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FACTORES QUE INFLUYEN EN LA ACTIVIDAD DE L0S ANTIBIOTICOS

EN EL TRATAMIENTO DE LAS INFECCIONES DEL S.N.C.

El ixito del trotomiento antimicroblano en las infecciones del SHRC, de
pende en gran medida de la capacidad Bactericida de los antiwmicrobionos
espocificos para el apente que escé causando la infeceidn, de pu pene-
traeldn al 1fquido cefalorraquideo y al SNC. Existen miltiples facto-

res que iInfluyen en la penctracldn de les antibléticos en el LCR.

Lop estudios Je laboratorio que muestran mencscabo en la actividad opsd
nica e ineficacin de la fopositosis en el LCR, apoyan el concepto de —=
que un agente bacterleida ¥y no uno bacterdostitica serd mds eficoz en el
tratamiento de las Infeccionea de) SKC. lLn efectn, se ha visto que las —
concentraciones de anticuerpos y complemento san bajas o indetectavbles =
en LCR tempranomente en 1o infeeeidn v lo mis importante es gue la fun=--
cidn oprénica o bacturicida tampoce se detecta en un LCR purulento. La -
fagocitonis de los patdpenas encapsulados es deficlente in vive sin due
e impida la preliferacién bacterinann ¥ existan prandes densidades de po

2 e,
Llacidn bactertana en el LCR purulento. (1.2,5.24.)

La barrera hematoencefdlien es una unidn complefa de cilulas endotelin-
lea capllares cerebrales, eélulas epltellnles del plexo coreideo, y cé-
lulas que revisten la capa arachofden de las meninges, la barrera sepa-
ra el cercbre y LCH del comparcimiento lntravascular y actua come una -
inteviace regpuladora. desde el punto de visra fislolégico, equivalen a

una capa 1ipida doble,

Estn barrern tiene varias funciones, incluyendo el transporte activo de
varios lonen, difuslin facilitada de clertas suatancias, produceidn de
la secrecidn pcuona que [orma el LCR y mantienc la homoemtasis extra —
celulnr dentro del SHC, En circunatancias normales sovlo los nustancins
altamente lipeoolubles o aquellan tranaportndas por difucldn facilitada
penctran 1o barrera hematoencefilica. La barrera juega el principal pa-
pel en las defenzas del buesped contra el deaarreollo de meningicis du-

rnate 1a bacteremin, otra lmportante funcién de la barrera en condicio-
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nes normaoles e8 la exclusidn de muchos fArmacos del LCR y del sapacic
extracelular del parénquima cerebral. Sin embargo durante la inflama-
ci8n de las meninges ee Incremonta 1a permeabilidad a 1a mayorfa de -
los antibibeicos. El mecanismo precisoe responsable de esta alteracidn

de la barrern es desconocido, pero en activa inventigaciin,

For lo tanto e¢s necesarin la alteraclén de 1o perncabtlidad de la ba-
rrera hematocncefflica para que muchos medicamentos sean cfectivos en

el tratamiento de las infecciones del SNC,

Cuatido se ho analizado el porcentage de penetracidn en modelos anima-
lea de experimentaclén, este e¢s bajo, pero en algunos casos las con-

centraciones exceden la concentracidn minima bacterficida (MDC)

Ea importante tomar en cuenta que la penctracldn de los antibidricos

deelina conforme disminuye 1a Inflamneidn durante el tratamiento de la
meningitis, Los estudlos de meningitis experimental han demostrado que
clertos ngenctes como los esteroldes disminuyen la inflamacién y por lo

tanto dismlpuyen la permeabilidad dae la barrera hemateoencefdlica.

Los antibidticos de bajo peso molecular y estructura quimica simple
fenetran mhs facllmente al LCR, de lo contrarie aunque exista Inlla-

maciin la entrada as muy pobre como en el cnse de la polymixina,

Un factor importante es el grade de lonizacidén molecular, las molicu-
lae no lonizpdas som mis lLiposolublen, los hetalactiimicos estan alta-
mente lonizades n un pH fisfoldgico, por lo gque tienen unn pobre lipo-
aolubilidad., La meningitis purulenta disminuye el pil del LCR cedndose
und mayor gradlente entre el plf del LCR y el sérico, lo que favorece
la entradn de los antibidticos con un pKa bajo y sucede lo contrario

cuando cxiste acldosis wetdbolicn,

Los gustoncia altamente lipofflicas como cloramfenicol, sulfonomidas,
rifampicina, 1soninzida y 5-fluorocitosina penctran rdipidamente al LCR
a diferencia de los heta-lactinicos que tienen poca liposolubilidad y

por lo tonto ee vetarda su entradna en coendiciones normales.
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Unicamente la percidn no ligada a protefnas de un antibiotico plede --
penetrar en el LCR.

