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INTRODUCCION

La farmacologia trata acerca de la manera en que las sustancias quimicas inleractuan coen
los sistemas vivientes.

£n su lotalidad !a farmacologia abarca el conocimiento de la histona. origen, propiedades
fisicas y quimicas, asociaciones, efeclos bioquimicos y fisioldégicos, mecanismos de accion,
absorcién, distribucion, biotransformacion y excrecidn y usos terapéuticos o no, de los
farmacos.?

Hay muchos tipos de farmacos que se van a clasificar por su utilidad, es decir, por su
efecto en las diferentes alteraciones que presenta el ser vivo, por ejemplo:

- Facilitando o bloqueando ia accidn de compuestos ingeridos o compuestos hechos por el

organismo que producen una respuesta bioguimica o fisioldgica; estd accién se blogquea con

drogas blog ras ulares.

- Estimufando o deprimiendo directamente [as funciones ceivlares estimulantes y
depresores de! sistema nervioso cenlral.

- Ejerciendo acciones mecanicas quimicas y puramente fisicas; por ejemplo: las antiacidos
(disminuyen la acidez det estémago)

- Reemglazando las sustancias quimicas naturales de! organismo; como Ias harmanas.

- Disminuyendo parasitos que producen enfermedades; antibidticos, siendo uno de los mas
utifizados en cdontologia. 5

E! uso de Ios antibidticos se inicia cuando Paul Ehrlich trata !a sifilis con arsfenamina y
sustancias quimicas orgénicas. Tiempo después en 1938 fueron introducidas ias sulfonamidas
para ¢! tratamiento de infecciones.

En 1928 Fleming descubrio la penicilina, Asi los antibidticos estuviercn disponibles
clinicarente en 1941. 5

Es imponante mencionar tambien que un firmaco es toda aquelia sustancia que puede

tenar accion medicamentosa,



Una drega es toda aquella sustancia que pucde madilicar of tuncionawiento de un
organismo y que vuelva a tener la misma funci6n, debe tener las sigulantes caract eisticas:
- Ser especifica .
- Tener efectos reversibles
" . Tener patencia
Una drega siempre tendra una funcién especifica y varias no especificas. Por lo cuat
debemos de conocer su accion especifica.

Se define a 1a accion de una droga como fa Interaccion entre 1a droga y su receptor. Los

efectos producidos, que el receptor puede deprimis o i LA i ion se r i an
algunos efectos.

- Efecto principal: el efecto que buscamos.

- Efecta secundario: van a ser aquz;.llos efectos que derivan del sfacto principal pero de
alguna manera no es util al tratamiento junto o después del efecto principal.

- Efectos colaterales: son agueilos efectos que se presentan junto con el efecto principal
y que pueden ser deseables o no deseables,

Por ese es de vital importancia conocer como actuan los medicamentos conocer su
{armacocinética, farmacedinamia, su  mecanismo de acecidn, sus  indicaciones,

contraindicaciones, sus reacciones adversas y su forma de administracion.
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1. HISTORIA

Desde 1845, cuando Benjamin Duggan trabajaba con cepas de Streplomyces aureciaciens,

obluvo el ai iento de una ia de valor terapéutico (aureomicina), se suceden nuevos

descubrimientos de antibidticos similares en 5u origen y efeclos, reunidos todas con el nombre
de tetraciclina.

En esta bisqueda incesante se investigan muchas especies de Streplomyces {rimosus,
vivifaciens) y se acoplan también cambios quimicos a la molécula con lo que se logran mdélliples
derivados con nuevas y mejores caracleristicas farmacoidgicas.

La primera droga aislada fue la clortetraciclina en 1949 y algunos afios mas tarde se
obtiene 1a base del ndcleo que dara el nombre a toda la familia: tetraciclina 1953.

Algunos médicos afiman que una tetraciclina es mejor desde el punto de vista clinico que

otras, pero les puestos principales son semej lales, y solo minimas
diferencias en cuante a su estabilidad en 3eido, grado o rapidez de 2bsorcidn, magnitud det nivel
tisular, rapidez de eliminacién o grado de I3 toxicidad. 2

Las modiaicaciones quimicas introducidas logran olros compuestos: rolitetraciclina en 1958,
demetilclotetraciclina 1959, limeciciina {S61, metaciclina en 164 y doxiciclina 1966 con los
cuales queda istegrada el grupo cuyo estudio clinico terapéutico se intenta en este trabajo.

Las tetraciclinas se encuentran en quinto lugar con respecto a su uso por debajo de fa

penicilina V, penicilina G, ampiciiina, entromicina, 3

1.1 OBTENCION
€l grupo de las tetraciclinas comprenden tres sustancias naturales la clortetracicling, ia
demeciociclina (ledermicina) y ia oxitetraciclina (terramicina) y dos sustancias semisintéticas. la

tetraciclina (acromicina) con sus derivados y |a doxiciclina (vibramicina). 1?

Los antibifticos naturales Citados se extraen de i I la clortetraciclina y la

demeclociclina se obtienen de Strepomyces aureofaciens.

11



La segunda de una cepa dislinta de fa prrnsa producida por mutacion, mientras que la
oxitetraciclina se obtiene del Strepomyses imosies

Los cultivos se realizan sumergidos en grandes tanques de fermentacion, se extraen los
antibidtices y se purifican dando lugar a suslancias cristalizadas.

La tetraciclina, se produce semisintélicamente a parir de la clortetraciclina, por

descloracién. Aunque también la podemos obtener de una cepa del Streplomyces atreofaciens,

13 doxiciclina se produce semisinté ( Cescxigenacidn ) apartir de la oxitetraciclina. 1

1.2 QUIMICA.

Todas las tetraciclinas tienen un parentesco muy estrecho y derivan de un sistemna anular
formado por cuatro anillos, el nafceno o mejor dicho del hidrocarburo cctabidronafleno  de
donde deriva ala vez el nicleo de fas tetraciclinas, !

Consta de una serie de sustituciones comunes a todos los compueios de este grupo y las

concemientes a los carbonos &, 6, 7, y que marcan la diferencias entre las distintas tetraciclinas.



oH 0 OH 0
{vedse cudro A). $ /L
/J
s
Telacring H HD CHy H CLOSKIDRATO
COMPLEID FOBTRID
HEPISILLINA
Qailglracxhng H HO CH; QH
Demelilciotetrascina ct HO O H
Metacesy H Chy CH
Tiewe ta H 1 Gy orr
FangeRing u
CHy CHy HH H
Cuadro A

La inciusidn de las tetraciclinas cldsicas son sélidos cristalinos de color amarilio muy poco

solubles en agua (1 en 2.000 2 1 en 2,500), Se comportan comg {anfolilicos) pudiendo formar

sales tanto con cidos como con bases.

Generalmente se usan los clorhidralos que son mis solubles en agua y dan soluctones

marcadamente 3cidos. (vedse cf cuadro B). 4

ble, pere las soluciones acuesas r perdida de

Ei polvo por lo reqular es
actividad en lerming de 24 a 48 horas, particularmente en un pH clevado. La rotitetraciching es

nculrahzada por el pH neutra, pero es la menos eslable de las telraciclings; fa inds estable es la

dmmneclociciina, 2



La presencia del grupo camboxamida permnite la formacion de sales o compuestos que
cambian |as propiedades fisicas, especialmente |a solubilidad de !as tetraciclinas de eflos el mas
usado es el clorhidrato gue aumenta la solubilidad de todos estos compuestos. 4

Con este grupo carboxamida se producen distintos radicales, 10 que da origen a
compuestos de gran solubilidad que permiten una rapida abscicion por via intramuscular y
también bucal. Elles son las rolitelraciclinas (reverin) con un grupo pirrolidinometilo y la
timecictina (cicloysal) que lleva ef aminoacido L-lisina. 11

Las tetraciclinas al degradarse pueden formar compuestes, epianhidro y anhidrotetraciclina
que resultan mas téxicos. La solubilidad de las tetraciclinas también depende del pH del medio.
El clorhidrato de tetraciclina es soluble 1 en 10 a pH 2 pero a meaida que aumenta su pH

disminuye su solubilidad.

Cuadro B.
Sustitucion en ef Nombre quimico: Homere comun: Nombre reqstrado: | Solubiicad en agua
grupa
carboxa
H Terracicing Teiracichng - 1:2.500
H.CH C de Cla 0 o ©o
teraccing tetracicling Ambramicina
~CHaN N-Pifrztidin metd Relfelradicting Revenn 1.1
jetracietna
“CHAMN N-Hudroxet| Mepciclna Ambravena 107
NCHaCHAOH Fiperazcnil met!
tetraciclina
CHaNK Meteniisina Umeeishng Ciclotysal 1:04
il tetracicling
CHy
~CHNCH,
cci IDH

Las tetraciclinas muestran otra interesante propiedsd fisico-quimica: la quelacién. De esta
manera reaccionan con iones metalicos para formar quelatos con anilios de & itomos. Esta
propiedad es posiblemente la responsable de fa precipitacidn de fas tetraciclinas en presencia
de cationes bivalentes y de su fijacion en el huese y los tejidos duros del diente. También le
permite fraguar en presencia de algunos Gxidos metélicos.?

