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PR OLOGDO

En todo paciente se ha de considerar con cuidado la ad
ministracidn de antibiSticos. la decisién debe tamarse des- |
puss de considerar los posibles beneficios del tratamiento-
y sus desventajas.

los antibidticos pueden dar al dentista una falsa sen-
sacidn de seguridad y hacer que confie mis en el medicamen-
to que en principios quirtGrgicos s3lidos, si los antibidti-
cos fueran completamente inocucs, se podrian prescribir en-
todos los casos de infeccidn con la esperanza de que propor
cionaran algin beneficio. Sin embargo, su uso indiscrimina-
do camporta ciertos riesgos, que se han de canocer y tener-
<n cuenta. .

Evl‘emp_leo inadecuado de antibidticos origina la apari-
cidn de cepas resistentes de bacterias, de suerte .que a la-
larga se vuelven ineficaces cam agentes terapduticos.

La primera pregunta terapfutica basica a que debe en-
frentarse el -cirujano dentista es "usar o no usar un anti-
bidtico en una situacidn especifica" por desgracia, en és-
te caso no se aplica la reflexic’m, critica., Si la‘reépues-
ta es afirmti;fa, surge enseguida patentemente el diffeil-
problema de elegir el medicarﬁento, a fin de proporciocnar -
al enfermo el tratamiento eficaz, el cirujano dentista de-
be poseer cenocimientos précticos a cerca de los microorga
nismos patdgenos mis canunes. 5i bien es mejor, ccnocer —-
los resultados del cultivo bacteriano, antes de iniciar el

"tr\atamiento; a menudo resulta poco seguro esperar estos da
tos especialmente en infecciones graves.

N



£n muchos casos aunque dentro de ciertos limites, es -
posib'le determinar la naturaleza de la infeccién del micro-
organismo causante por medio de los frotis tefiides 'de exuda
do o de los liquidos orginicos y, si esto fuese imposible,-
se pueden obtener indicaciones importantes sobre la causa -
especifica, analizando los rasgos clinicos de la infeccidn-
No obstante debemos recalcar que en muchos es impresindible
un estudio bacteriolbgico cuidadoso para modificar el trata
miento y el cirujano dentista escrupuloso procurard siempre
la ayuda de los expertos en la téenicas bacteriolégicas.

1os agentes antimicrobianos son importante ayuda en el
tratamiento de infecciones en la cavidad bucal, y para evi-
tar complicaciones después de operaciones quirirgicas que -
afectan a ésta. Sin embargo, usados :indiscpiminadaméﬁte, _
.pueden provocar graves complicaciones.

Al contemplar el gran nimero de agentes existentes ac-
tualmente es importante para el odontélogb modermo hacer --
uso de un enfoque cientifico y criterio razonable al selec-
cdonar y recetar agentes antimicrobianos.

Me parece apropiado exponer los mecanismos de accidn -
de los agentes-antimicrobiancs y su lugar en la practica de
Odentologia.

' El uso de estos medicamentos no carece de peligro in--
.1ere.nte y es responsabn.l:.dad de todo profesional familiari-
zarse concienzudamente con su empleo y sus efectos. &n nin-
gn caso debe pensarse que un agente antimicrobiano substi-
tuye el sdlido julcio qt.d.rﬁfgico al tratar enfecciones odmn
" togénicas, si no que debe emplearse para completar el cono-
cimient-o cientifico, el juicio y la habilidad del operador.

Alguncs de los peligros asociados con el uso de agen—-

tes, antimicrobianos son el desarrollo de:



1).- Sensibilidad del paciente al agente.

2).- Hipersensibilidad y reacciones anafilicticas.
3).- Reacciones tdxicas.

4).- Cepas resistentes de microorganismos.

§).~ Septicemias ‘

Para la eleccidn del antibidtico es esencial conocer el
patrdn de sensibilidad del microorganismo infectante. La na-
turaleza del padecimiento también influye en la eleccidn,el-
cirujano dentista, debe saber si un antimicrobiano dado lle-
gara al sitdo de la infeccibn -especifica, si un paciente pre
sent3 anteriormente alguna reaccidn de hipersensibilidad pe-
ligrosa a efectos secundarios graves de otro tipo, se evita-
ra siempre que sea posible tratarlo de nuevo con el mismo an
+ibidtico. .

s el julcio cientifico el que deberd guiar alodontolo-
£o, cuando seleccione un agente entimicrobiano apropiado pa-
ra tratar infecciones de la cavidad bucal, la terapSutica a-
decuada proporcicna el control o la eliminacién de la mayo--
ria de las infecciones de la cavidad bucal.

Este paso adelante en la eliminacién de morbilidad y --
mortalidad graves debidas a infecciones dentales adquiere ma
yor importancia cuando uno se da cuenta de que el desarrollo
de trambosis de seno cavernoso, seamndario a enfeccién den--
tal, es afortunadamente rara en la préctica actual.

fby dia, es raro que alguien muera de infeceitn odonto-
. génica. dsto se debe al enfoque cientifico del odontdlogo en
la prevencidn, diagndstico y tratamiento de infeccidn odonto
génica, Los agentes antimicrobiancs han jugado un papel im--
portante al ayuday a la profesién dental a controlar los es-—
_ ‘tragos producidos por infecciones de cavidad bucal y estruc-
turas contiguas. ‘ '



Tomando camo base lo anteriormente expuesto y conside-
rando las necesidades de un criterio uniforme, para el tra-
tamiento racional de las diferentes entidades nosoldgicas -
que afrantamos en ¢l ejercicio diario de nuestra profesiin,
realizaré wna investigacién en la Ciudad de Culiacin, efec-
tuando entrevistas perscnales con los dentistas de dicha -
ciudad para conocer el antibiftico de primera eleccién y -
las alternativas que:cutiliza en pacientes que presenten -
alergia al antiinfeccioso de primera eleccién y también co-
nocer cual utiliza en caso de que el primero no le df resul
tado terapSutico satisfactorio, en aboesos dentales y enfer
medad periodental por considerar que son las mis frecuentes
en la prdctica odontoldgica. :

Me es grato efectuar la presentacidn de esta tésis, -
‘oon el fin de que pueda contribuir aunque sdlo sea de mane-
ra parcial al perfeccicnamiento de las bases farmacolégicaé
de la terapéutica odontolégica. -
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CAPITULO I.-
INTRODUCCION
Los agentes antimicrobianos son importante ayuda en el-

tratamiento de iﬁfeccn'.ones de la cavidad bucal, y para evi-—-
tar complicaciones despufs de operaciones quirdrgicas que a-
fectan a esta sin embargo, usados indiscriminadamente, pue--
den provocar graves camplicaciocnes. Al contemplar el gran nil
mero de agentes existentes actualmente, es impor*tante para -
el odontdlogo moderno hacer uso de un enfoque cientifico y -
criterio razonable al selecéionar y recetar agentes entimi--
crobiancs. |
Nos parece apropiado exponer los mecanismos de aceidn -
de los agentes- antimicrobianos y sus ixl‘:dicaciones en la pric
tica odontoldgica. E1l uso de estos medicamentos no carece de
peligros inherentes, y es responsabilidad de todo profesio--
nai familiarizarse concienzudamente con su e:npieo y sus efec
" tos. En ningln caso debera pensafse que ' un ;agenfe antimicro-
" biano sustituye al sélido juicio quirlrgico al tratar infec-
ciones odontogénicas, sino que debe émplearse para complemen
tar el conocimiento cientfifico, el juicio y la habilidad del

operador.



~ CAPITULO II.-
s1ISTORTA
La idea y ain el intento ce usar substancias derivadas

de un microorganismo vivo para matar a otro (antibiosis ) --
son casi tan viejos como la ciencia misma de la microb;iolo -
gia. 'De hecho la aplicacién de la terapiutica antibidtica, -
sin que fuese reconocida cano tal, es mucho mis antigua; —
hace mas de 2500 afios, los chinos ya conocian las propieda -
ces terapiuticas de la cuajada mohosa de soya para los fru -
rinculos y otras infecciones del mlsmo tipo como los absesos
en la que empleaban camo tratamiento bésico. A travis de los
siglos encontramos en la literatura médica numercsas descrip-
ciones de lc;s resultados favorables obtenidos, en ciertas in-
feccionss localizadas, con la aplicacidn de tierra y plantas
diversas, muchas de las cuales eran probablemente fuentes de
mohos y bacterias productores de antibidticos. .

La &poca moderna de la quimioterapia de la infeccidn 09_
mienza en 1836, can el uso clinico de la sulfamida. ia " e -
dad de Aoro" ce terapiutica antimicrobiaha principia en 1941
‘con la pmdtxcci'fn en masa de la penicilina. compuesta,descu-
bierte en 1928, y la realizacidn de los primercs ensaycs --
clinicos. Angque los primeros ‘descubrimientos de antibidti -
cos se debiercn a la venturosa casualidad, se ha pmcunz;do--
seguir, wesde el descubrimiento ¢e la estreptomicina por.--

schatz, Bugie; y Waksman ( 1944 ), un mftodo cuidadosamente-



planeado y trazado en forma cientifica para la investiga~ - -
cidn de nuevas substancias de este tipo.



