibidticos en la mujer
embarazada plantea problemas relacionados con ¢l embridn o feto,
pero también con las modificaciones fisioldgicas del organismo
materno.

Para poder aplicar un medicamento cs necesario estudiar fa
causa infecciosa y conocer plenamente al fiirmaco con relacion a
los limites impucstos por la nueva condicién de la mujer y el
desarrollo del embrion o {eto.

Tod;) medicamento logra atravezar la barrcra placentaria y
afecta las estructuras del feto de mancra indistinta, dependiendo
del tiempo de evolucién,

El organismo de la madre cstd sometido a modificaciones
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hormonales, sobrecarga funcional en higado, cambio estructural
por compresion en visceras, venas, uréteres, cte,, dichas situaciones
se deben tomar en cuenta para prescribir un medicamento,

Antes de establecer la dosis diaria de un antibidtico, se
deben considerar:

a) Estado nutricional,

b) Peso.

¢) Si la persona presenta vamito,
d) Otfiguria.

El embaraza acentiia el trabajo hepitico y pucde modificar
sus funciones de tal modo que antibidticos como las tetraciclinas
s¢ transforman en potencialmente tdxicos.

Es fundamental considerar el tiempo de embarazo, debido a
que un antihidtico puede provocar malformaciones cuando se
administra durante las primeras semanas de embarazo, pero no las
causa en semanas posteriores, Otros medicamentos no son
indicados en los dltimos dias de la gestacién,

El' periodo de mdxima sensibilidad iatrogénica cs cl
embrionario, que comprende hasta la {2a semana,
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El periodo fetal comprende desde la 12a semana hasta ¢l
final del embarazo y ticne menor riesgo. Algunos antibidticos no
indicados en ¢l primer periodo, son tolerables durante cstas
semanas, caracterizados por la maduracién y perfeccionamiento de
los drganos formados durante la embriogénesis.

Las penicilinas no son toxicas para la madre y tampoco
ticnen capacidad teratogénica, por lo que sc cmplea sin
restricciones en distintas entermedades. Las cefalosporinas ticner
iguales caracteristicas, aunque pucde haber modificacion en la
dosis.

Las tetraciclinas cstdn contraindicadas por la agresion
patencial al higado de la madre y porque pueden causar
malformaciones cn el feto o depdsito de pigmentos, (fluorosis) en
dientes con trastorno en la odontogénesis. Ademds, las tetraciclinas
sc uncn a las fones calcio debilitando de esta mancra a los huesos.

Los maerdlidos no son teratogénicos y hay buena tolerancia

en la madre. 48
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ANGINA DE PECHO,

Las antibidticos no estin contraindicados en pacientes con
¢l padecimiento de angina de pecho, y por lo tanto, podemos
emplear ¢l antibictico mis adecuwado para cada caso en particular;
sin emburgo, debemos tener cuidado al emplear anestésicos locales
tales como Ia lidocaina, puesto que la adrenalina que se anade a

la solucion puede producir hipertension.

HIPERSENSIBILIDAD O ALERGIA.

La evaluacién de la historia médica de un paciente, es el
mado mis prictico de evitar ¢l uso de penicilina en aguetias que
presentan un gran riesgo de reacciones adversas. Un gran nimero
de pacientes con reacciones adversas @ la penicilina como
antecedente alérgico, deben ser tratados con un tipo de antibidtico
distinto. Las prucbas cutdneas pueden brindar alguna ayuda en cl
caso inusual de que sea necesario o esencial el tratamicnto con una
penicilina. La falta de una respuesta a la bencilpeniciloil polilisina
(Pre-Pen), hace poco probable que un paciente desarrolle una

reaccion inmediata o acclerada a la penicilina; éste preparado no
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¢s inmunogénico, ni ¢s probable que provoque reacciones graves,
lo que cs mis, soto un 3% de estos pacientes desarrollarin una
reaccion retardada (generaimente erupeidn). Los individuos con
una respucsta positiva a la beneilpeniciloil polilising, presentdan un
riesgo significativo de reaccion grave y un 66% de cltos manifestard
alguna forma de reaceidn alérgica. Es probable que deba realizarse
una prucha de sensibilidad a los determinantes antigénicos
menores para reducir la posibilidad de una reaccidn grave
inmediata, Desafortunadamente no se comercializan mezcelas de
estos determinantes. Puede realizarse una prucha de escariticacion
con una solucién muy diluida (5 unidades/ml) de la penicilina que
vaya a administrarse, seguida por otra prueba igual con una
solueidn mids concentrada; si €sta es negativase reatiza una prucha
intradérmica con 0.02ml de una solucién de 100 unidades/ml. En
caso de que cl resultado seca negativo, la penicilina  puede
administrarse con preeaucion, La adrenalina s ¢l tratamicnto de
cleceidn para una reaceion inmediata o acclerada a la penicilina,

A veces se recomienda ta desensibilizacidn de tos pacientes

que son alérgicos a la penicilina y deben recibirla. Este
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procedimicnto consiste en la administracion de dosis de penicilina
gradualmente crecientes con la esperanza de evitar una reaccion
grave. Esto puede desencadenar una descarga  anafildctica
subclinica y la union de la IgE antes de la administracidn de una
dosis completa. Pueden darse dosis de penicilina de 1, 5, 10, 100,
y 1000 unidades intradérmicas en la regicn inferior del brazo, con
intervalos de 60 minutos entre las aplicaciones. Si esto s tolerado,
podrdn administrarse 10,000 y 50,000 unidades por via subcutdncea,
La desensibilizacién también puede realizarse con penicilina oral,
Una vez aleanzadas las dasis completas, no debe suspenderse su
administracion y reiniciarla lucgo, ya que pueden recurrir
reacciones inmediatas.