tina vez gue el anciblécico llega ol espacio subaracnoideo, su
dad depende de muchos factores. Par Jdifusldn, las vellosidndes
ideas eliminan la mayor parte de los antimicroblancs del espac

racnoideo. Alpunos antibidticos, como las cefaloaporinas y 1a
1ling, se eliminon del LCR, a trivez del plexo corcidew, medianfe un -
proceso que requiere energfa vy al que inhiben dcidos orgdnicoes
como el probenecid y salicilares. Lo acumulaeidn de deldo ldce
LCR dyrante la meningitis purulenta también puede, cn Algunos
inhibir la eliminacién antibliéticn del espacle subarvacnoideo. E1 cleva
do valeor del contenido de gproteinas del LCR purulento puede, jor otra

parte, disminulr la cficacin de un antibidtico mediante la fi
(1,2,5.)

acldn -
Proteinica.

En regumen, para que un antibidtico sea efectivo en ¢l tratamlento de

infecclones de SHC deben reunivse las sigulentes condiclones:

1) gQue sean liposolubles,

2) De bajo peso molecular.

3) Con bojo grado de ifopnizacidn,

4) que exista uwn gradiente adecundo entre el pH aérico y el
ya que o mayor gradiente se favorece la entradn de antibifticos con
un pKa bojo.

5) Que el antihiStico po ee encuentre ligndo a proteinas.
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Antimicroblanos mia amplismente utilirados en las infecclones bacterinnas
del SNC,

Betalactiimicon:

Los antibifticos botalnctfmlcos actuasn inhibiendo la sinteais de la pared

celular bactarina.

Las penicilinns se clasifiecan en cinco prupos principaless

13

2)

1)
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La ponicilina G y la penicilina ¥V son muy activas contra cocos grampo-
sitives y gramnepoativos, pero la penlcilinnea lon hidroliza facllmenta
y pot ello mon incficaces contra casi todas las cepas de Staphylococus
aureus. Casl todos los microoganismon ananeroblios son muy sensibles

excepto Hackeroldes fragilia.

Las penicilinas penicilinasa-resistentes Meticilina, Naficilina, Oxa-
cilina, Cloxacilina, diclexaciling, floxacilina, tienen anctividad anki
micreblana mepos potente centta los microorganismon senslibles a la pe
nicilina G, pero sen las drogas de c¢leceldn para las Infeccloncs cou-
sadas por Staphylecoccus aurens productores de penicilinasa. Ln Diclo
xalinn no penetra al LCR poy lo que no ke utiliza en las inlecclonen
de SNC.

Lo ampicilina, amoxacilina y hetacilina forman un grupo cuya actividnd

‘nntimicrobinna se extlende hasta inciuir microorgfanismod como llaemophi

lus influenzne, Escherichia coli, Protcus mirabills, todas estas drogas,
particularmente cfectivan contra grampepativon son fueilmente hidroli-
zadas por la penicilinasa.

La nsccividad antimfcrobiana de 1a Carbenicilinn, indanil —carbenicilina
ticarcilinn y azlocilina Re exclende hasta incluiy especics de Preudo--

monns, Eaterobacter y Proteus.

Un grupo nuevo de peniellinar incluye la mezlocilina vy 1a piperncilina,
que ticnen umna {til actividad antimicrobiana contra cspecles de Kleb--
sielln y otros micreorganismos gramnegativos. La amdinocilina ejerce
csensa actividad contra microerganismos gromporitives perc tiene una
actividad ndecuada contvn lae enterobacterias.



Solo pequefias cantidades de estas drogas se encuentran eh el tejido
encefdlico. Las concentraclones de penicilina en LCR son variables,
pero equivalen a menos de 1% de las plasmiticas cuandoe las menlges -
son normales, 51 hay inflapacidn las concentraclones en LCR pucden
llegar hnsta el 5% del valor plasmitice. Sin embargn las concentra--—

ciones alcanzadas en LCR son suficientes para bacturins suceptibles.