CAPITULO III.-
MECANISMD DE ACCION

De manera general, los agentes antimicrobianos se cono-
cen ccmo 'bacteriosj:éticos o bactericidas, cuando se usan en-
dosis normales no toxicas. Un agemnte bacterdiostitico es --—-
aquel que tiene capacidad de inhibir la reproduccidn bacte-—
riana, aunque un medicamento bacteriostitico, cuando se le -
elimina del medio puede reanudar la reproduccidn en el orga-
nismo. Bactericida significa capacidad para matar microorga-
nismos.

21l mecanismo de aceidn de todos los agentes antimicro--
pianos se basa en su capacidad para interferir con un proce-
so vital en el microorganismo, sin interferir en las cSlulas
del husped. Los agentes antimicrobianos mis eficades actlan
interfiriendo o inhibiendo la sintesis, la funciin o la orgja_. :
nizacién de los componentes macramleculares de las c€lulas
m:.croblanas Los mecanismos de accién conocidos de los agen-
tes antimicrobianos nos cx:mpmndérian_:

1).- Los caﬂlbios de permeabilidad celular

2).- Interferencia can la sintesis de las paredes celu-

lares. |

3).~ Interferencia con los requerimientoé o metabolites

~ esenciales.

'u)'.- Irhibicidn de sintesis de &cido nucleicos.

5).- Inhibicién de sintesis protefnicas.



I.- CAMBIOS IE PERMEABILIDAD CELULAR

Son provocados por agentes que alteran o desorganizan --
la membrana celular de ciertas bacterias u hongos, y permi -
ten que substancias intracelulares escapén, cano las enzi -
nas y elﬁ citoplasma.

Estos agentes son relativamente selectivos por las di --
ferencias en la membrana citoplasmitica de algﬁnas bacterias
gramegativas; un ejemplo de 'agentes antimicrebianos que --
‘tienen este mecanismo de accidn son las polimixinas, que --
afectan a ciertas bacterias gramnegativas, la nistantina y -
anfotericina B, especialmente eficaces contra ciertos hongos.
2).~ H‘I;I'ERIEREII\ICIA CON LA SINTESIS IE LAS PARELES CELUIARI?S.
. Esto comprende todas las penlcnb_nas, oefalosiaorinas, -
vancanicina, bacitracina y risocetina. La eliminacidn de la
pared celﬁJ.ap 0 la inhibicién de su formacidn llevard a 1i -
sis de la oflula. Camo las oflulas -animales no tienen ;:apa -
_ exterior rigida, en contraste con las membranas de las oflu-
las de los mamiferos es rigida permitiendo a las bacterias -
‘conservar una presidn osmdtica origina la sélida .del proto -
' plasma bacteriano por efectos en la estructura de sostén, y
finéllmenté la lista de la cflula cuando queda expuesta al -
medio :Lsosnﬁtlco que existe en los tejidos de los memf feros .

Desde afios s.e sabe que la pen.1c111na es particularmente

eficiz contra bacterias que se multiplican rdpidamente.



Tambien sabemos que el antibidtico produce cambios en las -
bacterias como son hinchazén, fonnacién .de cuerpos’ volunino-
sos y lisis. lLederberg ccmprob3 que las oflulas de escheri—
chia coli se convertian en pro‘toélastos en pﬁesencia de peni
cllina y sacarcsa. Se cree que los protoplastos representan-
unidades celulares desprovistas de su pared celular rigida.
3).- INTEIREEREID{CIA CON 1LOS REQUERIMIENTOS O METABOLITOS ESEN

CIAIES. | -

San los medlcamentos sulfas, sulfonas y nltrofuranos -
" camo las. sulfanu.das son estructuralmente s:um.lares éJ. Aacido
para amincbenzoido ( PABA ), pueden cqnpetw por las enzimas
que son necesarias ipa_ra la convercién de PABA, en Jcido 6 -
lico, una coenz:_ma importante y nece:saria, para las bacte --
rias, cam resultado se fomman anilogos no funcicnales de -
Acido félico, lo que evita el crecum.ento postemor de la -
oelula mlcroblana las oalulas aru.males no se ven afectadas
por las sulfanudas, pussto que no sintetizan dcido f&lico,-
sino que dependen de fuentes extracelulares. De manera simi
“lvar, algunas.Bacterias tanbién son dependientes de fuentes-
exdgenas de 4cido fBlico y por lo tanto, no se ven afecta--
das por las sulfamidaé.' ' A
Yo~ ‘INHIBICTON I¥ SINTESIS I[E ACIi)O NUCLEICO.- .

‘ ocu:.;re con agentes' antimicrobiancs como actinomicina,-

mitomicina, idoxuridina ( IIU ) y griseofulcina. Estos medi



carne;ratos‘ actfan en ia sintesis de D\JA ya presente. Tambiéﬁ -
inhiben las cSlulas énimales y por lo tanto no son suficien-
temente 'selectixos ‘para emplearse siéteméticamente en el tra
tamiento de infecé.iones. la idoxuridina (IDU) se emplea sSlo
topicamente en infecciones virales, tales como queratitis --
herpetica &2l ojo. La gr‘iseofulvi__na es especialmente eficaz-
cantra ciertas infecciones fungales cutfneas (dexrmatdfitos ).
5.~ INHIBICION EN 1A SINTESIS DE PROTEINAS.-

Explica el modo de accidn de una variedad de agente anti
nicrobiano. Tétraoiélinas, cloramfenicol, estreptomicina, Xa
namicina, necmicina y lincomicina estin incluidos en este —-
grupo. Se ha afinnado que ciertos de estos medicamentos, por
ejémplo el éloramferlicol son mis selectivos para prote;fnas -
pacterianas, porque las proteinas celulares animales tienen-
una ligadura mis estable de RVA, mensajero a los riboscmas.
la estreptamicina también act@a en la supeffic'nie ribosGnica

e interfiere en la funcién RNA, pero no con su ligadura, o

mo osurre con el clor*aﬁmfen;ioo’l, El campo entero de la sinte

sis de proteinas 'esté experimentando ciertos cambioé y se -

desconocen deltalles especificos sobre el mecanismo de acién
ue algunos de estos medicamentos.

En resumen, estoé representan algunos de los macanigxms

en accidn conocidos que ilustran la toxicidad selectiva de- |



Medicamentos antimicrcbianos. En muchos casos, aln se espe-
ra mayor aclaracidn del mecanismo exacto de accidn o del lu

. gar de Eésta.



CAPTTULO IV.-
PROPIEDADES IEL ANTIBIOTIOO IDEAL

.I.a substancia antibidtica ideal debe tener las siguien-
tes propiedades. Habrd de tener actividad antimicrobiana se-
lectiva y eficaz, y debe ser bactericida y no bacteriostati-
co, si bién pudiera ser conveniente que el farmaco matara un
amplia gama de microorganismos, a menudo intervienen los-pro
blemas de la suprainfeccidn. Las bacterias no deben adquirir
Iesié.fencia contra el medicamento. Su eficacia antimicrocbia-
na no debe reducirse notablemente por la apcién de los liqui
dos cefaloraquides, exudados. pr*otei'nas-'plasméticas y enzi -
mas tisixlares. 'la absorcién, distribucién, destino y excre -
cidn deben ser tales que permitan alcanzar rép'idamente y man
tener por largo tiempo concentracicnes bactericidas en la --
sangre, tejidos y liquidos orginicos (entre ellos el liquido
cefaloraquides. la eliminacin urinaria del antibitico a --
concentraciorés bactericidas adquiere gran valor en las en--
fermeda@s del aparato wrinario; la excrecidn no debe provo-
car lesiones renales. _

Por Gltimo, lo cual es patente, ambién debe tener los-
muchos caracteres generales convenientes en cﬁalquier agente

farmacolégico.



CAPTTULO V. -
RESISTENCIA IE LOS MICROORGANISMOS A LO3 ANTIBIOTICOS.-

Cada antibidtico poéee cierto campo de eficacia, cuyo --
principal factor determinante es el mecanismo de accibn no -
es un fendmeno general ni entre los microorganismos ni entre
los medicamentos y es mucho més complejo que la resistencia
natural. AGn despu€s de 30 afios de uso ‘ter'a.péhtic,:o de la pe-
nicilina G, no hén creado resistencia en Streptococus pneunc-
niae o Streptococus‘ pyogenes del grupo A. Por otra parte, --
poco despuSs de que la penicilina G, se hiciera de uso o —
rriente, fuercn apareciendo en las enfermedades infecciosas -
de la especie humana cepas de staphylococos resistentes al an
tibidtico, que con el tLempo sumentaron en n\’.merb por las ra
zones que se expanen a centinuacidn.

La adquisicién de resistencia a un antibidtico entrafia -
un cambio genético estable, heredable de generaciln a genera
cidn. Puede actuar c@quiem de los mecanismos que resultan
en rrodificacién de la camposicidn genética bacteriana, y de -
esta manera laé bacterias ‘pueden tornarse resistentes a los -
antimicrobianos por mutacidn, trasduccidn, transformacidn, 5
conjugacidn. los primeros tres mecanismos particiﬁan particu
larmente en la adquisicidén de resistencia,farmacoldgica en -
cocos grampositivos, y lcs cuatro pueden intervenir en la a-

paricidn de resistencia por bacilos gramnegativos. Sea cual-



sea el mecanismo genético que interviene en la adquisicién -
de resistencia, las alteraciones bisicas ‘de sensibilidad o -~
susceptibilidad guardan relacién con lo siguiente:

1).- Elaboracién de enzimas que metabolizan los farmacos
como penicilinasa, cefalosporinasa y enzimas adeli-
nantes, fosforilantes y acetilantes.