Otra particylaridad fisica de las tetraciclina: su capacidad de producir fluorescancia. La



fluorescencia consiste en la emmi:ién de luz por parte de un compuesto mientras que es
iluminado por luz ajena a éI. Este fendmeno se aprecia muy bien cuando la {uz utilizada es Ia
ullravioleta o "fuz negra” ya que es.té fuera del espectro visible, De esa manera. se consiguen
magnificos efectos en distintos especticulos y se ponen inesperadamente al descubierto
algunas prétesis de dientes anteriores, que a} no fluorecer como los dientes naturales dejan un
hueco delator. 4

Las tetraciclinas clasicas seran descritas como prototipos de todo el grupo. Luego se

sefialaran |as diferencias con las nuevas. 4
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2. ACCIONES Y EFECTOS FARKMACOLOGICOS

2.1 MECANISMO DE ACCION:
Las tetraciclinas inhiben la proleosintesis de la bacteria, por union primaria a ia subunidad
ribosomal 30s.0 Lo que impide el enlace del ARN que lleva el aminodcido para la sintesis de la

d pepti de la proteina. Las tetraciclinas afectan los ribosomas aisladas de todos los

PEF

tipos de células. Las bacterias il acumulan iclina en su citoplasma. En un principio,

las tetraciciinas pasan libremente hacia adentro y afuera de las células, pero la presencia
intracéiular del antibidtico induce, en formz desconccida, un cambio de permeabilidad en Ja
membrana, de forma que se inhibe el flujo de salida en tanto que no se altera el de entrada: en

€ONSec! ia, hay acumulacién. Puede desarrollarse resistencia a las tetraciclinas, que suelen

depender da factores (R). La resistencia puede deberse a la capacidad de las células para
inactivar fAmacos. Sin embargo, con mayo” frecuentia, sobre todo quando la resistencia se
relaciona con factores R, las células son incspaces de acumular tetracictinas que continuin
pasando iibreanente hacia adentrs y afuera de las células. Las grandes dosis de tetraciclinas
inhiben la sintesis de proteinas en tcdas las céiulas incluyendo las eucariotas.?

Por lo cuat se afecta ia capacidad vital de! microorganismo. Pero debe de agregarse la
abﬁtud de penetracidn intracélular de las tetraciclinas, condicién de valor para explicar su

efectividad en detenmidadas enfermedades cuyos microorganismes se refugian en el interior de

! 9

los macréfages: Brucelas, Clami plasmas, Rick

Al interferir fa sintesis proleica, el efecto tetraciciinico es bacteriostdtico, pero si la
concentracién en sangre es muy alta puede ser bactericida. Consignando asi su modo de
accién, se dice que las tetraciclinas atacan a las bacterias ubicadas en el espacio extracelular
pero también a aquellas alojadas en el espacic intracelular. Para esto el farmaco debe
introducirse enla célula y este ingreso depende de la liposolubiiidad, o mejor dicho el coeficlente

de participacidn lipido/agua de cada antibidtico.?

17



2.2 ESPECTRO ANTIBACTERIANO

Las tetraciclinas son antibidticos de amplio espectro cuyo esp se superp &la delas

f Yorinas, aminoy i y clor i Actiia contra bacterias

peniclinas  y

grampositivas y gramnegativas. También son efeclivos contra algunos microorganismos que
son resistentes a agentes que ejercen sus efectos sobre {a pared de ia céfuia bacterana. como
Rickettsia, Mycopiasma, Chlamydia (los agentes de uretntis, linfogranuloma venérea,
psitocosis, conjuntivitis de inclusién y tracoma) . Lreoplasma, algunas micoquen‘as alipicas y
amibas. Tienen poca actividad contra los hongos.29

Las tetraciclinas inhiben la Neisseria gonorrhoae y muchas cepas de Neisseria meningitis
pero puede desamollarse resisiencia si se usa una tetraciclina como dnico tratamiento para la
gonomea.

Las tetraciclinas son activas zontra muchas espiroquetas, inciuyendo Borrelia recurrentis,
Borrelia burpdareri (enfermedad de Lyme), Treponema pallidum y Treponema pertenue.
También son susceptible cepas de Mycobactenum murnum.

Sec alcanzan cencentraciones elevadaé en el contenido intestinal ya que mucha de 1as
lelraciciinas se apsorpen en forma wncompleta en el tracto gastrointestinal. Se produce una
alteracion intensa en |z tlora enténca dentro de las 48 horas de la administracion diaria en aosis

convencionales de estos agentes. Muchos microorgamsmos coliformes aerobios y anaerabios y

bacterias esporulagas gramposiliva's- son sensibles, los cuales pueden ser suprimidos en forma
noiable durante {os tratamientos prolongades anles de que reaparezcan cepas resistenies. Las
heces se vuelven mas blanaas e inholcras y adquieren un color amarilio verdoso. Sin embargo a
medida que la cuenta ae colitormes fecales declina se produce el crecimiento excesivo dje

microonganismos resistenles a las tetraciclinas,?*



’ 2.3 RESISTENCIA BACTERIANA

{asfr aciclinas su resistencia se establece lentamente y peneralmente son cruzadas para todas
ellas. Ei fendmeno de la resistencia es tan comun en fas tetracithnas que ya no son eficaces
para ratar a mayor panle de las infecciones estafilocécticds, ni tampoco infecciones cardiacas
por estreptococos. La resistencia de 1as tetraciclinas puede explicarse en ocasiones por !a falta
de permeabilidad del microcomanismo o de las tetraciclinas y también por mutanies que han
perdido un mecanismo de transporte aclivo presenie nomalmente para mover las ietraciclinas y
de este modoe ¢! agente ya no se concentra en el interior de la célula. Este <imo tipo de
resistencia a 12 tetraciclina es controladeo por plasmidos,

Durante muchos afios fue un dogma que 1a resistencia cruzada enlre diversas elrasiclinas

era completa en general, esio es verdad, pero ahora se sabe que algumas cepas de

P 6

son il 5 fa minoriclina.

En especial son resistentes & las tetraciclinas hongos, enterococas. proteus Y
pseudomonas. En ocasiones Ia tetraciclina produce I denominada colitis asociade a antibiaticos

1a ficra nommat se restabiece varios dias despues de su suspensién.®

13
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3. FARMACOCINETICA

3.1 ABSORCION

Las fetraciclinas se absorben en forma immegular e incompleta en el traclo gastrointestinal
despues de su ingestion e incluso el 30% se excrela sin cambios. Ei porcentaje que no se
Babsorpe aumenta a medida que se incrementa la dosis. A pesar de lo dicho, 1a absorcion suele
ser adecuada para combatir casi todas las infecciones. Se absorben especialmente en el
estomago y la zona superior del yeyuno e iledn, La absorcidn en la zona inferor del iledn es
mucho menory casi no hay absorclén en el colon.?9

Los alimentos disminuyen la absorcién (excepto en lo que respecta a la doxiciclina) asi,
como !as sales de caitio, magnesio, hierro y aluminio y la leche en grado moderado, dado que
las tetraciclinas forman producios de quelacién no absorbibles con los metales pesados. La
adicién de fosfato (como en el caso del complejo de! fosfato de tetraciciina) puede neutralizar
parciaimente €! efecto quelante de! calcio. En orden de potencia decreciente de’ absorcion estan:
doxiciclina, minocicling, metaciclina, demeclociclina, tetraciclina, clorotetraciclina y
oxitetraciclina.'®

La oxiletraciclina y la tetraciclina se absorben en forma incompleta. Se alcanzan

[ traci I ticas maximas en 2 o 4 horas después de una sola dosis oral. La vida

media de estos esta entre 6 a 12 horas y 3 menudo se administran 4 veces al dia,10

Por lo general la demeclociclina y |a metaciclina se administran en dosis diarias menores
que las anteriores. También se absorben en forma incompleta. pero tienen vida media de
aproximadamente 16 horas y 1as concentraciones plasmalicas efectivas pueden persistir durante
24 a 48 horas.®

Deben ulilizarse dosis diarias aun menores en la doxiciclina y monociclina por via oral
acausa de sus vidas medias prolongadas de 16 2 18 horas y de que son bien absorbidas. Se

obtienan concentraciones maximas 2 horas después de una dosis ofa! y se mantiene duranle 8 a

A



12 horas. Las concentraciones plasimélicas son quivalentes cuando la doxiciclina se da por via
oral o parenteral. Ef alimento no interfiere con Ja absorcion de Ja doxiciclina ni de la minociclina.

(vedse cuadro C).*

NOMBRE COMUN INOMBRES ORIGEN VIDA MEDIA INTERVALO 00815
REGISTRADOS ENHORAS ENTRE DOSIS
EN HORAS
Tettacichha Ambramicina
{Gi A
Acromicina Natural &
Ciclotetni semesimntética
Stechn
85
6
1-2apor dia
Ctonetracichna Ayreomicina Naturai 56 ] 1-2gpordia
Ontetramicing Temamwcina Naturat 96 £ 1-2.g por dia
[ L Natural 12 612 300-1200 mg
azichna por dlz
14 612 600 mg por
gla
Di \ f 1517 12-24 Pamer dia:
200 mg
Siguientes:
100 ma
Anocichna Minocina Sernsinlética 17-19 12 Primera
toma: 200
mg
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Cuadro C

1) Por via bucal: Se absorben en ¢! duodeno y en mencr proporci6n, en e! intestino
delgado: los alimentos pueden interferir este pase con excepcidn de la doxiciclina y la
minociclina que pueden ingerirse con comidas,

l.a absorcién no se produce de manera ripitda, de manera que |a concentracién sanguinea
méxima se produce a Jas 3 a 6 horas, persistiendo niveles de antibidticos durante 24 horas.
Después de una sola toma; con una administracion cada 6 horas, se alcanzan niveles continuos
de 2 a 5 mcg/ml, segun la dosis.

La demeclociclina sc observan concentracicnes hematicas mas elevadas unos 7 mcg/mi

con la dosis de 500 mg. Siguiendo luego ia tetracicina nive! maximo 3meg/m! con 500 mg, la



Oxiteraciclina 1.5 megiml con 500 mg.

Por su parte la doxiciclina requiere dosis mucho menores para producir aivet hemélico que
el mismo que la tetracicline nivel maximo 3 meg/ml con 200 my y se mantiene en la sangre
mucho mas liempo, hasta 72 horas por excrecion renal muy lenta. La limeciclina da niveles
sanguineos mayores que la tetraciclina.

2) Via parenteral: Por via inframuscular y subcutanea, la absorcion es excelente con la

oxitetraciclina, Ia tetr pero especi 1te con los preparados de gran solubilidad como Ia

rolitetraciclina.'®

Efectivamente los niveles hematicos obtenidos en este iftimo preparado son claramente
superores .a tas obtenidos con ! clorhidrato de tetraticlina conceniracion maxima 4 mcg/mi con
dosis de 250 mg de tetraciclina.