Cefolosporinas:

Las cefalosporinar de primera generncifin ¢lercen una adecuada accién
contra las hacterins gramporitivas y una actividad relativamence mo=
deata contra las gramnegativas. La mayoria de los cocos grampositivos
{Con excepclén de los enterococos, Staphylococcus aureyp metacilina -
resiatentes y los Staph epldermis,) son suceptibles. La actividad cen
tra E. coll, Klebslella pnoumonine y Proteus pirabilis cs bwena. Su =
penetracion es pobre en LCR por lo que o estan indicados on infecclp
nes SHC.

Las cefalosporinas de pegunda generacidn ejercen una actividad algo -
mayor contra grampegativos, pero san muchn menos efectivos que log =-
agentes de tereera generacidn. Alpunos de cllos como cefuroxime alean
zan niveles adecuados en LCR.

Las cefaloaporinas de tercera generangidn san generalmente menos actle
vas que los apentes de primera generacidn contra cocos grampositives,
pero son mucho mis activas contra Entevobacterinceae, incluyendo las
cepas productoras de penfeilinasa y un grupe de estes agentes rcamblén

es activo contra Pseudaymonas aeruginosn.

Algunns cefalosperinas de tercera generacidn son actunlmente lop dro—
gas de eleccidn en ¢l tratamiento de 1a meningitis causadn por gram=
wegativon debido n au adecunda nctividad ancimicrohinna, au buecna =-—

penetracidn en ¢l LCR y los reglstros de éxito clinicon.(ﬁ)'

Aminoglucéaidos:

Son agentes bactericidas y accdion incerfiriende ¢n la sintesiu de pro
telnas en mlcroorganismos suceptibles. Se  usan principalmente para -

tratar infecciones causadns por bacterins gramnepativas. Tienen poca
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actividad contra onaercbios y bacterin grampositivas.

S5u pencetracién al LCR es muy limitada, lam concentraclones son menores
dal 10X de 1ns plasmfiticas ep ausencia de inflamacidn, este valor puede
acercarce nl 20% cuando existe meningitis. Las concentraciones alcanza-
das son generalmente insuficientes para el tratamients de meningicis por
bacilos gramnegativos. Especialmente en adultos, La smdministracidn intra
tecal o Intraventricular de los aminoglucisidas es necesaria, En la me=--
ningitis neonatal los resultades terapZuticos de la administracidn sisté
mica son mejoras quizid por inmadurez de la bharrera hematoencefilica y

na se han mostrado mayores beneficlos con Inyeccidn intratecal o intra--

ventricular de eatas drogas.
Cloramienicol:

Inhibe la sfntesis de pretelnas en las bacterias y cn menor grade, con

las celulas cucarddticas. Es principalmente bacteriostiatico. aungque =«
puede acr bactericida parn clertvas especies como H. Influenzae, N, me--
ningicie, N. gonorrohocae, 5. ryphi, Brucelln y lorderella pertusis. To-
das las bacterin anaeroblas y bacllos gramnegativos se Inhiben con esata
droga. Alcanza facilmente concenttaclones terapéuticas en LCR, en donde
los valores equivalen a un 60X de los valores plasmitices, en prencncic
o ausencia de meningitis. La droga en realidad puede concentrarce en el

telido cerebral,

Acide Funidico:

Inhibe la sintesls de¢ proteinas, su espectro de acrividad incluye Coryng
bacterium diphtheriae, Hycobacterium tuberculesis, Nocardia aateroides,
Cloatridium especies y muchas eepas de Dactevoldes, pero sy actividad ---
antibidtica miis importante es contra Staph aurcus y S. epidermis, inclu
'yendn las cepns meticilinaresistentes. Los baciles grampositivos son =--

completamente resistentes. Tienen muy poca penetracidn en LCR,
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Vancomicinaz

Inhibe 1a afintesls de pared celular en las bacterins mensibles. Es princi-
palmente activa contra bacterias grampositivas, contra las cepas de Staph
aureus, incluso las resiastentes a la metacilina. Se alcanzan hajas concepn

traciones en LCR. cunndo existe inflamaclén meningea. Sin embargo cuande -

lag meninges se encuentrnn inflamadns log niveles en LCR son suficicntes

para el tratamiento de infeccionea por estafilococns.
t
Metronidazal:

El metronidnzol muentra actividad antibacteriana contra todes los ¢ocos -
anaeroblos y los bacilos grampositives anaecrcoblos Incluyendo Bacteruvides
y tambiEn contra lom hacilos grampositivos formadores de csporas. LKl Me--

f
tronidnzul alcanza una concentracldn terapeucica en LCR. (3.6.7.)
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TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO EN MENIKGITIS BACTERTANA:

A pesar de les avances logrados en la antibioticoterapia, 1a meningitis
bacteriana sigue alendo una coausa Importante de morbilidnd y mertalidad
en los nijies, Lan secuelas neuroldgicas y 13 muerte son consecucncin, -
principalmente del retraze en el dingndstico, hechn que provoca infla--
macidn meningen ¥y vascular praogresivas gue prodecen alteraciones en la
circulacidn del cerebrpo, asi comp edemn » tnfarto cerebrales, Por eanto,
¢l reasultado favorable depende del diagnistico pronto ¥y pracise. y de la
la utilizacién de modalfdades terapéuticas dirigidan o 1a mejor preserva

¢ién del cerebro.

En relacidn con los tipos individuales de bacterios, tambl@n debe consi
derarae ¢l ancagonismo exiatente entre los ancibifticos pur lo que toca
a sud efectos bactericidas. El antibidtico empleado para tratar la me--
ningitls bacceriana debe ser bacterieida contra el crganismo Infectante,
ya que como ae diJe anteriormente, se encuentran concenttaclones bajas
de anticueerpos y complemente en LCR y no se Identlffea actividad da op-

sonizncidn durante la meningitis purulenta.

La e¢leccidn del tratambento antimlerabiane debwe tener un empectro sufi-

cicate, para atacar a los patdgencs relacionndos por grupos de ednd.(zs’zﬁ)'

Recien Nacido:

En el perIodo neonatal ocurre meningitis bacteriana ron mayor frecuencin
que en cualguier perfodo subsiguiente de la vida, las bacterias que cau~
gan meningicis en ol neonato casi slempre se adquieren de ln flora vagi-
nal materna principalmente la que 8¢ presenta en la primera semann de --
vida, posteriormente se agregon microorganismon procedentes de las manosn
dal personal médico y paramédico, asf como el equipo hospitalario. Exin-
ten unn extraordinaria gama de bacterias que causan meninpitis neonatal.
{8,25.) Poro en nuestro medio las mis frecuentes aon Klebaiella, E coldi,
Listerin monocltogenes ¥ cetreptococo del prupe B. Una penleilina, usual
(13,14.) o amika

7 o regimen —

mente ampleilinag y un aminoglucodiso como gentamicina.

ecina se recomiernda parn iniciar sl tracamiento cemplrico.
alternativo incluye ampicilina y cefotaxime, (7:5:) Una vez que 8¢ cuente
con el rensultado de les cultives y sensibilidad antimicroblana se puede -

realizar el cambio al agente especifico.
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Se preficre el uso de penicilina G para la inceccldn causada per ¢l -
Estreptococe del grupo B. Sin cmbargo algunoa prefieren la combinacién

de ampiciling mids un aminoglucosido hasto terminar el trntnminnto.(7)

Se prefiere el uso de ampicilina contra L. monncytopenes o meningitia

por enterococos.

La meningitin causada por bacilos entéricos gramnegatives presenta un
mayor problema en el manelo ya gue la erradicacién es mis diffcil. Se
ha utilizade ampicilina ¥y un aminoglucosido por mis de 20 afos con re
sultados satinfactorios aun cuandn su actividad bactericida es haja =

muchar veces.

Las ccfalosporinos de tercera generacidn han mostrado una actividad =

bactericida en LCR superior para gramnegntivou.(b) (ll'lz’)s

¢ ha pre~

fer{do ¢l uso de cefotaxime en neonatos porque fio se excreta por bilis
y de esta manern ne ineerficre con el efecto inhibitorio de la flora -
bacterina intestinal. Su utilidad es rmis importante cuando la determi-
nacidn de las concentraciones de aminoglucnsidos no sen accesibles o -

existe una funclidn renal alterada.