2).- Modificacidén de la permabilidad de la cflula bacte-
riana al firmaco.

3).- Mayor concentracidn de un antagonista enddgeno de -
la accidn farmacoldgica.

4).- Modificacién de la cantidad del receptor del farma-
o o de los caracteres de conjugacién del compuesto
para su blanco critico.

1.~ MUTACION. -

No hay datos de que las mutaciones que originan resisten
cig microbiana a un aﬁtibiético seén causadas por exposiciln
al férmaco en particular. Por ejemplo, se ha descubierto que
.oepaé de algunas especies bacterianas aisladas mucho antes -
de'lA a.dven:imientov de algﬁnos antibacterianos son muy sensi --
bles a ellos. Estas mutaciones son fenémenos al azar y la :apg
ricidn de resistencia en un microorganismo durante el trata-
miento sencillamente representa multiplicacién selectiva de-
los :mu'tantes resistentes que han estado presentes desde el -

canienzo de la infeccidn, o de una cepa resistsnte introducida



desde el medio externo.

la seleccién exﬁlica también el aumento del nimero de -
cepas resistentes en wa éomunidad o en un hospital. El ex-
tenso y prolongado uso de'un agente antimicrobiano, que eli
mina la enorme mayoria de los microorganismos susceptibles,
selecciona con ellos a 1os resistentes que asi se hacen pre
dominantes. |

La adquisicién de resistencia a antimicrobianos por mu-
tacidn sigue distintos cuadros cronoldgicos. Con algunos a-
gentes, los microorganismos se tornan resistentes a concen-
traciones crecientes del férmaco de manera gradual o en es
calera. Parecen necesitarse muchas muta;ciones, cada una de-
las cuales confiere grados adiciocnales de resistencia. En -
otros casos, la resistencia a altas concentraciones del medi
camento se adquiere como fenmeno mutacional nico; este —-
cuadro causa mayores dificultades al clfnico.
2.~ TRANSDUCCION.-

la ad;quisicién. de resistencia por este medio requiere la
" intervencién de un bacteridfago que transfiera la resisten--
‘cia de m»microorganism no susceptible a.uno suéoepﬂble. -
Un fragmento de DNA que lleva el gen de resistencia se en- -
vuelve en la cubierta del fago y pasa de la bacteria resisten
te a la susc:eptible, que asi se vuelvé resistente al medica-

mento.



-~ TRANSFORMACION. -

Por este ﬁr’oceso, la c&lula bacteriana incorpora de su-

anbiente una o mas genes féxmados por otra béctem'.a. .
.= CDNJUGACION.-

Un importante mecanismo para la adquisicién de resisten
cia por este medio a un farmaco es el paso deA loé. factores— -
de resistencia de un organismo a otro durante la conjuga -
cifn. Esto requiere la intervencién de un factor de r.esis—-
tencia ( R ) v el factor de transferencia de resistencia --
( FIR ). E1 factor R, un segmento extracramosdmico de DNA -
(plésmida o episama ) posee la lfonnacién para la resisten--—
cia. La unidad FIR ( tambidn DNA ) puede existir en convina
cidn con el factqi' R v regular la transferencia de la plas-
mida durante la conjugacién. la presencia del factor R pue-
de causar modificaciﬁﬁ‘ de los canponentes del microorganis-
mo de 1os -cuales depende la susceptibilidad al fiymaco o la
. -SJ.ntes:xs de enznmas que mact:.van agentes ant:.bactem.anos.

TJ.ene -gran importancia que el factor R puede causar la- _
mdificacién para la resistencia a muchos férmacos, el fac-
tor R puede contener informacidén para la resistencia a mu--
chos fémaoos y estos .clatbs pueden adquirirse por una bacte
ria sﬁsgeﬁtible camo un acontecimiento fnico.

De manera principal s{a ha comprobado que los .bac:ilos -

grammegativos se tornan resistentes ‘a los farmacos por este



mecanismo; entre los microorganismos que se han comprobado-
son capaces de transferir esta clase de resistencia a bac--
terias susqeptibles se cuentan: zschericha coli, Salmonella,
Shigella, Klebsiella, Serratia, Vibrio Cholerae y Seudomonas. |

Entre los agentes ‘::mtixﬁicmbianos contra los cuales se-
produce resistencia por este método estdn las sulfamidas, es
treptomicina, tetraciclinas, cloramfenicol y penicilina.

En la clinica tiene mucha importancia la frecuencia con
que los factares R pasan de especies bacterianas no patdge—-
nas a otras que son patdgenas, pases que son muy frecuentes-
en el intestino. Contactos de esta fndole pueden producir --
la sGbita adquisicidn de resistencia para dos o mds firmacos
antibacterdanos utilizados en terapfutica. '

La propagacién del factor R en el intestino se produce-
por transferencias sucesivas. Esta transferencia de R es po- -
co frecuente en vitro y lo es menos en vivo. v

Los :antibiéb'.cos tienenvun gran poder selectivo, el gra
do de resistencia conferido por los factores R difieren de -
na cflula bacteriana a otra y de wn factor R a otro. Por --
ejemplo el Factor R para vafios farmacos puede hacer que E.
Coli adquiera resistencia a 10 milimicras por mililitro para
la estreptomicina y el mismo factor R puede dotar a Shigella
Flexneri de resistencia a mis de 1000 milimicras por milili-
tro para el mismo ;a.i'rtibiético. Hay pues un amplio campo de -
variacién de la susceptibilidad por transmisidén de un comple

jo.de factores R segin la especie bacteriana receptora.



Esta forma de adquisicién de resistencia a los farmacos
que tanto interés sucita en farmacoldgos y microbidlogos, -
tienen gran importancia en el tratamiento de enfermedades -
infecciosas. .

En muchos paises esti aumentando el nimero de J'nfecéio—
nes causadas por microorganismos resistentes. En algunos ca
sos la resistencia es miiltiple en tal grado que el midloo -
a de recurrir a uso de farmacos poco conocidos y més peli-
grosos y-ain puede carecer de un Vmedi.oamento eficaz para el
_btr’atamiento cdel enfermo.

No puede insistirse demasiado en la ixtport;alncia del pro
 blema general de la resistencia bacteriana a los férmacos ——
La solucién mediante él" empleo de un nuevo y efichz agente -
antimicrobiano suele resolver el problema solo temporalmente.
Por ejempio, Ipy se recogen de las inft?cciones'estafilococos
resistentes a las penicilinas que no son atacadas l;or' la pe-
n10.111.na y a las cefalospomnas Tales éepas de espilococos
existian antes dél uso terapiutico de estos antibidticos; los
cuales han producido la seleccidn de 1os mutantes fesistentes, .
en general, los microbios insensibles a un farmaco resisten a
los agentes antimicrobianos quimicamente a.f:.nns. las bacte -
rias no atacables por la tetraciclina res:.sten a la accién de

" productos similares, Se conooen casos de resistencia cruzada- -

a.dos campuestos qiﬁmicaxﬁente no similares, como la eritromici



na y la lincomicina.

-El tratamiento mixto de dos o mis agentes antimicrobia—-
nos puede retardar la produccidn de msistencia bacteriana -
pues los microorganismos resistentes a un medicamente puedén
mrir por efecto de otro, el ejemplo terapéutico clisico de-
este principio es el tratamiento farmacoldgico de la tuber -
culosis. Por ejemplo la resistencia del bacilo de la tubercu'
losis a un ccxnpuesto tubemlostatlco {nico’ ccm) la J.SOIllac:L
da serezaga apreciablemente cuando el med:.camento se adminis-

tra simultfneamente con otro agente eficdz de la Indole de --
estreptamicina o etambutol. Asi pues, si una cepa de 'nn'.cmoz\-—
ganismos puede adquirir resistencia, pcr mutaciones indepen--
dientes, .a cualquiera de dos antimicrohianos con frecuencia -
de wa vez en cada 105 divisiones celulares, las bacterias — - |
mutantes con resistencia similtdnea a los Firmacos se calcu-~
lan que surgirfan solo una véz en cada 1010 divisiones celuis

res.,



- CAPTTULO VI.-
SINERGISMOS Y ANTAGONISMO

Se ha admitido aurante afios que la accién de los diver—-
sos épﬁmioterﬁpicos era simplemente aditiva. Sin embargo, al
guos estudios han demostrado que otros antibiéticos pueden-
aumentar o disminuir el efecto bactericida de la penicilina-
en un'a poca éituacimés clinicas, su apiicacién en estos ca-
sos puede significar la diferencia entre el éxito y el fraca
TO0.

Fundéindose ‘en estos estudiso se han dividido los antibid -
tlcosen dos grupos:
Grupo, I.— Penicilina, Estreptamcnna, Bacitracina, Neanlcma

y Poh.m:.xma
Grupo II.-cloramfenicol, tetraciclina, Eritrunim'pa, Novﬁnim.;
na y las Sui{’as.. | ‘ V o , 7
- Los miembros del grupo I, tienen efectos ad:LtLvos y pue ==
ae:n ser senfrgicos en cuanto a efecto bactemclda.
los nu.enbros del grupo II, pueden tener efectcs bacterios

tHticos adn.t:.vos, pPero nunca son verdaderammte s:.nerglcos, -7'
‘en sentido bactericida y pueden contrarestar el efecto bacte-
r:LcrLda de la pem.cnlma.