Debe sefialarse que esta via es dolorosa, causs imitacion local, pero las molestias son
menores con la rolitetraciclina. ™!

3) Por via Intravenosa: No es una via factible de absorcion va que pdede causar dafio

hepatico severo; siendo en mayor frecuencia con disfunciones renales.®

3.2 DISTRIBUCION

El volumen de |a distribucion aparente de muchas de las tetraciclinas es mayor que el agua
corporal. Se unen a las proteinas plasmaticas en un grado variable. Todas las tetraciclinas se
concentran en el higado y se excrelan hacla el intestino, atravez de la bilis, siendo
reabsorbibles en forma parcial. La disminucion de I2 funcidn hepdtica o la obstruccién del
conducto biliar de estos agentes y su consecuente persistencia a la sangre. Pueden estar
presentes en la sangre durante largo tiempo despues de la suspension del tratamiento ya que
ingresan en Ia circulacldn enterohepatica.?

La inflamacidn de las meninges no es un prerrequisitv para el pasaje de las telraciclinas

hacia el liquido cefalorraquideo: las mayofes determinantes sca la via de administrazion y la



d ion del tr i La inyeccion de una tefraciclina por via intravenosa produce una

aparicion gradual en el l[quido cefaloraquideo en un periadp de G horas %10

La penetracién en la mayoria de los otos tiquidos y lejidos es excelenle. Las
conceniraciones obtenidas en el liquido sinovial y en I3 nucosa de los senos maxilares se
aproximan a ios plasmaticos. Las tetraciclinas alraviezan [a placenta y entran en circulacion
fetal en el liquido amnidtico. También se encuentran concentraciones bastante altas de estos
farmacos en ia leche matema >

La distribucidn en tejidos y liquidos carporales es variable para cada sector organicc con
algunas diferencias segun ia formula quimica del preparado.

La penetracion tisular depende de la liposciubilidad de Ia molécula, que es notable para la
doxiciclina y mas aun para la minociclina.

Hay buena penetracién en los huesos, los Smganos gepitales femaninos, la préstaia, los
pulmones y éran concentracién en bilis, en una cantidad [de 5§ a 20 veces superior a la

sanguinea. El pasaje al liquido cefalorraquideo es pobre con excepcién de la minociclina.!

3.3 EXCRECION

Las tetraciclinas se excretan fundamentalmente en la ofina por filtracién glomerular y en
menor extensién por la bilis y la leche durante la lactancia. La oxitetraciclina se excreta
principalmente por la orina y la clorotetraciclina por la bilis, Tpdas las {etraciclinas se excretan
por la orina y por tas heces: el rifén es 1a via principal para fajmayoria de ellas. El estado de la
funcién renal afecta significativamente su excrecién, ya que la depuracién de estos farmacos se
realiza por fillracién giomerular. Del 20 a 25% de una dosis infravenosa de 0.5 g de tetraciclina
se excretan por la orina durante 24 horas; el 20 a 55% de una dcsis oral se excreta por la orina.

Un 10 a 35% de una oxitetraciciina se excreta por la orina en ru[ma activa par que es detectable

dentro de los 30 minutos de su 3dmini ion y una ion maxima de cerca de

5 horas despues de ella. E! parceniaje de depuracion renzl delta demeclociclina es menor det



i,

50% del de la tetrscictina. Alrededor det . 3% de la iclina se sin ¢ por fa

arina.*10

Debe hacerse una distincién importante en case de la doxiciclina por el hecho de que no
se eliminan por las mismas vias que ias otras tetraciclinas cuando se usas dosis
convencionales y no se acumula en forma significativa en !a sangre de los individuos con

més seg para el i de

insuficiencia renal. Por lo tanto es una de las
1as infeccicnes extrarrenales en esas personas. Le doxiciclina se excrela por la heces en su
mayor parte como un conjugado inactivo o tal vez como un quelato, por esta razdn tiene un
impacto menor sobre fa microflora intestinal. Se presenta en concentraciones vanables en las
heces por que estos agentes se absorben en forma incompleta cuandd se dan por via oral o
cuando se excretan en |a bilis hacia el intestino. Esta via de eliminacién se produce aun ¢on la

administracién parenteral de estos fArmaces como resultado de 1a excrecion bilis. 22
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CAPRPITULO IV



4. FARMACODINAMIA

4.1 ACCIONES SISTEMICAS HIGADO Y RINCN

Las tetraciclinas producen en general pocos efectos sistémicos cuando se administran en
tos animales y en el hombre; la inyeccidn intravencsa no modifiza la presion arterial ni ta
respiracion 3 se requieren dosis muy elevadas ( alrededor de 200 mg/kg ) para provocar la
muere, parorespiratario, previa produccion de convulsiones,

La administracién contipuada de esos antibidlicos no provocan en general trastomos, a
menos que 52 utilicen dosis elevadas én los animales, en cuyo caso pueden producirse lesiones
degenerativas y necrdticas a nive! del higado y rifidn. En pacientes humanos, las tetraciclinas,
especialmen® por via intravenosa y en mujeres embarazagas, son capases de producir con
dosis elevadas lesiones hepaticas del tipo degeneracidn grasa comprobado por examen
anatomopataligico.

Alguna ez pueden producirse lesiones renales que se revelan por albuminuria y aun
aminoaciduriz (sindrome de Fanconi), pere las mismas se deben a! uso de tetraciclinas viejas,
que contiénen epitetracitlinas, que son 1as toxicas en esta ¢aso; también las epitetraciclinas se
forman cuando se agrega acido citrico a las tetraciclinas en cipsulas, por lo que dichas mezclas
no deben usase.

Pero ademas, las 1etraddina§ tiengn la propiedad de provocar upa elevacién de la
concentraciénde urea en ia sangre en los casos de insuficiencia renal (no sucede cuando existe
funcién renat rormal).

Se sabe que este efecto derva de una accién catabblica de las tetraciclinas, bien

demostrada. For otra parte, la doxiciclina no produce el cilado efecto.
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4.2 ACCION LOCAL SUPERINFECCION
La: relraciclinas son imitantes locales, pudiendo producir dolor, induracién y aun necrosis
después de las inyecciones intramusculares y flebilis por administracién Intravenosa: a nivel del
!racl(o gaslrointestinal, pueden producir vomitos y diarrea por krritacion local, En ese sentido, 1a
oxiteraciclina es la droga mas imitante, siguiendo luego la tetraciclina, demeclociclina,
doxfciclina y finalmente la rolitetraciclina, 1a menos iritante.

Pero los trastornos mas serios observados a nivei del tracto digestivo obedesen no tanto a

fenomenos imitativos sobre las mucosas coma en la superinfeccién por mi ganismo

resistenles 0 no susceptibles a Jas tetracicli Ya que la ab ién de las mismas en el tracto

digestivo no es rdpida ni completa da lugar a altas concentraciones de! antibitico en el mismo.
que ileva a la supresion de la mayor parte de la flora microbiana, con aparicién de heces
blandas, inodoras y de color amarillento. Al desintegrarse dicha flora normai, deja un vacio que
se lfena por habitantes peormente dispuestos en una palabra, se produce un crecimicnto
excesivo de microorganismos patdgenss tales como la Pseudonomas aeruginosa, Proteus
mirabilis, Canaida albicans y sobre foco el Staphylococcus aureus, cepas resistentes a las

it con produccién de gast teritis, que pueden ser mortales. Esta superinfeccién

puede afectar otros érganos provocando infeccicnes uinarias, vaginales y pulmonares

{moniliasis).!!
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‘5. REACCIONES COLATERALES Y TOXICIDAD

Los efectos téxices, colateraies ¥ secundarios son p+ sibles y estédn en relacién con las dosis

y tiempo de duracién de suministro o fas ¢i tancias fisioldgicas o patolégicas del paciente,!

Las nduseas. el vémito y la diarrea son las manifestaciones mas frecuentes para
discontinuar 11 medicacion con tetraciclinas. Las telraciclinas, si se ingieren (en particular la
oxitetraciclina), producen imitacidn gastrointestinal que depende de ia dosis: en particular
néuseas, vomitos, anorexia y diarrea. £n consecuencia, deben utilizarse con enorme cuidado en
personas con Ulcera péptica 1%

Frecuentemente se desarrollan proclitis y estomatilis. Estas condiclones son mas

frecuentes can las familias de las tetraciclinas que con cualquier otro antibiético y pueden estar
relacionadas con cambios en la flora intestinal lo mismo que una imitacidn directa per la
telraciclina sobre fa mucosa del intestino. Es importante que la diarrea leve inespecifica
comtinmente relacionada con la administracién bucal de la tetraciclina sea diferenciada de la
diarrea producida por ia superinfeccion del intestino con Staphylococcus aureus con produccién
de enterocolitis, una complicacion que pone en peligro fa vida y que debe ser rapidamente
reconocida y tratada. También ptede producirse diarea como resultado de los efectos iritatives
de {as tetraciclinas por via oral; aunque son {recuentes y fluidas, las deposiciones no contienen
sangre ni leucocitos, Es importante distinguir este lipo de diarrea de [a gue resulta de la colilis
pseudomembranesa causada por crecimiento excesivo de Clostridium difficile, una complicacién
con riesgo potencial de muerte, por lo tanto esta ultima exige interrupcién inmediata de la
administracién de la tetracictina, emprender medidas de sostén y usar nuevos antibifticos
(vancomicina por via oral), ya que en este tipo de diarrea !as heces se vuelven blandas,
uniformes y sin olor y puede surgir infeccidn. La leche y los antidcidos a base de calcio y
aluminio aminoran los sinlomas gastroinlestinales de {as tetraciclinas ingeribles, pero pueden
disminuir su absorcion. La aplicacion intravenosa puede desencadenar tromboflebitis, reaccidn

que es llevada al minimo si se conserva la concentracion de tatraciclina en niveles menares de
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0.5% . Se ha observado sobrecrecimianto de monillas en gran ndmero de ocasiones durante la
terapéutica con letraciclinas, sin embargo, aigunos anticulos cuestionan estd aseveracidn. Puede
ocusrir alteracidn en la absorcion de la vitamina K, conduciendo a una inadecuada formacion de
protrombina y les subsecuentes problemas de sangrado. Despues de unos cuantos dizs de uso
bucal, las tetraciclinas lienden a modificar a flora normal. Aunque algunos microorganismos
coliformes son suprimidos, Pseudomonas, Proteus, Stafilococos coliformes resistentes,