En los pacientes que presentan infeceidn estafiloceoccelen se puede uti-
lizar una penicilina penicilinasa resistente o vancomicina, a excepcidn

de la dicloxacllina que no penetra al LCR.

En la meningitis por P geruginosa se recomiendn la asoclacidn de cefta-
zidime wmis un ﬁminuglncﬁsido ya que ceftazidime ha mostrado una excelen

te actividad contra cstas cepak. (344,5,6,7,11,12.)

Existe controversin acerca del tratamiento inicial en los paclentea de
este grupo de edad yo que los patdgenos cumunmente encontrades inclu--

yen nquellos relacionados con la meningitis neonatal.

Lo combinacion de ampicllina ¥ cefotaxime puede ser adecuada para el -

tratamiento empirico inicinl. (3,%,5,6,7,10.)
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Loctantes de mas de & meaes de _edad, preescolarpes ¥y esncolares.

Laos bocterins que causon meninglels en eate grupo de cdad son principal-
mente Hacmophilua influenzac tipe b, Streptococcus pneumonine y Helaseria
meningicidis,

La apsociactdn de ampicilina y cloramfenicol se recomlenda para el trata-
miento empirico Infelal, este tratamblente se ha wtilizado por muchesa afios
¥ ha probade ser efectivo. Una vez que hayan obrenido lop vesultades de

culcivos y senaibilidad puede cambiarce el mancje. La ampicilina o la -
penicilina G se prefieren para el cratamicento de la meningitis causada -
por Y meninpltidis o $ pneumoninc ¥y lao ampicilinn pora la Infeceldn cou-

sada por las repas de W influerzae beta-lactamnsa negntivas,

El cloramfenicol es efectivo contra la mayorin de las cepar de fleumogocos
penicilino-reslstentes y contra lns cepas de W influenzae betalnctamasa -
poaicivas,

Fn pocas cocasiones sc ha reportado la presencia de meningitis causada por
cepas de H Influensac reaistentes a ampicilina y cloramfenicol. Se lha ~-
visto que el cefotaxime, moxalactam o ceftriaxone parecen ser efectivos -

contra estas cepas resigtentes. (3.5,6,7,8,9,10,11.12.3



Aéentes antimicrobianos para el. tratamiento de la meningitis.

Regimen

Dosis diaria

Neonatos

0-7 D de edad

8-28 D de edad

Infantes vy
Ninos.

Alternativo.

Cefotaxime
Moxalactam
Ticarcilina
Meticilina:
Oxacilina
Nafcilina
Vancomicina
Ceftriaxone

Ceftazidime

100mg/kg

100 mg/kg
160225 mg/kg
100-150 mg/kg
100-150mg/kg
100150 mg/kg
20 mg

60 mg/kg

150-200 mg/kg
160-200 mg/kg
225-300 mg/kg
150-200 mg/kg
160-200 mg/kg
160-200 mg/kg
30 mg/kg

90 mg/kg

200 mg/kg
200mg/kg

40-60 mg/kg
100 mg/kg
125 150 ma/kg



Agentes antimicrobianos para el iratamiento de la meningitis.

Regimen

Dosis diaria.

Neonatos Infantes vy
0-7 D de edad B-280 de edad ninos.

" Convencional.

Penicilina G
Ampicilina
Kanamicina
~ Gentamicina
Tobrarmicina
Amikacina

Cloranfenicol

100000-150000 U/kg 150000-200000 U/kg 250 000 U/kg

100-150mg/kg 150-200 mg/kg 200-300 mg/kg
15-20 mg 20-30 mg

5 mg/kg 7.5 mg/kg

4 mg/kg 6 mg/kg

16-20mg/kg 20-30 mg/kg

25 mg/kg 50 ma/kg 75-100 mg/kg

—r
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Absceso Carebral,

En los iiltimos afios de prondstico de absceso cershral la mejorade notable-
mente debido al logro reclente en nuevas capncidades de diagnéstico y tea
tamiento, como el diagndstico mis temprapo,n la localizacidn mis exaceta -
con el advenimiento de la ctomografin computarizada y el uso de mitodos =
microbioldgices para ¢l aldlamiento e identificacidn de la flora de los -
abscesos, seguido de un tratamiento antimicrobiano wmis 1d5pico y especifi

€0.