I_a opnmcn actual es que ‘las 1fneas generales de sinérgia
mt;b;o‘ugza y antagonismo antlhlouoo, tal cam se han deli—

neado. Pueden no.aplicarse a un caso determinado, a menos



qué se efectlen pfuebas especi.ales cn el germen causal. De-
. todas maneras la penicilina y las estreptomicinas se usan -~
juntas en las infecciones por enterococos, mientras que se-
desaprueba el empleo similtaneo de clorctetraciclina y peni
cilina en la meningitis neumocOcica. Estos son ejemplos de-
" la importancia ,préctica de la éinérgia y el antagonismo de-
antibiSticos.

Es importante poner de relieve que los oonéeptos de si-
nergia y antagonismo antibiSticos pueden tener relativa im-
portancia s'éo los mecanismos defensivos de la economia traba
jan eficazmente, estos conceptos pueden tener importancia -
vital en ausencia d tales condiciones favorables. En todo-
caso, la simple ex:istencia de antagonisxm antibiéticﬁo, por-
rara que sea, debe. ser una advertencia ocontra el empleo de

. la terapéutica de perdigonada utilizando antibidticos.



"

‘CAPITULO VIT.-

INDICACICNES

Las indicaciones para el uso de agentes antimicrobianos
en odontologia son el control y eliminacién de infecciones-
de la cavidad bucal y pmfilaxia para evitar camplicaciones
después de intervenciones quirfrgicas.

Al complementar el juicio. quirfxr*giéo con la terapiutica
antimicrobiana adecuada, la mayoria de las infecciones de -
la cavidad bucal pueden controlarse o eliminarse. Este paso
adelante en la eliminacidn de morbilidad y. rrbr'talidad graves
deb’iclas. a infeccianes dentaies adquiére mayor impor'téncia -
cuando uno se da cuenta de quey el desarrollo de trombosis -
ae seno'cavern')so, secundario a infeccidn dental, es afortu
nademente rara en 1a practica actual Hoy dia, es raro que-
alguien muera de infeccién adontogéﬁica,-ﬁsto se debe al en

foque cientifico del odentSlogo en la prevencidn, diagndsti

co ¥. tratamiento de infeccidn odontogénica. Los agentes an

timicrobiancs han ‘jugadd un papel importante al ayudar a la

.pmfesi6n dental a controlar los estragos producidos por in

" fecciones de la cavidad bucal y estrﬁctums contiguas.

Es dificil dar consejos clarcs sobre las :mdlcacnones es
pec:LfJ.cas para someter a un paciente a terapeutlca antiinfec
cnosa sobre el tienpo que debera corrt:muarse el tratazmemto,

el tJ.po de medicamento a usar'y la dosis ideal que deba ad-

. hinistrarse. Esta gama de preguntas depende del juicio del -.



operador clinico que trata al paciente. Al evaluar a un pa-
ci‘ente con un proceso infeccioso, debe-ponderar no solo la-
prueba clfnica con respecto a una enfermedad infecciosa, sg_'._
0o tanbién el estado de salud del paciente. Cuando se lggr'é.
esto, pueden empezar a tomarseﬁlas.decisiones sobre tipo, -
dosificacién, vfa de administracidn y duracidén de la quimio
terépia. |

Al valorar pruebas clinicas sobre algin proceso infecéig_
so, el oper"ador clinico toma en consideracidn factores loca-
les y generales. Al evaluar factorés locales, debe tomar en-
cons:idemcién caracterfstica sobresalientes ccmo graao, tipo
y localizacién de la inflamacién, pfesencia o ausencia de —-
fluctﬁadién, presencia o ausencia de flebitis o.linfedenitis -
regional, y si hay o no pSrdida de funcién de la regidn afec -
tada, por ejemplo, t'msmo o disfagia. Si un paéiente sufrid- -
celulitis extensa en e.l triéngulo subma)cllar y afectacién --
d_él espacio parafaringeo, se justificaﬁa mas el empleo de -
agentes anti;ilicxbbianos_gue en otro ﬁacignte que! hubiera -—
éufru’.‘do m trac'bo sinusal crdnico con drenaje opuesto a un-
molar caduco. La afectacidn trombStica séptica de la veha an
gﬁl;ar u oftdlmica, después de anuna» infeccién de un incisi-
.vo superdior, requeriri-;t de enrgica terapdutica antiinfeccio

Al tratar de juzgar los efectos generales del proceso in



feccioso, el 6per~'ador clinico puede utilizar como gufas, tem
peratura, frecuencia ‘dél pulso y respiratoria y otros signos
de toxicidad gener;al que bueden incluir nausez, vdmito, ano=
rexia, ueshidratac:iéﬁ, létargia, etc. Escalofrios, seguidos de
fiebre alta, ciertamente harén que sospechemos la presencia-
de septicemia, afeccidn que requiere terepiutica antimicro -
biana intensiva. ‘
las pruebas de laboratorio, incluyendo recuento de leu-—
cocitos, cuenta leucoc;i’caria diferencial, velocidad de sedi—-
mentacidn, cultivos sangufneos, nemoglobina, etc. también ——
pueden ser miy va_'l_iosas para ayudar a evaluar un prooeéo in-
fedciosé. tha cuenta elevada de -leucoc:i‘tos, per ejémpl - -
18,000, con una diferencia que muestre inclinacién hacia la-
izquierda con predaminic de neutrSfilos y leucocitos polimor
fonucleares inmaduros, indicaria al einico que la infeccidn
- ya dejb de ‘estar localizada, y ha provocado Lﬁa reaccién ge-
neral grave. En infeccimes bacterdanas, la cuenta-leucocita
-ria total genenahnem:e estd elevdda,: es: .supem.on a los nive-
"'es normales y 1a cuenta dlferenmahmestr'a una prepcnderan
cia de leucoc:x.tos pol:.m_orfanucleaxes. Por otro lado, las in-
fecciones producidas por virus pueden mostrar una cuenta leu
, ooc:d:ama normal o hgeranen‘ce inferdor, y un examen dJ.feren .

c1al de Jos glooulos blancos r'evelara amnem:m del nimero de-



~ linfocitos: y.rmﬁ.ocitos.

Hemos- menc.ionaclc; en primer lugar la evaluaciin de .103 —
factores que afectan al vprvooes‘o infeccioso, local y general-
sin émbargo, como mencionabanbs anteriormente, siempre habré&
que tomar en consideracién la salud general del paciente .

At’mqué el proceso infeccioso podrfa considerarse, por to
das las normas insignificantes en un paciente saludable, la-
misma infeccidn en un paciente con hipogénmaglobulinemia o -
. grave desnutricién tendria una gran connotacidn y tal vez --
justificaria el empleo de terapéutica antiinfecciosa.

Debemos recalcar un pmfo. Cuando ya se ha decidido em—
plear un agente antiinfeccioso, la dosis del medicamento dé—
berd :s.ex.1 suficientemente fuerte para pmporc:LonaJ:' un nivel -
sérico y tisular del agente suficientemente terapéutico de -
un solo dia con un agente antiinfeccioso'no tiene leg;ar en -
la.prictica moderna de odmntologia o medicina. Si el pacien-
te se-recuper'a después de un 'tratamimto de w dfa oon an
tibiético, probablemente hubiera mejorado sin haber tenido -
que tomarlo, por lo que su empleo resulta injustificédo.

Cuando se han evaluado -individuahmmte todos los facto--
res que afectan al proceso infeccioso, locales y geﬁerales y
despuds también. colectivamente, debar& uno estar en posicitn
de"log;rab un juicio racional sobre la tézépéutica antimicro-

biana a seguix-.



Alguncs de los procesos infecciosos en la c;avidad,bucal'
qué generalmente justifican terapiutica antimicrobiana gene
ral son celulitis grave, osteoni;'elitis, infecciones bacte--
rianaé ;fle laﬁgléndulas salivales, fracturas ccmpuestas, quié_
tes infectados, fistulas bucoantrales infectadas, y estomatd
tis bacteriana fulminante o pericoronitis con grave reaccidn
general, | ‘

El empleo profilictico de agentes antimicrobianos tiene-
su lugar en la prictica de odontologia; sin embargo, las in-
dicaciones para el empleo profilictico de estos agentes se -
limitan a un nimero relativamente pequefic de' enfermedades ge
~nerales. No deberén emplearse antibiétiéos profilicticamente
para la prevencién de una infeccién local que "podria resul-
tar" si se extrae una pieza. Se pueden evitar las infecciones
locales con asepgia y ‘otros prti_ncipio‘s qu:irﬁrgicos, y no por
' el emplec de agentes antimicrobianos. El uso de wn antibiéti
oo potente con el unlco propdsito de evitar una osteftis al-
veolar (alveolo seco ) o una osteomielitis carece de funda--
mento y no serd vélidéﬁmtificamente. De manera similar, -
_ emplear un anfiinfeccioso para que el opemdof pueda trans--
gredir principios quirfirgicos vdlidos o "tomar riesgos" no -
tiene, en ningin caso, lugar en la préctica de odontologia -
‘Seguir este tipo de pré;ctrica lleva consigo todos los ’riesgo's
inherentes al uéo de a’géntes antimicrobiancs y muy pocos de-
sus beneficios. Pesafortunadamente, quién sufre los efectos-



de estas précticas es el paciente ignorahte de ellas.