Es necesario observar al paciente en forma constante durante
¢l procedimiento, tener una via intravenosa colocada y disponer de
adrenalina, de equipo para ventilacion. Debe enfatizarse que este
procedimiento puede ser peligroso y su eficacia no estd probada,

La administracion de penicilina pucde continuarse cn
pacicntes con infecciones que comprometan su vida, por cjemplo,

endocarditis o meningitis. A pesar del desarrolla de una erupeidn
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maculopapulosa, con frecuencia ésta desaparcce a medida que se
continda el tratamiento, tal vez por ¢l desarrollo de anticuerpos
bloqueantes de la clase Ig G. La crupeidn puede tratarse con
antihistaminicos o con corticosteroides suprarcnales, aunque no
hay cvidencia que sciiale la eficacia de este tratamicento,

Rara vez estos enfermos presentan dermatitis exfoliativa, con
vasculitis o sin clla, al continuar ¢l tratamicento con penicilina, Por
consiguiente, ¢s nceesario utilizar agentes  antimicrobianos

alternativos por cjemplo la eritromicina, en cuanto sca posible.

ENDOCARDITIS BACTERIANA,

La endocarditis estreptocdeica cs una enfermedad poco
frccuente, cuando cs producida por ¢l Streptococo Pyogencs, ésta
infcecion dehe ser tratada con penicilina G; se administran dosis
intravenosas diarias de 12 a 20 millones de unidades durante 4
semanas completas.

La penicilina G constituye un cxcelente tratamiento también
para la endocarditis ncumocdcica. Las concentraciones cn cl
plasma y liquido tisular deben ser altas, a causa de la mala
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penctracion del firmaco en exudados purvlenios, esto se foara
mejor mediante la administracion intravenosa de dosis clevadas de
peniciling G oacuosa. No deben utilizarse penicilinas orades, ni
tampoco de depdsito.

Siempre es importante dete rminar la sensibilidad microbiana
cuantitativa a la penictlina G en fos pacientes con endocarditis,
puesto que los enterococos también puceden ser Beta-hemoliticos
y presentar resistencia a las penicilinas. Los pacientes con
endocarditis estreptoedeica del grupo Viridians sensible a la
peniciling, pueden tratarse con éxito con | 6 2 millones de
unidades de penicilina G procuing, 4 veces al dia durante 2
semanas o con dosis diarias dc 12 a 20 millones de unidades de
peniciling G por via intravenosa, durante dos semanas; ambos
regimenes cn combinacion con 500myg de estreptomicina por via
intramuscular cada 12 horas o gentamicina (Img/kg cada 8 horas).
Algunos médicos preficren un tratamicnto de 4 semanas can

penicilina G sola.
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DIABETES.

Las sulfonilureas acttian cstimulando la secresién de insulina
por las células Beta de los islotes dc Langerhans, accion
pancredtica Betacitotropica; por lo que s¢ hace necesario que
dichos islotes puedun responder con la secresidn insulinica, como
sucede en la diabetes no insulinodependicnte tipo 2.

Por lo tanto en la administracion aguda, las sulfonilurcas
cstimulan la sccresion de insulina, con aumento de los niveles
sanguincos de la misma,

Es de considerarse que a un pacicnte con diabetces ¢s mejor
administrarle un antibidtico de depuracién ripida, pucsto que su

metabolismo s¢ ve afectado por la enfermedad.
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CONCLUSIONES.

Un problema con el que se enfrenta ef Cirujano Dentista, s
fa cleccion adecuada de un antibiotico. Es indispensable conocer
su origen, propicdades quimicas, mecanismo  de  accion,
farmacocinética y farmacodinamia, indicaciones 'y
contraindicaciones, asi como también sus rcacciones sccundarias.

En este trabajo sc presentan fos grupos mds significativos de
antibidticos que pucde utilizar el Cirujano Dentista, mas no son jos
tnicos, ¢1 deberi wtilizar su criterio y conocer cada uno de cllos
para poder decidir cudl es cl que ticnc mayores ventajas, sin
perjudicar al organismo, y dcpendiendo también dcl tipo de
infeccidn.

Sc debe tener cuidado al prescribir un antibidtico, puesto
que al indicarlos indiscriminadamente, se puedcn  producir
resistencias bactcrianas hacia los mismos teniendo que recurrir a
antibidticos con mayor toxicidad.

Otro aspecto importante que sc debe considerar, es el

realizar una adccuada historia clinica para detectar posiblcs

55



cnfermedadces y con cl conocimicnto de ésta, decidir cudl es el
medicamento ideal para cada caso cn particulur, sin riesgo a

provocar un dafio mayor o alguna reaccién indcscable.
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