Lap bacterias se disemfnan desde un lugar contipguo de infeccidn pava Lle
gar hasto el cerebro la mayorfa desde oldo medio, mastoldes o senos pata
nasales, pucde ocurrlr propapgacidn direcea desde una fraceura de criineo
contaminada, ostecomielitls crancofacinl pepsis dentaria o meunlngitis bac
teriana, o bien como complicacidn de intervenciones quirurpicas, como im
plantacién de una proresis o imsercion de traccidén crancal. La diseminp-—
¢idén hematdgena suele acompaiiarse de cardiopat{a congénica ciandgena, la
totralogla de Fallot es el crastorno cardlaco asecindo mids comiin cn niiios.
Tambi&n puede presentarse come una complicacidn en paclentss sometidon a

inmunosupreaidn.

Los microorgaonismos min [recucntes aislados sen:

1} Estreptococos, el mis {recuentemente aislado ha side Streptococus mi--—
llerdi, cstreptococos viridans y no hemoliticos, enterpcocos, estreptacocos
betnhemolfticos y peprocrtteptococos. 2) Bacteroides en 25-~60% de los pn-
cientes; 3) Enterobacteriacease (Proteus, E Coli, Klebsiclla ) y 4) Staph

aureus.,

En el 30-60% de low pacientes se han identificado 2 0o mas especics de bacte-
rias y ee encuentran microorganismos onacrobloas hasta en 67X de los casoe.
(16,17,20,21,22,23).

Los microorganismos se relacionan con la localizacidn del trastorno médico

subyncente:

En los abscesos consecutivos a sinusitis paranasal que afectan el 18bule

frontnl pueden contener estreptococos anaerobiocs ¥y aerobles, Streptococcus
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pneumoniae, Staph aureus, y especies de Hemophilus, mientras iue log
Bacteroides se encuentran con menos frecuencia. ' . '

Los abscesos otdgenos suelen loenlizarse en el 15bulo temporal, pero a
veces son parietales o cerebelosos, generalmente con pnhlhciﬁn.bngteflﬂ

nn mixta, o L

B fragilia es el anoerobio encontrade con mia frecuencin, y se ldencifi-
can también a menudo eatreptococos y Enterobacteriaceac (sobre todo ---
Proteus).

Los nbscesos dependientes de infeccidn pulmonar contienen una poblacidn
bacteriana mixta a menudo estreptococos, especles de Actinomyces y Bacte

roldes y fusobacterium.

Seaph aureus guarda relacidn con osteomifclitis, traumatismo crancal, in-

feccldn posteperatoria, cendocardicin e infeccifn pulmonar.

Exfate notable prominencia de Strep milleri en el absceso cercbral, duran
te varios afios se ha conslderado que ¢s la cauna mis [recuente de absce--

gos ehtreptococceicans en arganos internos,

Entre las cepecies de Hemophilus, W aphrophilus s el encontrnde tdA a me

”
nudo en ahsceso del cerebro. (17,22,24.)

Tratamiento

Por razones obvins es diffcil efectuar estudlos sobre la farmacocinética de
los antibidticos en cl bombre acerco de su penetracidn en el tejido cere--—
bral © en un abscero del cerebro. Sc dispone de un pequefio niimero de estu-
dios sobre niveles comparatives de antibiGticos en suerc ¥ cerebro, los =
cuales sucatran que los niveles siricos del wedlcamento quizid no indiquen
con exactitud la dindimica del movimiento de las drogons entre la sangre y -
el SHC.

La terapiutica eficiz de abaceso cercbral usualmente dispone de una combi-
nacién de ngentea entimicrobianca y eliminacidn quirdrgica del material =
purulento. Sin embargo, en un nimero ereciente de pacientes el tratamiento

exclusivo con antibloticos Bucle ser satisfactorio.
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Ho puede predecirse el paso de las dregas al cerebro o pus intracraneal
por loa niveles logrados en LCR, por ser diferente el mecanismo involu-
crado, pero se ostima probable que ls cercbritia y el abaceso cerchral
crean un amblente hemodinimico gue disminuye la penctracidn antibacee—

riona en la zona de infeccidn.

En el cundro 2 se presencn una valoracidn de los resultades de las medi-
ciones de la penctrvaclén de antibilfticos en cerebro y abdaceno cerebral
del hombre. En muchos casecs no se descubrld drogni en otras eantidades
insignificantes, mientras que ¢n otros mids se Ldencificaran niveles que

excedfan a la desis necesaria para inhiblr bacteria pacdpenas.