. CAPITULO VIII.-

PROFILAXIS [E LAS INFECCIONES.-

Las substancias antirpicrobianas se vienen usando para -
prevenir las Infecciones en  -situaciones diversas porque se-
supane que si un medicamento es bueno para destruir los mi-
crobios que han invadido un organismo. también servird para
impedir la invasién. Con Sste criterio, se émplean, no siem
. pre con prudencia, para estos cuatro fines:

1) .- Proteger personas sanas, aisladas o en grupos contra -
la invasidn de microorganismos especificos a los que esi:
tuvieron expuestos.

2).- Prevenir una infeccidn bacilar secundaria en pacientes-
-con enfermedad aguda, provodado ccn frecuéncia por virus

" que no responden a medicamentos anti-infecciosos.

' 3.- Disminuir el peligro de infeccién en sujetos con pc;ldeci -
mientos crdnicos.

4).~Inhibir la pncp‘agacién de infeccidén localizada, © preve -
nir la infeccién en genral, en enfermos que sufrisron un
traumatismo accidental o quirdrgico.

.Diferentes estudios clinicos han sefialado que, en algunos
casos, la quimioprofilaxis es mﬁy eficiz, pero en otros no so-
lo carece totalmente de valor, sino que puéde asociarse con --
aumento de frecuencia de la infeccién c; bien con infeccién de .
microorganismos resistentes.

No obstante, existen situaciones para los que todavia --



no se ha podido formar una opinidn decisiva acerca de la efi-

cacia de los compuestos antimicrobianos en la prevencidn de -
ia invacién bacteriana. |

. Las siguientes gmera]izacionés‘ son vilidas cuando se ad--
ministran antibidticos con fines profilicticos ( Weinstein, -
1954):
1.- Si se utiliza un solo medicamento pbderoso para evitar —

la implantacién de un microorganismo determinado o para erra-

' .gicarlo inmediatamente o para despuls de su fijacién, enton—-—

ces la quimioprofilaxis es, salvo excepciones muy Gtil.

2.- Si la finalidad de 1la prbfila.xAiaL es prevenir la coloniza-
cidn o 1a infecci&.o ambas coéas por todos y cada uno de los
nu:roorganlms que puede haber en el medic interno & externo
del enfermo, entonoes el fracaso serd la regla.

Por ejemplo, la penicilina es muy eficiz para prevenir la
invacién por esmptoc;:ooos del grupo A © para impedir la gono .
rrea despuss de un omtacto.inféctivo. _

" Por el coﬁtram'.o la administracin de cualquier medicamen
‘to anti-infecciocso no Jmped:n.ra la invasién bacteriana o micd-:
Hea en un rec:Len nacido o en un pacn.ente oon un aumento de -
peligro de mfeccnon en cada caso por dlversos motivos.

“No esta canprobado que la qulmlpr'ofllax_la en paciente --
con - enfermedad pulmonar obstructl.va crénica o. durante el cate

terdismo de las vias urinardas sea eflcaz.



La adninistracién profilictica de droga durante wna se-
mana o mas en pacientes sametidos a t€cnicas(quirurgicas de
corazon, intestino, pulmnes y otros lﬁgares, intentando e-
vitar la invasién por cualquiém o todos los microorganis-—
ms,resulta de eficacia.dudosa. Ademis, hay el peligro de--
infeccidn sobreafiadida, cuya frecuencia guarda proporcidn -
directa con el tiempo de exposicifn al antibidtico.

Una medida que puede disminuir la frecuencia de infec--
cifn sobreafadida estriba en utilizap quimioprofilaxia sélo
por breve tiempo inmediatamente antes de operar durante - - -
ciertos intervenciones quirlirgicas, y por no mas de 24 O 48
horas una vez completada la operacién.

Aunque todavia. no disponemos de datos suficientes que de
muestren que la fre@eneia de las infeccicnes pos-cperato --

rias :



CAPITULO IX.-
REACCIONES ADVERSAS A LOS ‘AGENTES ANTIMICROBIANOS, -

Las reacciones producidas por drogas anti-infecciosas -
son tres tipos generales, No hay diferencia de concepto en-
tre efectos toxicos y reacciones de hi-persensibilidad causa
das por antimicrobianos y otras clases de drogas. Sin embar
g0, son miy distintivas las alteraciones bioldgicas y meta-
policas del huesped, incluyendo alteraciones en la flora mi
‘crcbiana normal, infecciones sobreafzadiaa:c. e interferencia-
con la nutricidn. Estos efectos pueden provocarse en grado-
variable por la administracién de cwé.lquiera de los antimi-
crobiancs. ‘

Aunque virtualmente todos los pacientes que reciben do
sis terapduticas de agentes antimicrobiancs sufren altera--
cicnes en la poblacidn nricroreiana normal del intestino, - -
vias respiratorias sup. y aparato genitourinario, unos pre-;
sentan signos de infeccidn agregada, cano resultado de es—-
tos cambios, Este fendmeno es la manifestacifn bacterioldgi
sca 0 clinica de una nueva infeccidn aﬁarecida en el curso -
de la quimioterapia de la enfermedad original; es mas fre--
cuente y potencialmente muy peligrosa porque los microorga-
nigmos causantes de 1:3 nueva enfei'medad suelen ser cepas de
proteus, estafilococos resisténtes, pseudemonas, candida y-

hongos (eumicetos ), a veces muy dificiles de eliminar con



los farmacos anti-infecciosos actuales.

Los factores que intervienen en la patogdnisis de sobre
infeccidn son los siguientes:

1).- Nifios ma{ores' de 3 aflos.

2).- Presencia de una enfermedad pulmonar ardnica o aguda ~
distinta de la tuberculosis.

3).- la amplitud de la actividad antimicrobiana del medica-
mento usado solo o en mezcla. Cuando mayor es esa am—-
plitud mas probabilidades hay de que un componente de-
la flora normal se vuelva predominante propagandose y-
provocando la infeceidn. Por lo tanto la frecuencia de
infeccicnes agregadas es mas baja con la penicilina G-~
y mas elevada ocon laé tetraciclinas y ei cloramfenicol
y con la mezcla de antibidticos de amplio espectro.

- El tratamiento adecuado de las infecciones. agregadas —

comprende los siguientes puntos: -

1).- Interrumpir inmediatamente la administracidn del anti-
vibtico. '
2) .- Tomar un cultivo & la regitn de infeccidn sospechada.
3).- Administrar un antibidtico activo contra el nuevo mi--
' croorganismo patdgeno.

En algunos casos es posible prevenir la scbreinfeccién-

- repitiendo los cultivos de material de las vias respirato--

rias supe_m'.ores' y de las heces durante la quimioterapia y -



51 wn organismo se vuelve predominante o aparece como unico -
componente de la flora, se achrdnisﬁr'aré un medicamento al que _
este sea sensible.

EX hecho de que efectos nocivos pusden ser la consec;lencia
del uso't’er'amfzﬁco o profilictico de los antibidticos no de-
be desalentar nunca al m3dico, gquien seguird admini stréndolos s
en los casos dande su empleo estd claramente indicado. Pero los
utilizard con cautela y dudaré mucho en emplearlos cuando faltan
las indicaciones para su aplicacidn o sean solo sugerentes. 0--
brar de otro modo es correr el riesgo de conv;ar'tir ma enferme--
dad benigna y & curacidn esponténea en Iiné mas peligrosa y po-
sibiemente hasta mortal.

Aunque la naturaleza de la infeccidn determina en gran medi
da la clase de tratamiento antimicrobiano, hay factores propios
&2l huesped, oor@letamehte ajenos a la enfermedad, que a veces-
son determinantes primarios no 561‘0 del tipo de farmaco que con-
vienen emplear sino tambiZn de la dosis via de administracién, -
riesgo y céféc‘_ter de los efectos adversos y resultado terapluti
co. ,

Entre tales factores estén la edad, el fondo genético el em-
Sarazo, la enfermedad concurrente, la alergia, las anormalidades
del sistema nervioso, la flora microbiana residente, las funcio
nes hepaticas y renal, el balance ele@liﬁm y los mecanismos

& defensa del huesped.



A).- EDAD.- Aunque la posologfa de muchos férmacos antimi-- -
‘cyobianos puede calcularse seﬁﬁn el peso a la superfi- -
cie del cuerpo, la de otros, especialmente la de los que
se excretan inalterados con la orina (ejem. las penlm--—
linas ) es grandemente influfda por el estado de la fun-
cidn renal, la edad tiene un papel importante en el ries
go de algunas reaccicnes en la via de administracin y en
el efecto terapéutico.