Clostridia y Candida $e vuelven prominentes,1

5.1 EFECTOS SOBRE LA FLORA MICROBIANA NORMAL

Estos antibidlicos actian sobre la mayoeria de los microorganismos normales de ia .boca y
del intestino grueso. La supresion de estas bacterias las elimina de la competencia del medio y
facilita la proliferacién de microorganismos resistentes. Estos suelen ser de tres tipos:

(1) En primer lugar ia Cdndida albicans, provoca moniliasis de distinta gravedad y
extensidn de acuerdo a la presencia o no de factores predisponentes. En la boca pueden
hallarse diversas formas, subagudas { como la lengua dolorosa antibidtica } o agudas { muguet ).
En el tracto gastrointestinal aparece como diarreas y prurito anal, Las mas graves son las
moniliasis generalizadas que pueden comprometer otros 6rganos como el rifién, el carazon, el
cerebro y ios puimones y que con frecuencia son mortales.

(2) Generalmente mds graves resultan las infecciones producidas por estafilococos

resistentes, ya que con frecuencia son resistentes también a otros antibidticos. Son capases de

1 s

provocar olitis con ¢ p tipo me con vormites, que llevan a

1a deshidratacidn y al colapso.

(3) Finalmente pueden producirse infecciones por bacilos gram negativasresistentes a las
tetraciciinas, Los mas frecuentes son el Proteus mirabilis y la Pseudonoma aeruginosa.*

En un 20 a 30 % de las personas que reciben estos firmacos aparecen trastornos

gastrointestinales, que incluyen queilosis, lengua negra y vellosa. glositis y pruritro anogenitai,
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ardor, dolor y tenesmo. Las efupciones cutdneas de 10¢os 10s lipos pueden surgir, en particulas
fas de ia variedad morbiliforme vy la urlicaria, y en casos graves, dermatilis exfoliativa. Las
erupciones cutdneas pueden acompafiarse de fiebre, eosinofilia, edema angioneurdtico o

cheogue anafilactico. que supuesiamente €5 mas comun despues de! uso de demecloxiclina.®

§.2 EFECTOS FOTOTOXICOS

La demecloxicina y la doxiciclina pueder causar denmatitis fototéxica produciendo
reacciones cutdneas leves a graves y los individuos tratados y expuestos a la luz solar; este
fendmeno es urna reaccin fototdxica y puasde encontrarse en un 1 a 2 % de los pacientes que
recipen demeclociclina. Puede desancllarse unicdlisis y pigmentacién de las Auﬂas en forma
simultanea, afecta principalmente a !as personas fubias.?

Tras fa administracidn de tetraciclina tamtién puede observarse reacciones cutineas de

At

tipo porfiria. Giras reacciones incluyen er fijo m toso, pigm io illa de
las Winulas de {os dedos de manos y pies y de culis osteoma, dermatitis de contacto, erupciones
miéculopapulares y umicanas, edema angioneurctico. efitema mulliforme, prunto, dermatitis

exfoliativa y una erupcidn acneiforme.

5.3 EFECTOS HEPATICCS

Puede presentar toxicidad hepatica con usc duranie el embarazo, en pacientes cen
insuficiencia hepdtica persistente y cuando se dan cosis altas por via intravenosa.?

En 1951, Lepper observé por primera vez toxicidad hepdtica causada por tetraciclina en
pacientes que recibian grandes dosis orales o inlravenosas de tetraciclina, El estudio
microscépica del higado revela cambios citoplasmaticos, como aparicion de pequeiias vacuolas
y un aumento en el contenido graso. La Cxitetraciclina y ia Tefraciclina parecen ser menos
hepatotéxicos que 10s otros firmacos de este grupo. La mayoria de las reacciones de este tipo

se presenta en los pacientes que reciben Z gr o mas del {dnmaco par via parenteral por dias: no




obstante, este vfecto tambicén puade producirse cuando se adminisiran grandes canhida s por
via oral. Las embarazadas parecen lener una susceptibilidad particutar al dano hepadtico jrave
Iinducido por la tetraciclina. Pamero aparece ictericia, pudiendo seguirszoemia, acidosis, y shock
irreversible. El higado presenla una infiltracidn grasa difusa; aunque durante el embarazo el
depésito graso hepatico aumenta,la cantidad parece ser aun mayer después de Ia exposicion a

una fetraciclina. Se ha icado necrosis ica con dosis diarias de 4 gr mas por via

intravenosa. >0

5.4 EFECTOS RENALES

pueden agr a uremia en pacientes con nefropatia mediante la

Las
inhibicidn de la sintesis proteica provocando un efeclo catabdlico; se ha reportado azoemia
apartir del metabolismo de los aminoacidos.?

En sindsome de Fanconl a sido asociado con el uso de telraciclinas vencidas o degradadas,
por lo que deben guardarse solo hasta su fecha de expiracién en recigientes sellados, y
almacenarse a resguardo de 1a luz y 1a humedad de lo contraro aparecera un cuadro clinico de
nauseas, vémitos, poliura, pelidipdia, proteinuria, acidosis, glucosuria y aminoaciduria; se ha
informado que la doxiciclina produce una cantidad menor de efectos colaterales renales que las
olras tetradiclings, sin embargo se ha sugerido una posible asociacidn entre este tamacoy la
produccitn de insuficiencia renal. Se ha observado diabetes insipida nefrégena en algunos
pacientes que reciben demeciociclina, explotdndose este fendmeno para el tratamiento de la

secrecidn inadecuada ¢ronica de hormona antidiurética.®10

5.5 EFECTOS DENTALES

Resulla de especial relevancia en cdontologia la capacidad de las telraciclinas de producir
plgmentaciones endégenas de la eorona dentara, cuande se administran en la época de la

formacion de los dicntes en dosis suficientemente fueries.
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L};s telracicknas pueden unirse a los diames. que no han hecho erupcion en of momento de
su desarrollo y calcificacién, con formacidn de complejos de tetraciclina (ontéfosiato de caicio).
La unién de! antibidiico depende de cada tipo de iefraciclina y de la dosis total administrada y no
de la duracidn del tratamiento.

Actualmente es evidente que las telraciclinas pueden pigmeniar tanto & los dientes
primarios como a los permanentes cuando se administran, durante su desarrollo, en dosis
terapéuticas. Existen evidencias de que también puede provocar hipoplasias.

E! momento en que pueden desarrollar este defecto coincide con el de la calcificacion de
los dientes. En el que puede apreciarse que el peligrc comienza a partirdel quinte mes de vida
intrauterina y se prolonga hasta los 6 a 12 afios. En la practica se ha demostrado que las
tetraciclinas atraviesan la barrera placentaria y provocar la pigmentacién de ios aientes.*

L.a pigmentacion se preduce por incorporacion de Ias letraciclinas al tejido que se calcifica.
por un mecanisma adn no bien aclarado. Al respecto parece jugar un papel importante ta accign
quelante de estos antibiélicos que al unirse al calcio se incorporarian a 1a superficie de! cristal de
hapatita. Para otros autores Ia fijacién se haria sobre !a matriz organica y para otros se
incorporaria al interor del cristal. Lo imporiante desde un punto de vista clinico, es que la
tetraciclina queda definitivamente corporada al seno del tejjido y que sdlo es removida por
descaicificacién o remodelacion, tal como sucege en el hueso. Como fos tejidosvdums del
diente no sufren esos procesos, fa fijscion de la tetraciclina y ta pigmentacion que provoca
deben darse por definitivas.2S$

La pigmentacidn preducida (discoforation) puede ir desde un color amarillo © amarilio
grisdcec a2 un mamdn o pardo obscuro, pasando por tintes del anaranjade. La intensidad varia
desde los ¢ases leves en los que se descubre solamente con el examen odontoldgico hasta los
graves en que constituye un defecto estético notable. Las condiciones que determinan estas
caracteristicas clinicas no han podido ser bien precisadas. Se ha observado que en algunas

ocaslones [a pigmentacién tiende a aclararse después de erupcionado el diente. También y can
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mas frecuencia ha podido verse que Se¢ obscurcce a medwda que pasa el liempo. Se ha

prelendido adjudicar ese campertamiento, asi como la escala cromdtica de 1a pigmentacidn a la

diferencia entre los preparades de las disti tetraciclinas. Pero en esto las conclusiones no

son muy claras.

Un indice de la pr ia de las { icli en el diente es su fluorescencia. Esle
fendmeno puede observarse tanto en el diente pigmentade, cuando es iluminado por luz
ultravioleta, como en los cortes histolégicos. Ha servide para ubicar el sitio en que se fija el
antibidtico. A los fines clinicos solo interesa destacar que lo hace en mucho mayor proporcion en

la dentina que en el esmalte *

5.6 EFECTOS ESQUELETALES

Las tetraciclinas actian bién en el esqueleto di ta gestacidn y la infancia. Se ha

demostrado una depresion del 40% de crecimiento lineal en prematuros segin fuera
determinado por la medicién de los peronés y huesas de brazos pudiendo ser un desamollo
incompleto temporal o permanente. También aparecen, después de administrar tetraciclina en
cualquier grupo de edad, manchas amarillas, pardas o grises, y pequeias depresicnes en las
uilas. Al parecer la oxitetraciclina y 1a doxiciclina son las que tienen menor posibilidad de unirse

a los dientes y hueso.2-®

5.7 EFECTOS HEMATOLOGICOS

Estos efectos son poco frecuentes e incluyen anemia, anemia hemolitica, anemia aplasica,
snemia megalobldstica, eosinofilia, trombocitopenia, leucocitosis, parpura no trombocitopénica,

neutropenia y alteraciones de Ja coagulacion.
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5.8 EFECTOS INMUNOLOGICOS

Los efectos inmunolégicos Incluyen r i anafilacti y anafilactoides, erupciones

cutdneas, alteraciones hematolagicas y reaccion de Jarsch-Herxheimer. Se ha descrito el caso

de un paciente que presento alteraciones multisistémicas con la administracion de tetraciclina.