Es de esperar niveles de mecronidazol y clindamicina en el pus del cere-

bro que logren concentracliones iohibidoras para microorganlsmoo sensibles.

El cloramfenicol logra valaren satisfacrorios en cerebro, pero no ©a se-
gura gu penetracidn en el abeceso. Los pniveles de penicilina, gpicilina,
nafeilina, varine ccfalosporinas, amlnoglucdsidos y tetracilinna son ge-
neralmente bajos en el cerebre y en el absceso, pero a veces despuls de

grandee dosis parenterales, logran estos antibloticos niveles terapiuti-

Cos para microorganismor muy Benslbles,

El cratamiento antibiotico ae basard en la 1deacificacidn de la especie
¥ en estudios de sendibllidad antibidtica.

La combinacidn de Ia peniciling G y cloramfenicol es el régimen mis --=
ampliamente ueilizado para cubrir anaerobies, grampositivos y HBacterel

des species que sen log migroorganismoa princlpalmente relacionados.

Un régimen alternativo que ofrece varias ventajos es In combinacidén de
metronidazol y cefotaxime. El metronidazol es muy activo contra batcte-
rine nnaerobias como B.fragilis, y logran niveles terapouticos en abs-
cenos cerchrales, Cefotaxime penetya en SHC y ejerce exolente pctiwvidad
contra cstafllococos, estreptococos,; hemophilus, y Entarcbacteriaccae,

este tégipen es eficaz contrs todes los patdgenos del abeceso cerchral.



CUADRQ 2. Penetracion de agentes antirmicrobianos
enel tejido cerebral y abscesos del cerebro.

Penetracion en

Antibiotico Tejido cerebral  Abcseso del
cerebro
Penicilina G Oeficiente Maia
Ampicilina Mala Mala
Meticilina Mala Mala
Nafcilina Buena Mala
Cloxacilina No probada Mala
Cefalotina Deficiente No probada
Cefaloridinag Mala Mala
Cloranfenicol Buena Buenga
Cloratetraciclina Mala No probada
Clindamicina No probada Buena
Acido fusidico No probada Buena
Estreptomicina Mala No probada
Gentamicina Mala Mala
Sulfametoxasol Mala No probada
Trimetoprim Mala No probada
Metronidazol Buena Buena
Oxitetraciclina Mala No probada
Cefazolina Bastante buena No probada
Cefrading Buena No probada
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La dosls do penicilinn de 20~40 millones de unidades dinfinn en adultos
¥ en nifios 300 000 U/R/d, El cleramfenicol do 4-6 gramos/dfa en adultos
y en nidos 50-100 mg/k/dfa.

La amplcilina de 12-18 g/dfn; Hafeilina 12-18g/dfn; Cofotaxime 12g/dIa
y metronidazel 7.5 mg/k.c/6 hrs, en adultes, en niios es preciso reducir

lasdosis proporcionalmente,

Los abscesos conseeutivos a trawmarisme o clrugia eroncal., causados -~
frecuentemente por Staph aurcus deben ser manejados con nafecilina o é-
cldo fusidice,en caso de probabilidad de infecctén mixen o sl la iden-
tifieacidn bacteriana es dudosa, debe Institulrne quimloteraplo combi-

nada, por ejemplo, con cefotaxime,

La adnminigtracién remprana intensa de antibidticos ha resultado eficaz
en muchoa pacientes y existen criterios parn clelir a los paclentoy =-
que no tendtiin beneficio con el tratamiento quirdrpice; 1) Padecimien-
ros médicos que aumentan notablemente el riesge de la ciruglai 2) Pre-
senela de abscesor milltiples sobre todo distantes unos de otros) 3) —-
Abscesos con localizacidn profunda o dominance; 4) Meningitis o ependi
mitis concomitantea; 5) Hidrocefalia concomitante que requiere corto-
circulto de LCR gque podrfa infectarse durante la operacidn del absccuo;
6) Reducciédn del absceso tempranamente, atribuyfindose este hecho a la
terapéutica antibidtica y 7} Tomaiio del absceso menor de 4cm.
(6,15,16.17,18,19,20,21,22,23).