La funcién renal es poco vigorosa en los recién nacidos-
especialmente en prematurcs y en ancianos. la madurez re
nal no se alcanza hasta que la criatura tiene un afio. En
l1a edad provecta, la funcidn glomerular, el gasto sangus
neo renal y la excrecién tubular comienza su declinacidn.
1a dosis de muchos agentes antimicrobiancs en especial -
los que se excretan por el rifion en forma bioldgicamente
activa debe ser ;'elativamexlte baja en el primer mes de H
vida, sobre todo en los nifios prematuros, mayor en grado
considerable en los nifios crecidos y grandemente reduci-
uas en persanas de mas de SOHaﬁos, aunque los niveles de
urea y creatinina en la sang;ne sean normales.
Por ser relativamente la secrecidn de dcido clorhidico -
en el primer mes de vida y en la senectud ( un tercio de
"los individuos entr:e los 60 y 90 afios tienen aclorhidria)

la peniéilina G administrada por via bucal produce en es



tos grupos niveles del antibiStico en la sangre mayores que-
los esperados.
El tipo de reaccién a un antimicrobiano estd determinado por
la edad en algunos casos. Como el higado del recién nacido i
contiene cantidad insuficiente de trasferasa del glucurdni-
lo, enzima que interviene en la inactivacidén oon el uridina--
disfosfato ( UDP) &dcido glucurdnico, la mue_r'tfe puede resul--
tar por exesivo concentracidn de un medicamento tdxico, bio-
15gicamente activo y no conjugado que se ha dosificado en --
forma impropia. ] .,
la inmadurez del proceso de acetilacidn en el higado de.l
recién nacido éxpone a grandes niveles singuinecs de sulfani
Los dientes de los nifios peguefios son muy susceptibles
tomar una ooloracidn parda y a la hipoplasia del esmalte si-
se dan al mﬁo tetraciclinas en el periodo de 2 meses a 2 —-
afios de edad. trastornos en el crecimiento de los huesos pue
den ser producidos en los nifios por los antibidticos de este
grupo. |
B).-FACTORES GENETICOS.- La inactivacidn de la isoniacida -
por acetilacién en el higado estZ determinada gendticamente-
si el individuo estd defiéiente de la deshidrogenasa del glu
cn;saéG;fosfato, algunos :canpuestos antimicrobianos pueden cau

sarle hemSlisis aguda. Aunque la deficiencia es mas frecuente



entre los vérones negros que entre la gente blanca, la hemd-
lisis tiene en Ssta mayor gravedad, causa anemia hemdlitica-
en los individuos que padecen esta deficiencia varias sulfa-
namidas,el cloramfenicol, la nitrofurantoina y la dapsona.--
También producen hemdlisis estos farmacos en los pacientes -
con hemoglobina zurdich o con hemoglobina H.

C).- EMBARAZO.- E1 embarazo entrafia un aumentado riesgo de -
reacciones a algunos medicamentos en la madre y en el feto.-
La mayorfa de estos medicamentos atraviezan la barrera pla--
centaria.

En el embridn hay el riesgo que la estreptomicina origi-
re la perdida de la audicién en el feto. la sulfanomidas y -
la isoniacida han producido lesiones en el feto. Los tetraci
clinas, adninistradas en la seginda mitad del embarazo, pe —
riodo en que se forma la corcna de los dientes, causan dafios-
en estos drganos.

Si la embarazadz padece pielomefritis y es tratada con —
wma tetraciclina puede sufrir toxicidad hepi:tica y mortal;--
estos caéo._s también se ha observado péncreatitis.

D) .- ENFERMEDAD CONCURRENTE.- la penicilina G y las sulfana-
. midas administradas por via intramuscular. Subcuténea se ab-
sarben en menor g;rado'en paciente di_ab;’etico que en los que -
no tienen defecto metabdlico, De ello resulta que la concen-
tracidn mixima del medicamento en el plaéma es menor y se al’

canza mas lentamente que en los individuos normales.



81 el cloramfenicol se da en pacientes con anemia perni

ciosa 0 con anemia por deficiehcia de hierro, el tratamien—
to de estos enfermos con cianocobalamina o con hierro, pers-
pectivamenfe puede perder eficacia.
E).- ALERGIA ATTPICA.- Las personas que tienen antecedentes-
de alergia atipica son muy propensas a contraer hipensensibi
lidad a los medicamentos antibacterianos, ha;;ran © no hayan -
sido expuestas anteriommente a ellos.

F).- TRASTORNOS DEL SISTEMA NERVIOSO.- Los pacientes con en-

fermedad del sistema nervicso, localizada o difusa son mas -
‘propensos a tener ataques que los individuos normales 'cuando
se tratan con dosis masivas ( 40 a 80 Millones de unidades -
diarias ), de penicilina G. la penetracidn del cloramfenicol
en el liquido cefalorraquideo se difuculta en el hidrocifalo.
Los aminogluoﬁcidos, la polimixina y la colistina pueden pro
vocar paro respiratorio periférico en pacientes anestesiados
especialmente si han recibido un agente bloqueador neurcmus-
cular. Esta reaccidn puede ocurrir con mayor probabilidad en
pacientes de miastenia grave y es tambidn un problema serio
en los pacientes de insuficiencia renal.

G).— IDIOSINCRACIA.~ Los mic:roorganiéms qQue causan sobrein-
feccidn son por lo comin, especies de la flora microbiana -~
normal que habitan ent el intestino y en las vias respirato--
rias superiores. ‘

. La microflora nommal puede oondicionar_ la respuesta al-



tratamiento en sifuacioms especiales. E1 fracaso terapSuti-
co 'Z.La recidiva de la faringitis por estnéptococos pyogenes -
tratada con penicilina G puede ser causados por la presencia
en la faringe de staphiléoooos aureus, pseudomonas, agrugina
seb o ]débsiella, productores de penicilina.

H).- FUNCION HEPATICA.— Los medicamentos antimicrobianos que
son metabilizados, inaétivados o concentrados en el higado -
pueden causar respuestas anormales en personas oon funcic’:ﬁ -
hepatica alterada. El nivel sangiineo de cloréaneniool se e~
leva en tales pacientes, de lo que pueden resultar reaccio--
nes por toxicidad.

" En individucs que padecen cirrosis hepitica o estin can.
valecientes de hepatitis puede producir efectos adversos - -
la tetraciclina adnjnisnadé por la boca en dosis de 2 g, -
diarios. |

El tiempo de desaparicién media de la lincomicina aumen
ta casi el doble si hay disfincidn hepitica. Las penicili--
ras que se cancentran en -el higado ( metio.i]inAa,(a'mpicilina,
. nafazolina ) pueden faltar en la bilis o estar en cantidad-
reducida si el paciente tiene enfermedad hepdtica. La eri--
tranicina y la novobiocina deben usarse ocon precaucidn cuan
do hay disfuncién hepitica.

La funcién renal es una de los principales determinan--

tes de la respuesta a los medicamentos antimicrobianos. No-



 Solo requiere reflexiva consideracién al elegir el firmaco -

sino que ademds influye en la detrminacidn de-la dosis y en
el riesgo de las reaccicnes originadas en el rifidn y en o- -
tros Organos. El1 grado en que la enfermedad renal afecta a -
la eliminacién de un farmaco anti-infeccioso y las modi fica-
ciones adecuadas de los plares de dosificacién.

Las drogas que son eliminadas casi totalmente por.el ri-
nén incluyen penicilinaé, cefalosporinas, aminoglucocidos. -
vancomicina, colistimetato y polimixina. las tétraciclinas -
-se eliminan por el rifidn en varios grados, lo que dete:rm.ma—_ :
el gr\ado de tom.m.dad cnando hay disfuncién re-nal las canti

' oades de emtrommna v lincomicina excretadas con la ordna-
son pequefias; las de 4cido aminosalicilico y de isoniacida -
- son grandes. | 7 '

Todo médico que én;piee- agentes antimicrobianos debe cono:
cer el modo de inactivacién'y excrecién de estas substancias
Es importante determinar el estado de la funcién renal no so
10 antes del tratamiento, sino también todo el tiempo que &5
te dure si es que se auleren evitar efectos laterales cuando
se emplean firmacos potencialmente tOxicos, en especial los-
medicamentos q;ze pueden causar lesiones rehales.

Debe recordarse que aunque el mtrogmo ureico y la crea

>t1m.na en la sangre estén dentro de los valcmes nonnales, -
los individuos de edad avanzada pueden acuunﬂar._m medlcameg_



tc determinado y experimentar reacciocnes tdxicas si la subs
tancia se excreta .de los tfibulos, que no se miden por los va
lores sanguineos de las substancias mencionadas, puede tener

D).~ MECANISMOS [E DEFENSAS [EL HUESPED.- Probablemente el -
factor mas importante en la determinacidn de la eficacia te-
rapSutica de los agentes antimicrobianocs es el estado de los
" mecani simos .de defensa del huesped, asi los humorales como -

' las celulares. La insuficiencia del tipo, cantidad y calidad -
de las inmmoglobulinas, la bipexrsensibilida:d tardia altera--
da y la fagocitosis ineficiente, cbrando can :independéncia o
en variada ccmbinacidn, puadé.n redundar en fracaso terapfuti R

fe's) del medicazﬁento apropiado y-de s_t_.t_:'éficacia.