5.8 EFECTOS NEUROLOGICOS
Las tetraciclinas pueden causar hipertenslén intracraneal benigna en recién nacidos, nifios
y adultos. Los sintomas pueden incluir cefalea, falta de equilibrio, nauseas, vémitos, diplopia,

visién borrosa, fotofobia y tinnitus. El examen oftalmol6gico muestra papilidema.

Tras la inistracion de oxi iclina a un paci de 87 anos de edad, a dosis de

250mg 4 veces al dia, se ha descrito alucinaciones y coma. También se ha observado que la
oxitetraciclina puede agravar la miastenia gravis. Con la administracion de telraciclina se ha

descrito un caso de miopatia reversible.

5.10 EFECTOS OFTALMOLOGICOS

Los efecto: (| de la hip ién intracraneal benigna inducida por tetraciclina han

sido descritos en el apartado de efectos neurolgicos. Olras reacciones secundarias de la

tetraciclina son Ja miopatia pasajera y la pig 5n conj

5.11 EFECTOS PULMONARES

Como componente de una reaccion anafiléctica puede producirse dolor respiratorio. Otras
reacciones asociadas can fa administracién de tetraciclina incluyen asma inducido por innatacién

y sindrome de Loeffler.
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§.12 EFECTOS CARDI JVASCULARES

La loxicidad cardiovascular es poco {recuente y debido a reacciones de Bpersensibifidad.

Se ha repoitado shock anafildctico, pudiendo darse tr

tras inistracidn

intravenosa,'?
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6. INDICACIONES TERAPEUTICAS

6.1 CONSIDERACIONES GENERALES:

Debido ak amplio espectro antimicrobiano, las tetraciclinas tuvieron mucho auge sobre lodo
debido a su uso sin diagnostico bacterioldgico. Pero en ia actualidad, su uso ha distmauido
considerablemente debido a sus inconvenienles de reacciones adversas especialmente de
provocar superinfeccion, la frecuencia de 1a resistencia bacteriana que han producido y también
por el hecho & no ser bactericidas, io que es importante en 10s casos graves. La pérdida de su
valor se advierte en los esquemas modernos de efeccién de antibitticos en que fas tetraciclinas
no figuran, saivo excepcion, como los antibidticos de primera eleccién. En los casos de
infecciones graves, en que es necesario actuar rapidamente, antes de haber establecido ef
diagnostico bacteriologico, se prefiere actualmente administrar un antibiético bactericida de
especiro algeamplio o bien dos antibidtices bactericidas con diferentes espectros.

Nunca han de adminisirase letraciclinas cuando es necesario una accién bactericida, como

es el caso de la endocarditis bacleriana. Sin embargo, las tetraciclinas conservan algunas

indicaciones importantes.!?

6.2. INFECCIONES POR BACILOS GRAMNEGATIVOS

Las letratclinas son muy efectivas en ciertas infecciones por |0s citados gérmenes, en
primer lugar la brucelosis.

a) Brucelosis. Los antibidticos de amplio espectro, en primer lugar las tetraciclinas, han
revalucionade el tratamiento de esta enfermedad producida por gémmenes del género Brucella,
con resultados brillantes tanto en las formas agudas como en las crénicas. Actuaimente, dado el
sinergismo de &is tetraciclinas con la estregicmicina, se aconseja dicha ascciacidn sobre {odo
para redycir lafrecuencia de las recaidas. Las tetraciclinas son pues los antibidticos de primera

eleccin, pudiendo administrarse el clorhigrato de ietraciciina, 500 mg, o bien clorhidrato de

)
Lz



demeciocicling, 300 mg, #o7 via bucal cault 6 hotas duranie tres Semanas; en 10s casos Jgritves 0
cuando no sca posible aguella via, se empleard la intramuscular, roliletracicling, 350 mg
(cquivalente 250ing de teiracichina) o bien oxituiracicling, 250 mg cada 6 horas, o aun la via
intravenosa, 700 myg de rolletracichna (S30mg de tetraciciina) cada 12 horas, o bicn Ia
oxiletraciina 500 mg en la misma forma, para pasar a [a via bucal cuandc sea posible. La
estreptornicina se adminisira a la dosis de 500 & 1000mg por via intramuscular cada 12 horas
durante las 3 semanas de lratamiento. Los resuitados obtenidos son espectaculares; {a
temperatura se normaliza en 3 a 4 dias, cede rapicamente {a sintomatologia clinica y la
bactercmia desaparece dentro ce la semana; esta respuesta inmediala se produce en el 100%
de los casos, al punte que st no aparece, debe hacer desechar el diagndstice de brucelosis. Pero
a veces se producen recaidas que obligan a un retratamiento. Estos resultados exilosos no

requieren disticas para d . pues Se trata de una medicacion clasica.

b) Célera Asidtico. También en esta enfermedad producida por el Vibno cholerae las

tetraciclinas constituyen la oroga de primera eleccion.

Eltr iento de! cdiera cansiste furdamentaimente en la rehidratacién, sobre {odo con fa

administracion intravenasa de soluciones electroliticas. como agentes antimicrobianos se
utilizan las tetraciclinas, comenzando ton la via intravenosa, como se describid para Ja
brucelasis o bien el cicrhidrats de oxitetracicling, S00 mg por flebogclisis cada 12 horas y cuando
el paciente no presenta y2 vomilos y ha recrobade {a canciencia, se pasa a la via bugal,
administrando las mismas dcsis que en aquella afeccidn cada 6 horas durante una semana.

Los resultados son muy satisfactorios. Si se hidrala convenientemente al pacienie,
desaparecen los sintomas asi como fos bacilos de las heces y los enfermos curan en pocos

dias, pudiendo ser dados e alia aun a las 72 horas.
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c) Pecle. En esta enfermedad transmisible, producida por la Yersuua pestis, la
esireptomicina es la droga de primera eleccion, siendo las tetraciclinas de segunda eleccidn,
convini¢nd? la ascciacion para evilar usar dosis demasiado e'evadas de Ia primera que serian
necesarias. Las tetraciclinas se administran por via iniravenosa como para la brucaiosis durante
tas primeras 24 a 48 horas, para seguir luego con la via bucal, lo mismo que en aquella
enfermedau, duranie 8 a 10 dias, Los resultados son excelentes,

d) Disenteria bacilar. En esta enfermadad preducida por gérmenes del género Shigella, la
ampicilina es e! antibidtico do primera eleccién, quedando las ietraciclinas como de dltima
eleccién por su menor eficacia y también por ef desamoilo de resistencia a los gdrmenes que se
han producido en los Gitimo aios. Por lo tanto, si se emplean deben determinarse previamente

la susceptibilidad de ios microorganismos a dichas drogas.

Las icli deben admini en dosis alge elevadas, 500 mg de clorhidrato de
tetraciclina u oxitetraciclina, o bien 300 mg de clorhidralo de demeclociclina cada 6 horas- en los
nifios 40 mg/kg del primero y segundo o 25 mg/ kg del tercero por dia (en cuatro tomas)- por via
bucal, pudierdo utilizarse la via intramuseular intravenosa en c5ss de necesidad.

Les resultados son satisfactorios y os sintomas desaparecen en 24 a 72 heras, asi como
los hacilos disentéricos en las heces. Esta respuesta se observa practicamente en todos los
casos- en una estadictica, 1400 casos-, siemnre que ios gérmenes sean susceplibles.

e) Neumopatias por bacilos gramnegatives: En Ia neumonia, bronconeumonia y en ias
complicaciones broncapulmonares de la gripe o influenza, en las exacerbaciones agudas de la
bronguitis cronica, cuando los génmenes causales son bacilos gramnegativos (investigados en el
esputo) como ja Kiebsiella pneumoniae o bacilo de Friedldnder y el Hemophtus influenzae o
bacilo de Pfeiffer, las tetraciclinas estén indicadas, 10 mismo en las infacciones mixtas, tan
frecuentes en estos casos, pero no son los antibidticos de primera eleccién. Se utiliza el
clorhidrato de tetraciclina o Ia oxitelraciclina a !a dosis de 250 a 500 mg por via bucal cada 6

horas, el clorhidrato de demeclociclina, 300 mg cada 12 o 6 heras, o bien e! hicialo de
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doxcicting, 100 mg cada 12 horas ef pritner dia y luego una vez por dia, via bucal. En ¢ancs
graves se empleara {a via intravennsa, 1a rofitetracichnag a la dosis ce 350 mg ¢ 1a oxitelraciaing
250 mg {(e! doble en pacientes muy graves) ; si o es posible Ia via pucal y no es nececana la
intravenosa, se utilizara 1a inframuscular, 1a rolitetracichina a la dosis anterior 0 la oxiletraciclina
250 mg cada 12 horas. El tratamiento a d¢ durar hasia que hayun transcurrido 2 a 3 dias de
desaparecida la fiebre y demas sintomas.

Los resuftados son satis/, 105, si los gérmenes son susceplibles y corresponden a todas

Ias tetraciclinas.