EMPIEHMA SURDURAL ¥ ARSCESO EPTDURAL CHAKEAL:

La flora microbiann aislada de loa emplemas subdurales se parece nota-
blemente a la que se encuentra en la sinusicis crénica y abscesos ce--
rebroles. Eatreptococos sarobies del 30-50 X; eatnfilococos 15-25 X3
eatreptococos microaenf{licos y anaerobiea 15-25 X; bacilos gramne-

gativos acrobfics 5-10 %; otros anaeroblos 5-10 1.

En occasfones 8¢ encuentran empfemas polimicroblancs, pero Staph aurous

cg el mis frecuentemente nislado en empiemas subdurales cepinzles.
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En lactantes pe han nislado patdgencs menigess como H influengae, S,

pneumonine, Enterobneteriacecae, N meoningitidis y castreptococos grupo B,

Cnai el 25 % dec los empiemas subdurales han sido “estériles", pero oo -
probable que anaeroblos estrictos haysn sido los patdSgenos en estos ca-
son, pero el manejo Inadecundo de las muestras haya evitado la obten--

cidn de estos en los cultivos. (24,25,27.29).

Tratamicnto:

S¢ aconseja 1o combinneidn del tratamiento quirirpleo y antibidcdco ya
que se ha visto que los antibidticoe s0los no esterllizan seguramence
el cmplema; los cultivos gon esenciales para gular en forma apropinda
1a seleccidn antibiftica y ¢l incremento de la presidn {intracraneal a

vaeces no ea contvolable sin deacompresids quirargica.

Por otro parte la tevapéutica fud pocas veces curativa cuando no re -

utilizaban antiblbticos concemitantemente.

No ae ha confirmado sl es beneficiosn 1la irrigacién antibidtica del -~
espacio eubdural, pero estn practice se ha gencralizado, la bacitra--
cina se ha utilizade con mayor frcuencia, pero también se ha utilizado

penicilina, estreptomicina, polimixina y cloramfenicol.

La seleccidn del antibiStico debe ser guinsda por la fuente de infec-
cidn intraparenquimatosn, se debe conmiderar la eanpacidad de la droga

para panetrar nl SHC.

En los empicmos subdurales espinales el patdgeno que con mayor fre~--—
cuencinae ha aislonde es Staph aureus.

En los nifies la terapiutica debe divigirse a pntogenés meningeos previa
valoracidn del frotiscon cincidn de Gram y en caso de no descubrir nin
gln ngante ctioldgico puede adminiatrarse copiricamente ampicilina y -
cloramfenicol y puede ner Gtil @l igual que en la weningitis las cefa-
loaporinas de tercera generacian.
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En adultos el mancjo empirico se recomiendn la utilizacldn de penicilina
mis cloramfenicol por via sistémica.

Las nuevas cefalosporinas pueden ser itiles por.su buena penetracidn al
SNC eon cago de que se ailsle Entevobacteriacene dvensibles. Puede utili-
zarse metronidozol parn tracamlento de anaerobios i se aislan cepas -
resistentes n clovamfenicol o ai la toxicidad de éste llegn a ser impog
tante,

3
El tratamfento debe continunrse de tres A sels semanas. (24,25,26,27,28,29),

Absceso Espidural Espinnl.

En la mayorla de los casos de absceso espidural espinal se aisla Staph
aureus, cuando la infeccidn es sRecundarin g osteomielitis vertebral -
pidgena. Otroas microorpanismon encontrados Incluyen estreptococos nlfa
¥ betn hemoliticos, Staph epldermis, Listeria monocytogenes, Steptecog

cus pneumoniae, Brucella, Actinomycas, Echinococcus. (30,35).

El tratamicnto ¢omprende la doscomprensido y drenaje quirdrgleos, asi -

come tratamiento antibiStico especfiico.

El tracamiento empirico adecupdo eg n baue de una penicilina, a meton
que sc¢ muestre una ctiologfn alternativa por la historla o hallazgos
de laboratorio de wuna infeceidn precedente deblda a otros microorganin

o8 .

S4 el absceso epidural capinal es primario, la tervapfutica parenteral

debera ser de tres a seis semanas.

En presencia de osteomlelicis vertebral, la duracidn del tratamiento -

debe ser se seis a ocho semanas. 28,30,31).
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