Eétq puede suceder en los enfermos con linfoma y en el cin -
cer de varios tipos, en la Lzremia,_ vascp]itis, enfermedad -
grenulomatosa de la infancia y en los trastornos que envuel-
ven inmmo represién, anormal actividad de MO glébuljnas
o msuf:.cnente fagoc:.tos:.s. Ademas algunos de los med;.camen
‘tos empleados par-a tratar 'ta.'les Ainfecciones (agentes citotd-
XCos, antmxetabohtos, cort:.costexo1des) y para evitar el -
rechazo en el trasplante de ozganos, pueden agravar la difi
c,ultad por su accidn J.mmmormepres:wa |

frecuem:anente se olv:.da qdue la normal actividad de los



mecanismos de defensa es absolutamente necesario para la efi
cacia terapéutica de todos los firmacod anti.mic:mbianos.-l.os
bacteriostiticos nunca por defihicién, erradican totalmente-
los microorganismos susceptibles; No obstante con estos far-
macos se logran curacicnes de algunas enfermedades infeccio-
sas y no hay recidivas después de terminado el tratamiento.-

Esto prueba la existencia de reales defensas en el pa --
ciente, las que obrando sobre los microbios lesicnados y de-
bilitados por wno de aquellos medicamentos, son 1los que fi-——
nalmente limpian de la infeccidn el organismo, la experien--
cia clinica indica que aun los antibidticos bactericidas pro
bablemente requieren el auxilio de la actividad de las defen
sas humorales y celulares para extincidn Ade las bacterias --

patbgenas.



CAPTITULO X.-
ABUSCS Y CAUSAS TEL FRACASO DE LA TERAPEUTICA ANTIBIOTICA.

Uno de los abusos mas corrientes de los antibidticos -
es su aplicacidn en infecciones cuya imposibilidad de ser-
tratadas ha sido demostrada experimental y clinicamente. -
HNinguna de las enfermedades provocadas por virus verdade—
ros responae a les campuestos antimicrobianos que hoy se -
emplean. Asi la terapdutica antibiStica en caso de saram--
pién, varicela, parotiditi.s; por lo menos el 90% de las in
fecciones de las vias respiratorias superiores, es total--
mente ineficiz y por lo tahto inGtil.

La fiebre de etiologia indeterm:inada puede ser de dos-
tipos: La que dura unos cuantos dias y la ql!.!e persiste du-
rante mas tiempo; ambas suelen tratarse con antibidticos -
aunque su etiologfa sea desconocida. R

La mayoria de las pirexias de corta duracidn, cuando -
no hay signos de localizacién, son infeccicnes virales in-
definidas, a menudo de las vias respiratorias superiores y
en gener'al no responden a los antibidticos; la défer'vesce_zl
cia ocurre espontineamente en el término de wna semana o -
inenos.

Estidios de la fiebre prolongada sefialan que las dos -
causas infecciosas mas fr‘ecuentes .son “las tuberculosis, --

generalmente de tipo diseminado y la endocarditis bacteiia



na subaguda. Las enfermedades del coldgeno y algunas neopla
sias tambifn suelen provocar fiebre. Considerable y prolon--
gada.

Un estudio realizado en wna clinica durente cinco afios--
ha mostrado que la cuausa mas comin de fiebre persistente es
el linfoma, que por su situacién intraabdominal no siempre--
es diagnosticado.

Diferentes tipos de c@ncer, algunos trastornos m_etabé]i—
éos, enteritis regional asintamidtica, artritis, reumatoide y
algunos otros trastornos no infecciosos pueden manifestarse-
como casos de fiebre de etiologia desconocida.

Algunos autores opinal"t’que la fiebre que dura mas de —-—-
~ una semana amerita el uso de antibiSticos, puesto que habré-
respuestas favorable si el caso que ha desafiado el diagnfs
tico es tratable, en tarto qué la falta de mejoria indicard -
la presencia de wna enfermedad no bacteriana. Sin embargo,-
| la experiencia nos ensefia qué este criterio no sblo es fU—
H1, sino ciue puede' ser peligroso por tres razones:

1).- Pueden presentarse reacciones secundarias al medicamen
to. ‘

2).- El uso de substancias antimicrobianas én un estado e-~
tiol&gicaménte indefinido que finalmente demuestra no-
ser infeccioso, solo provoca un retraso en la aplica--

cién de un tratamiento mas eficéz. por ejemplo si por-



carecer de diagndstico, se administran antibidticos a un en-

fermo de linfoma, se le privard de un posible tratamiento cg_v

rativo o paliativo.

3).- la experiencia clinicg con la endocarditis bacteriana -
subaguda, cuando su {nica manifestacifn es una tempera-
tura elevada, es un buen ejemplo de las dificultades --
que pueden surgir del uso no éspeéifico de antibidticos
aln en casos de fiebre provocada por una infeccidn bac-
tiriana. Mientras se establece el diagnbstico, esta en~
fermedad suele tratarse empirica e irregularmente, a ve
ces durante semanas con alguna que otra substancia anti
:infecciosé, nasta que por fin los estudios bacterioldgi
cos y los cultivos. de sangre revelan la verdadera natu-
raleza de la enfermedad. El peligro que supone para la-
endocarditis bacteriana sub-sguda un retardo prolongado
en la aplicacidn del tratamiento adecuado ha sido amplia
mente camprobado.

Es necesario sefialar que los medicamentos anti-infecciosos --

no son antipiréticos. El punto de vista mas racional en el --

problema del tratamiento de la fiebre de etiologia desconoci-
da no es el que se concentra {nicamente en la temperaturé e~
levada sino el que incluye también la bﬁs'queda minuciosa de-

Su causa, antes de exponer al enfermo a la medicacién antibid

tica.



con la finalidad a veces ilusoria de que si una substancia anti
bidtica no es efichz otra o una cambinacidn de antibiéticos se-
rén (tiles.

A) DOSIS INADECUADAS TE ANTIBIOTICOS.-

Los errores en la dosificacidn pueden ser de dos tipos;

. Adninistracifn de cantidades excesivas o empleo de dosis subdp-
timas. Nocabe duda de que las dosis excesivas de la mayoria --
de los antibidticos pueden ser nocivas. las dificultades que --
pueden surgir de las dosis excesivas o por deterioro de la eli-
minacidén, han sido ya examinadas.

La administracidn de dosis pequefias o de cantidad suficiente,
fueron aplicadas duraente un periodo corto. Es regla general que
para el tratamiento de una enfeccién general grave es preferi —-
ble dar al enfermo dosis miximas del medicamento y no las canti-
dades relativamente pequefias que suelen emplearse para tratar --
alguna enfermedad menor. |
B).~ DURACION INCORRECTA DEL TRATAMIENTO.

El caso & la faringitis estreptocdccica es wno de los ejem--
plos mas clisicos y ;:ommes de los problemas que pueden surgir -
- por la duracidn insuficiente del tratamiento con antibidticos.
Si desde un prdncif)io no se establece el diagnSstico .especi-

fico, el enfermo con mal de garganta suele ser tratado - - - -



con una sola inyeccidn de penicilina G. después de la cual - -
se obs«-arva mejoria clinica que persiste unos dfas y que se

18 seguida por la recidiva del dolor faringeo. Esto sugie-

re la necesidad de inyectar una segundadosis del mismo me
dicamento. De nuevo desaparece el dolor que éodria curarse
rfnpidamente con la administracién no interrumpida de peni-
cilina durante 8 a 16 dias, se convierte en wn mal persis-
tente, con remisiones y recaidas repetidas, hasta que fi--
nalmente se establece el diagndstico bacterioldgico y se -
inicia el tratamiento adecuado.

Se podria c:Lta:c- NUMETOsos ejemplés de dificultades. --
‘creadas por el corto tiempo en la administracidn de la te-
rapéutica antibacteriana; asf ouando el tratamiento de la-
neumonia estafilococcica o de la endocarditis estafilococ-
cica dure menos de cuatro semanas se observaré un elevado-

—~——~—"indice de recaidas. En las infecciones gonocéccioas crénd-
cas, C:OII‘O la artritis y sélpingi’tis gonocdecicas, la cura -
citn solo se logra con tratamiénto de 10 a 14 ‘dJ’.as de dura
cidn. |
C).— CONFIANZA EN I.A QUMOTERAPIA CON SUPRESION IEL DRENA

JE QUIRJRGICO.
Coni"iar fnicamente en los antibiSticos para curar .—-
.'cier'fas4infeccimes es asignarle una tarea que no siempre~

podrén cumplir. Generalmente el problema surge en estados



que presentan cantidad considerable de exudado purulento o-

de téjido infectado necrdtico o avascular por ejemplo un —-

tratamiento con dosis elevadas del anfibiatico indica&o fra

casaré con frecuencia en el enfermo con neumenia estafilo—

cbccica y empieza si no se hace el drenaje de la zona afecta
da insertando un catéter a permanencia.

La terapfutica antimicrobiana influye poco en abcesos ce
rebrales y para obtener resultados satisfactorios es necesa-
rio asociarla con el drenaje quirlrgico o con la extirpacién
de la lesibn.

Cuando una cantidad apreciable de pus o de tejido necrd-
tico, 0 un cuerpo extraﬁb plantean un problema terapéutico.
El tratamiento mis eficSz ser@ lasoclacién en dosis sufi--
cientes de un antibidtico con la intervencién quirirgica a-
propiada; intentar curar estos estados Unicamente con anti-
bidticos constituye un abuso del émpleo de estos medicamenL

tos. .