6.3. OTRAS INFECCIONES BACILARES:

a) Chancro blando.
Chancroide s una enfermedad de transmision sexual producida por el Hemophiius ducreyi,

iclinas, entibidticos de primera eleccian; se administra el

sede rapi a las

clorhidrato de ciclina o la oxitetracicling, 250 a 500 rny cada 6 horas durante 4 a 5 dias. Los

resullados son exceleates, paro puede existir el paligro de enmascarar una sifilis concomitante,
por lo que debe efectuarse examen clinico y serolégico por 2 2 6 meses.
b) Granuioma inguinal.

Enfermedad de transmision sexwal producida per el Calymmatobacterium granulomatis,
cura rapidamente con las tetraciclinas, droga de primera eleccién: se usa generaimente ef

clorhidrato de telraciclina, E00 mg ceda 6 heras durante 70 & 15 dias con resultados excelentes.,

6.4, INFECCIONES POR COCQCS GRAMNEGATIVQOS:
a) Gonurrea o Elenorragia.
En asta afeccidn de transmision sexual producida por (a2 Nessena gonorrhoeae la gemciling
G es la droga de primera eleccién por via parenteral y la ampicilina o 1a amaxiciling par via

bucal. empledndose !as telraciciinas en caso de hipersero.oilidad alérgica pars aguellos



antibioticos o 1atas {resistencra bacti 1ana).

En cuanto al plan de administra: '4n, la Secrelaria de Estado de Sajud Putlica y el Grupo
Cigntifico de la Organizacion Munur‘ai-de la Salud recomienda el clothidrato de tetraciclina por
via bucal, 580 mg cada 6 horas durante 5 dias. No hay inconvenienic-ni tampoco ventaja- de
remplazar a aquella droga por la oxilelraciclina a la misma dosis, o el clorhidrato de
demeclociclina, 300 mg. 4 veces por dia por durante 5 dias.

by Meningitis meningocSeica.

La penitilina G constituye la droga de eleccién, empledndose las tetraciclinas en caso de
reacciones adversas 0 fracaso de la droga anterior. Se utilizaran los preparados de tetraciclina
par via infravenosa-obligada para todo caso de meningilis- y dosis elevadas, por ejemplo

rolitetraciciing, 7 mg/kg cada 8 horas a 14 mg/kg cada 12 horas preferentemente por fleboclisis.

6.5. INFECCIONES POR COCOS GRAMPOSITIVOS:
a) Neumopstias por cocos grampositivos.
En dos casos de neumonia, broncomeusmonia, bronquilis aguda (especialmente
exacerbaciones de bronquitis cténica), abscese puimonar, bronquiectasias, cuando los

microorgan c les son ptibles a las tetfraciclinas (examen de! esputo), como en el

caso de! Digl IS pi iae ¢ o (existen cepas resistentes} el Streptococus

piogenes @ Streplococo hemalitico beta, las telraciclinas son activas y pueden emplearse ¢n ja
misima forma que las neumopatias por bacilos gramnegativos, existiendo muchas veces
infecciones con flora mixia.

b) infecciones estafilococicas.

Con respecto 3 estas infecciones, debe senalarse gue la mayoria de las cepas del
estafilococcus aureus son resistentes a las tetraciclinas. En este caso de estafilococos
resistentes, que esta indicado la penimeciciina, 500 mg cada 8 a 12 horas, via intramuscular., Es

necesario una amgplia experiencia antes de dar conciusiones en los resultades.
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6.6. INFECCIONES POR BACILOS GRAMPOSITIVOS

a) Carburico.

El antibittico de primera eleccién en estos casos es la penicilina G a la queles inuy
susceptible el Bacillus anthrasis, emnpledndose fas tetraciclinas en caso de alergia grave a
aquella. Las drogas a utilizar y las vias de administracidn son las mismas que en la brucelosis.
Los resultados son excelentes.

b) Gangrena gaseosa.

En la miositis y la celulitis producidas por bacterias anaerobias del génere Clostridium, las
tetraticlinas son los antibjoticos de Gltima eleccién, la penicilina G de primera eleccién. Ef
tratamiento ha ;:Ie acompanarse del desbridamiento quinirgico de los tejidos necrosados y las
tetraciclinas deben wtilizarse por via intravenosa; asl, puede emplearse la rolitetraciclina 700 mg
a la oxitetraciclina 500 mg, en todos los casos cada 12 horas, siendo conveniente la infusién

intravenosa, y en casos muy graves, esias dosis se suministraran cada 6 horas.

6.7. INFECCIONES POR MICOPLASMAS Y CLAMIDIAS

a) Neumnonia lipica primaria.

Esta afeccién aguda, con manifestaciones pul es | itis), por mycoplasma

pneumoniae o agente de Eaton, se trata con telraciclinas drogas de primera elecclén,
generalmente el clorhidrato de demeclociclina por via bucal 300 mg, 3 veces por dia durante

una las tetracicli clasicas, como el clomidraio de letracicling o oxitetraciclina

también son eficaces, y pueden suminisirarse a ias dcsis de 500 mg cada 6 horas. En casos
graves o §i no se puede cmplearse la via bucal, se administrara las tetraciclinas por via
inrramusf:ular, hasta que pueda recurrirse a la via tucal.

b) Linfogranuloma venéreo.

Esta enfermedad de transmision sexual, producida por la Chlamydia lymphogranulomatis,

se trata preferentemente con teiraciclinas, antibiSticos de primera eleccidn. Las tetraciclinas



clasicas, como el clornidrato de tetracichina o fa oxitetracicing, se emplean a dosis de 250 a 500
mg, 4 veces por dia, via bucal duranie 15 a 30 dias en los casos agudos, y uno a dos meses en
los casos crénicos.

<) Psitacasis u Qmitosis.

Esta afeccion, producida por la Chlamydia psittaci, es asimismo tratada con tetraciclinas

como drogas de pimera eleccion.

Las tetraciclinas clasicas, como el clorhidrato de 12traciclina o la oxitetraciclina, se utilizan a
la dosis de 500 mg, 4 veces por dia, durante 15 dias, y se empleard ia via intravenosa en casos

graves, como en 1a brucelosis.

6.8. INFECCICONES POR RICKETTSIAS:

a) Generalidades.

Los antibidticos de amplio y en especial las tetracicli drogas de primera
eleccion, producen resultados espectaculares en estas afecciones producidas por el género
Rickeltsia, frenle a las cuales. anles de 1a inlroduccién de estas drogas. el médico estaba
completamente desarmado.

b) Indicaciones.

Se administran las tetraciclinas cldsicas, como el clorhidrato de tetraciclina, en las
infecciones producidas por Rickettsias a la dosis de 500 mg cada 6 horas por via bucal,
utilizéndose en casas graves o cuando aquella via no sea factible fa intravenosa, 500 mg de
oxitetraciclina cada 12 horas. El tratamiento dura hasta 48 horas después que la temperatura

haya alcanzado la normal.



€.9. INFECCIONES PRODUCIDAS PCR ESPIROQUETAS,
PROTOZOARIOS Y ACTINOMICETAS

a) Espiroquetosis.

En la infeccion de Vincent (produtida por {2 Borrelia vincentii jurto con el Fusabasterium
fusitorme), en casos ae hipersensibihdad a la penicilina, droga de eleccion, en los casos 1io muy
intensos puede empicarse el clorhidrato de tetraciclina en pastilias de 15 mg (dejar disclver en
1a boca), cada 2 horas, con tas que se obtiene buenos resultados en general,

b) Amebiasis.

La quirnic ia de esta ién, producida por el protozoario Entamoeba histolytica. Aqui
solo se hace constar que las tetraciclinas clasicas (tetraciclina y oxitetraciclina) son eficaces en
las jocalizaciones intestinales de esta enfenmedad, sin tener efecto en ias extraintestinales. Las
dosis son de 250 a 500 mg cada 6 horas, por via bucal, durante 10 dias. La accion de estos
antibidticos es amebicida directa parcialmente, pero se ejerce en especial y en forma
sobresaliente sobre las bacterias inlestinales asociadas (accién indirecta}, cuye papel en la
amebiasis es tan importante.

¢) Actinomicosis.

En esta afeccldn, proaucida por el Actinomyces israelii. las tetraciclinas canstituyen las
drogas de sequnda eleccion frente a 1a penicilina. Se utilizan ias tetraciclinas clasicas como et
clorhidrato de tetraciclina por via bucal a |1a dosis de 750 mg €ada 6 horas durante 10 dias y
luego 500 mg, 4 veces diarias hasta completar 4 semanas de {ratamiento. Los resultados
obtenidos son bastante saticfactorios, siendo necesario ademas el tratamiento quinirgics con ia

apertura y drenaje de los abscesos.

6.10. INFECCIONES URINARIAS

En las infecciones urinaras (pielitis, pielonefntis, prostatitis, cistitis). producidas

generalmente por bacilos gramnegativos (Escherichia coli. Entercbacier serogenes. Proteus
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vulgaris) y algunas veces por cocos gramposilivos (Staphyloconcus awreus, Streplococcus
faecaiis) en la cleccion, 13s tetraciclinas se encuentran muy por detrds de los antibidticos de
especiio reducido como las penicilings de especlro amplio, las cefalasporinas, [los
amincglucésidos y Jas sulfonamudas. Solo se emplearan las tetraciclinas, ante el fracasc de fas
atras drogas citadas y siempre que el antibiograma asi lo seflale; recucrdese que no deben
emplearse durante €l embarazo y no conviene utilizarlas en la insuficiencia renal (salvo la
doxiciclina).