CAPTTULO XI.- |
INDICACIONES EN ODONTOLOGIA. -

Las indicaciones o normas para la administracidén de an
tibidticos, para el tratamiento de las infecciones odontd-
zenas, prevencidn y tratamiento de los problemas quirirgi-
cos son las siguientes:

A).~ CIRUGIA BUCAL.- La medicacidn antiinfecciosa en ciru-
gia bucal debe emplearse en la siguiente.: circunstan-
cia :”
1.~ Tratamiento de infecciones agudas
2.~ Tratamiento de infecciones rx@nicas
3.~ Profilaxis contra infecciones.

Es en las infecciones agudas en general 'dcm.de el ajus-
tado uso de é.ntibiéticos juntamente con la cirugfa indica--

da, proporciona los mejores Exitos en la terapdutica anti-—-

el

biStica. Cuanto.mas prematurc y vigoroso sea, mas inmedia—-
ta y permanente serd 1a curacién, con el minim de dafo en
los tejidos. .

La sepsis c:rémca bucal, es pdsible solamente cuando -
los gérmenes se han establecido por si mismos en alguné —_—
cavidad inaccesible a los leucocitos, © se han enceimado -
o ggrupado en algt'm lugar donde pueden enfrentar a los leu-
cocitos en igualdad de condiciones. Un ejemplo de éllo lo-
cx:nstltuyen el secuestro en la necrosis sea, la sepsis en’

el conducto radicular y la {ilcera subgingival, en la - -



gingivoestomatitis crinica marginal o en las pericoroma—
ritis.

Es dificil.que el medio interno llegue a estas ireas
y ain cuando el antibidtico pueda aportar la concentra-——
cifn minima necesaria como para obtener la lisis micro—
bian@, serd menester buscar abordajes a los focos u otros
medios coadyuvantes locales.

Por lo tanto, el uso indiscriminado de antibidticos-
como (nica medida terapéutica va a acarrear solamente fra
casos.

No es necesaria la profilaxis antimicrobiana-en la -
extraccién rutinaria de dientes no infectados, ni en ci--
rugia bucal sinple, hecha la salvedad de la cirugfa de --
los terceros molares inferiores retenidos, donde las ca-- -
racteristicas anat&micas locales, asi lo éeterminan, y =
en 1; crugia de otros dientes inférior;s retenidos, en-
cdndiciones semejantes. En pacientes portadores de proble
més reumdticos y lesiones valvulares, en los cuales serd
. menester prevenir la insfalacién de bacteriemias y endo-
carditis bacterianas, se indicard la administracién de -
Penicilina en muy buenos niveles, & con las mayores ga—
rantias posibles, para evitar los serios inconvenientes-
que 1a administracién de este firmaco origina en los pé—

cientes sensibilizados.



B).- ENDODONCIA.- El objetivo de la endodoncia es inducir a
que actuen las defensas naturales para que logren la repara
cién periapical y que siendo los férmacos suplementarioé e -
irritantes, deberén utilizarse con precaucidn.

El uso de antibidticos cam medicacién tépica en conduc-
tos radiculares, la mayor parte de los endodoncistas prefie-
re el uso d& los antisgpticos, dejando el uso de los antibid
ticos en casos especiales de dientes con pulpa necrStica, en
trabajos de investigacién ¢ experimentacifn y cuando se usan

——eorticosteroides o fibrinoliticos.
C).- ODONTOLOGIA ﬁ\IFANTIL.— El uso de antibilticos en odonto
logia J.nfantl.l es;cé indicado en todos los procesos infeccio-
sos. La utilizacién de los antimicrobianos debe de hacerse -
tcmando miy en cuenta la ecizi.d y peso del infante para pres--
c:ru.blr la dosis adecuada; también debe de tomarse en cuenta-
que los dientes de los nifios pequefios son susoept:.bles a to-
'mar coloracidn parda y'a la hipoplasia del esmalte si se —
administran tetraciclinas en el periodo de 2 meses a? .afios -
de’ edad.
D).~ PAKODONCIA.- En parodoncia estdn indicados los antibié-—
ticos de amplio espectro. Loe hizo.obser\;'ar que puede exis--
Hr una'end.’a normal en presencia de escasa flora grampositi-
va. Se producen canbios subelinicos cuando aparecen eri la --

placa cocos gramegativos, filamentos y la inflamacién clini-



-ca ya se ha desarrollado cuando aparecen las espiroquetas. -
La flora gramegativa puede producir gingivitis pero se des-
conoce el efecto de una fleora grampositiva pura.
V Alfunas formas simisintSticas de penicilina son eficaces
cantra los microorganismos g}_:*anpositivos asi como contra los
gramegativos. |
" iuchos Perdodontistas prescriben las tetraciclinas como
agentes antibidticos de eleccidn en el tratamiento periodon-
tal. Los efectos adversos graves de las tetraciclinas se ob
servan raras veces y generalmente estdn relacionados con do
sis excesivas o administracidn a largo plazo.
INV'ESTIG;\CION .- Realicd wna investigacidn en la ciudad de -
Culiachn, Sin., la cual tenfa camo finalidad cn‘nocer el an-
Hbibtico de primera eleccifn,en las infecciones masv fre -=
cuentes en esa ciudad obteniendo los resultados siguientes:
Antimicrobiano de la. eleccidn:
Penicilina . 9u%
Eritramicina: 6%
En caso de que sean alérgicos los pacientes al antimi--

crobiano de primera eleccién utilizan los siguientes:

Eritromicina 4%
Tetraciclina 16%
Lincomicina 4%
Sulfanamida 4%

Penicilina 2%



Cuando el paciente no presenta mejoria con el antibidti-
co de la elecciln utilizan las altemativas siguientes;

Tetraciclina 20%
Eritranicina 12%
Penicilina 12%
Lincomicina 8%
Sulfanamida 6%
Cefalosporinas 6%

Ninguno de los anteriores 36%

Los cirujanos dentistas que no utilizan ninguna altemati
va que representan segin hemos visto el 36% de ellos que vie-
ne siend la mayorfa es porque han obtenido resultados tera--
pelticos satisfactordoé con los antibi&ti;::os de primera elec-
'cidn y por lo tanto no requieren de ningin otro antibidtico;-

Tanbién estubieron de acuerdo en que es muy importante el
drenado quirurgico en todas aquellas infecciones en las cua-
1es"se presentan abcesos purulentos y en la extirpacic’?n del -
tejido necrdtico existente.

i A continuacidn presento una lista de los nombres comerciales,
las dosis y la via de administraci®n de los antibiBticos mis-

* usados en la terapfutica odontoldgica.



ANTIBIOTICO NOMBRE COMERCIAL DOSIS VIA

" PENICILINA Amoxil 250-500 mg.c/8 hr. Oral
Binotal 500 mg. /6 hr. Cral
Penprocilina 800 000 ¢/12 hr. Intramusc.

ERTTROMI CINA Eriber. 250 mg. </6 hr. Oral

Isolone 250 c/6 hr. Jral

57

Pantomicina ;‘"100 mg, ‘</8 hr. Intramusc.

TETRACICLINA  Ambo-tetra 250 mig. </6 hr. - Oral.
Tetranase 250 mg. /6 hr.  Oral
Teutonil 150 mg. ¢/12 hr. Intramusc.

LINCOMICINA Lincocin 500 mg. /6 hr.  Oral
Lincocin 600 mg. c/12 hr. Intramisc.

SULFANAMIDA Bactrim $00 mg. /12 hr.  Oral
Ectaprim 500 mg. ¢/12 hr. Oral

(EFALOSFORINAS Cefamezin 500 mg. </12 hr. Intramusc.
Cefalina 250 mg. </6 hr. Oral



CAPITULO XII.-
CONCLUSIONES

En resumen, pod»arﬁos decir, que antes de recetar un agen-
te antimicrobiano, es importante evaluar los riesgos del em-
-pleo d=l .agente contra los beneficios que se quieren obtener
Esto daberia evitar el uso indiscriminado de agentes antimi-
crobianos. Si se considera que la mayoria de los microorga-—
nisms causales de infecciocnes dentales son sensibles a la -
penicilina, este agente antimicrobiano resultarid el medica--
mento de eleccidn.Si el paciente es sensible a la penicilina
entonces la eritramicina por su espectro antimicrobiano simi
1ar; Cebera oon'sider'arsé como el si‘guieﬁtémedicamento de e-
leccidn. QOcasionalmente, al tr'atar-'infecciones mixtas, Com-—
puestas de mic_roorganisrms grampositivos y gramegativos, —
pueden emplearse las tetraciclinas,Sin embargo, por su efec-
to en la dentadura, es mejor evitar su uso en periodos de --
calcificacidn dentai. Otros agentes antimicrobianos que han-
" sido mencionados en este capitulo -deberén reservarse para --
tratar infecciones resistentes que han probado ser-. sensibles -
a un tipo determinédb de medicamerito, despuss de un estudio-
pacterioldgico adécuado.

Para tratai'- moniliasis, la nistatina ha probado ser efi-
caz.

Se ha.:intentédo ‘destinar tiempo 60nsiderable ala mzén‘

del uso de terapiuticas antimicrobianas. Debe recordarse que



la dosis del medicamento debe individualizarse para cada pa
ciente; vy antes de recetar el medicamento, la dosis deberd-

comprobarse siempre en un texto digno de confianza.
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