Cuando se ha decido el uso de dichas drogas, como el rifién las concentra, no son
necesarias dosis elevadas y si las bacterias son susceplibles es suficiente la dosis de 300 mg de
clorhidrato ;1e demeclociclina cada 12 horas o blen 250 mg de clorhidrato de tetraciclina u
oxitetréciclina cada 6 horas, por via bucal, durante 7 a 10 dias; también puede utilizarse la
doxiciclina, 200 mg el primer dia y luego 100 mg diarios. Si no es posible la via bucal, se usara
I2 intramuscular, rolitetraciclina, 350 mg ¢250 mg de tetraciclina ) cada 12 horas; en casos

graves [2 via intravenosa. el mismo preparado © bien la oxitetracicling, misma dosis

comrespondiente, cada 8 a 12 horas,

6.11. INFECCIONES DEL TRACTO BILIAR
En las colecistitis y cclangitis agudas Infecciosas, generaimente por bacilos gramnegativos,
lo habitual es que exista obstruccién del conducio cistico 0 colédoco (calculos, {umores), en
cuyo caso las tetraciclinas no penetran en la tilis vesicular G cofedociana y no pueden ser

eficaces, Los antibidticos se indican dni cuando exi fenémenos infecciosos

sistémicos. En esos casos y en los que no existe obstruccion de vias biliares (susencia de
cdleddos) puede ser itil la tetraciclina y sus derivados, mejor suministrados por via intravenosa,
por ejempilo, |a rolitetraciclina, 350 a 700 mg cada 12 horas. Los resultados son favorables y en

general son aleatorios, y no existen estadisticas impontante al respecto.



€ 12, INFECCIOMNES OCULARES

a) Infecciones stper! xiales,

En las infecciones devcomunliva. producidas pgeneralmente por e! Ciplococcus preumoniae
0 neumococo, ¢ Hemophilus influenzas, Maraxella lacunata o bactio de Morax-Axenfeld,
Staphylecoccus aureus, son utiles las izlracicliinas aplicadas localmente come la oxitetraciclina
en colirio al 0.5 por ciento, cada 3 a 4 horas, pudiendo aiadirse en los casos serios acetato de
hidrocortisona (antiinflamatorio) ai 1.5 por ciento.

b) Tracoma.

£n esta afeccion las tetraciclinas constituyen las drogas de primera eleccién. E! clorhidrato
de tetraciclina se utiliza en pomada al 1 por ciento y la oxitetracickna en colirio al 0.§ por ciento,

aplicadas 3 a 4 veces por dia, y ademés administracion bucal de fas telraciclinas cidsicas como

el clorhidrato de letraciclina o la oxi iclina 250 mg, 4 veces por dia durante & a & semanas.

Es muy eficaZ la doxiclclina por via bucal, a la dosis de 200 mg el primer dia y luego 100 mg

diariamente durante 4 dias, y despues c2 un descanso de 2 dias, se repite la medicacién en un

total de € semanas.

6.13. INFECCIONES CUTANEAS

a) Piodenmias.

En las infecciones de |a piel como e! impéntige, foliculitis, foninculos, psicasis, ectima,
erisipela, otitis extema, que son especialmente de crigen estreptocdcico, pueden utilizarse las
tefraciclinas que, en casos leves, Se aplicardn én pomadas, 1 a 3 por ciento (pudiento aiiadirse
hidrocertisona o polimixina 8), 2 a 3 vecas por dia. En casos mas serios (forunculosis, &ntrax.
psicosis, erisipela), se administraran esos antibidticos por via bucal, por ejemplo, clorhidrato de
tetraciclina u oxitetracictina, 250 mg, 4 veces por dfa o bien demeclociclina 300 mg, 2 veces

diarias por via bucal, durante una semana.
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b) Acné.

Las tetraciclinas pueden ser Gliles en el tratamiento de esta afeccion culinea en sus
campliccxcidnes infecciosas (papulas, pustulas, foliculilis), pues los gérmenes implicados,
generalmernte estafilococcs y estreptocozos, pueden ser susceptibles a dichos antibislicas.
Puede suministrarse por via bucal el clorhicrato de tetracicling o la oxitetraciclina 250 mg, 3

veces por dia o el clorhidrato de demeciceiclina, 150 mg, 3 veces dianias.

6.14. INFECCIONES QUIRURGICAS

En las hendas infectadas, celulitis, abscesos (agentes gramposilivos y a veces
gramnegatives incluyendo Bacteroides), las penicilinas son los agentes cominmente utilizados,
pero si existen gérmenes no susceptibles a las mismas, o bien, si estan conlraindicadas, puede
utilizarse la administracidn de tetraciclinas. Los preparadcs y dosis son similares a los utilizados

en las infecciones respiralorias, empleando la via bucal o intravenosa segiin la gravedad del

Caso.

6.15. USO PROFILACTICO DE LAS TETRACICLINAS

a) Complicaciones de la influenza o gripe.

Este proceso al igual que el resfrio comdn estan producidos por virus, de manera que las
tetraciclinas carecen de aceién; también se dijo que en una persona previamente normal, no es
necesario el uso de antibioticos para prevenir las complicaciones bacterianas. En caso de
pacientes que padecen de una enfermedad pulmonar crénica, de una cardiopatia o de ofitis
recidivante, es conveniente la administracion de antibiéticos tales como la ampicilina junlo con
penicilinas, pero también pueden ulilizarse las tetraciclinas, antibicticos de amplio espectro y
muy econdmicos, para prevenir posibles complicaciones bacterianas en la enfermedad viral.
Asl, puede emplearse el clorhidrato de tetraciclina, 250 mg cada § horas o ta demeclaciclina,

300 mg cada 12 horas por via bucal.



b) Breaguilis cronica y enfisema.

En estas neumopalins cronicas se pueden terminar generalmente e: ! corazén pu'monar
crénico, una exacertacion aguda de bronquitis Heva a una intensiicacion de los sintomas, con
mayor obgiruecion bronguial y aun precinitacton v la insuficiancia cardiaca. Es ungonante pues
tratar de prevenir dichas infecciones agudas por 19 general se decen 2 Lacilos gramneagativos
come el Hemoghilus influenzac o cecos arampositives como el Diplocoicus pneurcniae G bien
a una flora mixta. Para ello se ha aconsejade ei empleo de las tetraciclinas, esgecialmente

durante los meses de invierno tedos los ados, y asi puede administrarse el clorhidrata de

tetraciclina o la oxi iclina, 250 mg 4 veces por dia, o bien la demeclociclina, 306 mg cada

12 horas.

6.16. EMFLEO DIAGNOSTICC DE LAS TETRACICLINAS

Debido at hecho de que las teiraciclinas se acumulan en 1as células neopldsicas malignas,
se utiliza como medio diagndstico de tumares malignos del estémago, y del puimdén. E! método
consiste en la administracion de uno de escs antibidlicos, por eiemgio, la tetraciclina 250 mg, la
demeclociclina o la limeciclina 150 mg 4 veces por dia por via bucal durante 4 a 5 dias, y 36
horas después de la dltima toma, por [a maiiana en ayunas se efeclia un lavado géstrico que es
cenlrifugado, tomandose el precipitado (diagndstico de cancer de estémago) o bien se recoge el
espute (Ciagnostico de cancer de pulmon). El materizl. extendido sobre el pape! de filtro y
secado se examina a la luz ultraviolels reveldndese la presencia de la tetraciclina por una

fiuorescencia amarilla, to que indica la existencia de las células cancerosas, !

6.17. USO DE TETRACICLINAS EN LA ODCNTOLOGIA
Las telraciclinas se concentran en ¢l fluido crevicular gingival a niveles de 5 a 7 veces que
los del suero. Muchos de los micrearganismos Gue se encuentran en bolsas parodantales mas

profundas son sencibles al farmaco.



A d-ferencia de otros  antibidlicos {tales comneo la penicifing), fa tletrasicling es
paricularmente  efectiva contra aclinomycetemcomitans, los cuales estdn elioldgicampnte
asociados con pericdontitis juvenil. Asi mismo, en contraste con otros antibidticos, incluyendo el
melronidazol. 1as tetraciclinas pueden proleger el coldgeno y de este modo aumertaf 13
resistencia del anfitiidn mediante 1a inhiticién de la produccidn de colagenasa endégena.

A pesar de ios atributos generalmente positivos de fas tetraciciinas, una serie de estudios
hace sedalar que esta no deberd reemplazar a la terapia convencional. Las tetraciclinas |se

presentan como efectivas en ef tralamiento de muchos pacientes con pericdontitis juveni! y con

periodontilis de rapido avance, y en algunos casos de periodontilis refractaria. Kornman evaluo
los efectos de la tetraciclina después de su administracion por hasta 7 afos en 20 pacientes
quienes eran refractarios af tratamiento periedontal convencional. Si bien muchos de igs

pacientes mejoraron, los organismos

asociados con fa enfermedad periodontai volvieron a aparecer cuando se intemumpio

tratamiento. Se obszrvaron altos niveles de organismos resistentes en 4 de 10 pacient
Se requiere investigacion adicional antes de que la tetraciclina pueda ser recomendad

para pacisntes acultos quienes no han respondido al tratamiento periodontal con tratamiento d

ajuste y de raiz.'s

6.18 CONTRAINDICACIONES

Las tetraciclinas por lo regular eslan contraindicadas en el embarszo, la lactancia, en
enfenmedad uicercpéptica y hepatopatia; en el Glimo caso es especialmente peligrosa su
administracién. Rara vez se necesitan dosis mayores de 1 gr al dia, y no deben apiicarse dosis
mayores de 2 gr al dia por via parenteral, En un estudio en animales, se enconlrd que las
tetraciclinas se depositaban en zonas cardiacas dafiadas. particularmente en reg'mpes que
contenian depdsites de calcio. Por ello, estos agentes estan contrzindicados en el hombra con

antecedentes de infarto al miocardio.
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No se debe administrar a niflos menores de 12 afios ya que puede provocar hipaplasn
dental {decoloracien permanente de las piezas dentales), tambien puede produci: un desarcollo
incompletc de huesos (principalmente huesos de manos, brazos y piemas). ro se debe
administrar @ pacientes hipersensibles a cualquier tipo de letraciclina: no debe aaminisirase a
personas que presentan estados hemorragiparos. atbuminuna, hematuria, gastritis. luberculosis

ocular, herpes ocular y varicela; ni a persanas con alguna alteracion renal. 5-8-10
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7. SINERGISMO Y ANTAGONISMO.

Se han asociado Ias tetraciclinas con ofros antibioticos con e} fin de acrocentar sus efectos
anlimicrobianos y disminuir el desamollo ce resistencia. Ahora en, estudios realizados han
establecido las condiciones de sinergisino que resuflan de csias ascciaciones y lambién las de
antagonismo que aljunas veces aparesen,

Solo se daran algunos ejemplos: a) la asociacion de una telraciclina con esireplamicina en
la brucelosis produce efectos sinergicos, ya sea experimentalmente (ralones) como en la clinica,
en o que se refiere especialmente a fa reduccién de recaidas: b) en cambio, se produce
anlagonismo al ascciar penicifina y una letracicting en ias infecciones neumocécicas
experimentales (ratones) y clinicas (neumonia, meningitis, eic.) en que esta asc;ciacidn produjo

efectos inferiores a {os obtenidos con la penicilina Gnicamente.’
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7.1 INTERACCIONES MEDICAMENTCSAS

Las principales manifestaciones de interaccion medicamentosa se describe a continuacion:

a) Anestésicos generales. Se refiere al metoxifiurano, cuya nefroloxicidad puede ser
acrecentada por [as telraciclinas al punto de desembocar a una azoemia mortal.

b) Hipnaticas. Los barbituricos son capaces dé disminuir la vida media de la doxiciclina por
su aumento de su melabolizacién (induccién enzimitica), con disminucion de su accién
antimicrobiana.

c) Anticonvulsivanies. Por el mecanismo recién silado, la fenilcina y [a carbamazepina
puede acrecentar la metabolizacién de la doxiciclina, disminuir su vida media y su accion
antibacteriana.

d) Diurélicos. Se refieren a las tiazidas que junto con [as tetraciclinas pueden elevar el nivel

. de urea sanguinea {(que estas tilimas pueden producir), por lo que no conviene esta asociacion,
¢) Anlidcidos gastricos. Corresponden a dos tipos de drogas: 1) los compuestos de calcio,
aluminio y magnesio, capaces de formar complejos insolubles (quelatos) con !as tetraciclinas,
con disrinucion de 13 absorcion intestinal; 2) el bicarbonato de calcio. al erear un medio alcalino
intestinal, también es capaz de disminuir 12 citada absorcién.

) Drogas hematinicas. Los compueslos de hierro son capaces de dificultar la absarcion
digestiva de las tetraciclinas por farmacién de compeustos insolubles.

@) Antibidlicos de espectro reducido, Dichos antibidticos como la penicilina son capaces de
Ser antagonizados por las letraciclinas, esi)ecialmente en el caso de la meningitis

neumocociea. !
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8. DOSIS Y FORMAS FARMACEUTICAS.

Las dosis quedan expresadas en fos cuadros B y C. Las formas fanmacéuticas varian en los

distintos preparados y las vias de adminisiracion como pueden apreciarse en el cuadro D,

Cuadro D. 4

DE YETRACICLINA

ANTIBICT!ICO OOSIS
V!A BUTAL
VIA INTRMUSCULAR VIA INTRAVENOSA
CLCRH!DRATO CE 250-500 my cada 6 horas 100-150 ma cada 8 horas. 10-15 my'kg-dia reportrass
TETRACICLINA Nifios 25-53 mg per g de Hitos 15.25 mg par kg de en -3 3osIs,
pesay por dia feparidos an | pesd y per ¢is repartdos oh
4iomas. 2-3 dosis
FOSFOCICLINA 300 mg cada § Horas.
Nifias 25 mg por kg de peso
¥ par dla cepanidos en 4
termas
ROLITETRACICLINA 350 my por dia. Igual que
Nios 10-15 mg par kg de INTRAMUSCULAR.
—_— pessy por dla
LIMEC.CUNA 150 mgcadaBhoras 230 | 100 mg cada 8-12 horas.
mg cacl 12 haas, Nites 8-1G mg per kg de
peso y por dia repantidos en
2-3 dosis.
CLORTETRACICUNA Igusl que CLORHIDRATO

OXITETRACICLINA

Tgual que CLORHIDRATO
DE TETRACICLINA

Igual que CLORHIDRATO
DE TETRACICLINA

Tgual que CLORHIDRATO
DE TETRACICLINA

DEMETILELORTE- 150 mg cada 6 haras ¢ 30
YRACICLINA mg caga 8.12 horas,
QOXITICLINA Priner gla 200 mg, luege

100 mg cada 24 horas,
Ninos 24 mg por kg de
peso el pnmer 2ia; fuego 2
maka cogz dia
Cuadro D,

8.1 PREPARADOS DISPONIBLES.

Tetraciclina clorhidrato:

Ambramicina (N.R.): Comprimidos de 250 mg; jarabe en que 5 mt equivalen a 100 mg;

golas, §gota: 5 mg.

A- Solmicina (N.R.): Ampoileta con 100 mg.

Acromicina (N.R.): Comprimidos con 250 mg; jarabe en que § mi equivalen a 125 mg;

gotas, enque 1 ml equivale a 100 mg,

Ciclotetryl (N.R.): Comprimidos de 250 mg.




Steclin (N.R.). Ampolleta de 100 mg,

Tetraciclina Vademaea (N.R.): Capsulas con 250 mg

Tetraeiclina, metafosiato da seodio (fosfocictina):

Zentraferin (N.R.): Capsutas de 300 mg: jarabe en que 5 ml equivalen a 75 mg.

Tetraciclina, pirrolidine metilo (roliieiraciclina):

Reverin (N.R.): Ampolleta para via intramnuscuiar con 356 mg y lidocaina; ampolieta para ia
via intravenosa con 350 mg.

Tetraciclina, metilen- lisina (lumeciclina):

Ciclolysal (N.R.): Capsulas de 250 myg; ampolleta de 50 (pedidtrico) y 100 mg.

Clortetraciciina, clorhidrato:

Aureomicina (N.R.): Cdpsulas con 250 mg.

Oxitelraciclina:

Tenamicgna {N.R.}; Comprimidos con 250 mg: gotas pedidlricas, en qua 1 mi contiene 100
mQ; ampolletas para la via intramuscular con 50; 100 y 250 mg; ampolla intravenosa con 250
mg.

Termraven (N.R.): Ampollas para la via intravenosa con 250 mg, con lactamida,

Demetilclentetracictina:

Ledemnicina (N.R.): Camprimidos con 150 y 306 mg; gotas en que 1 m! contiene 60 mg;
jarabe en que 5 mi contienen 75 mg.

Doxiciclina:

Vibramicicna (N.R.): Comprimicos da 100 mg; jarabe en que 5 ml contienen 30 mg; gotas
pediatricas en que 1 m! contiene 3100 mg.: Ampolleta con 100 mg para via endavenosa, con

&cido ascorbico. 4
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Las tetraciclinas son antibidticos de amplro espuclro que inhiben la proteosintesis de [
bacteria, por unién primana a la subunidad 30s, con lo cual ce alecta la capacidad vilal del
microorganismao.

Las tetraciclinas son antibidticas bacierioestélicos, nocidn importante para el manejo de
diversos procasos clinicos. Cada enfermedad tiene un esquema de tratamiento con duracion
acosejada por la experiencia y esto debe respetarse. La idea del anlibidtico bacterioestatico
debe privar cuando la enfermedad exige indicacion de un farmaco bactericida para obtener la
curacidn (endocarditis,sepsis, pacientes neutropénicos), aungue el microorganisme fuese
sensible a las tetraciclinas.

Las tetraciclinas tienen capacidad de penetracion intracelular, cualidad de alto valor
terapéutico cuando el microorganismo Se refugia dentro de los macrofagos donde pervive
(Brucella, Micoplasma, Chiamydia, Rickatisia, etc.).

Las teiraciclinas poseen liposolubiblidad, condicién quimica que {avorece ia difusidn lisular.

Las tetraciclinas dentro de la odontologla no son antibidticos de primera eleccion, dado a su
variedad de efectos no deseables y las infecciones oporiunistas, es recomendable utilizaro solo
en caso de que sea hipersensible a otro antibidtico. La tetracicling es utilizada por pzrodcncistas
en e} tralamiento de periodontitls juvenil.

Las tetraciclinas estan contraindicadas en mujeres embarazadas y en la lactancia.
Tampoco deben administrarse en ia insuficiencia renal (con excepcion de la doxiciclina) y aun
menos cuando hay daito hepatico.

Los nifios menores de 12 afios ne deben recibir tetraciclinas, saivo excepcioneales
circunstancias, por que se fijan en hueso y dientes y, ademas, en el tejido conectivo proliferante
con efectos sobre el crecimiento.

Es importante conocer que las tetraciclinas lienen caducidad, Los envases deben revisarse

tuidadosamente para conocer |a fecha de vencimienio. La ingesiion de cipsulas ventidas
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puede provocar reacciones adversas de magnitud (vomitos, alteraciones renales, acidosis)

atribuidas a la afectacion del tbulo renal.
La destiuccion de la flora mormal intestinal, can desarroilo de Candida alticans u otros
micrcomanismos debe recordarse cuanidc se emgplean las tetraciclinas por tiemp2 pralcngado.

se discute la ulilidad de preventiva de supuestes normahizadores de 1a flora intestinal,



VGCABULARIO.

Anfolitico; Cue puede ledlirse con cojurantes acidos basicos,

Anorexia: faita ce apetito.

Aptdsica: Desarrollo incompleto o defectuaso.

Azoerma; Presencia de urea o de olros cuerpos nilregenagos en la sangre.

Descloracibn: Decoloracien- en microbiologia,operacion de deslifiir preparaciones microscopicas
que requieran coloranies sucesivos, perdida de coloracion normai.

Cesoxigenacion: Privacion de oxigeno

Diplopia: Alteracion de 2 visidn en la cual un objecto se percibe doble.

Ectima: Enfermedad culdnea inflamaroria por pustuias grandes, planas que se ('teran y hacen
costra, rodeadas por una areola inflamatoria dislintiva.

Eosinofilia; Aumento, per arrita de lo normat, del niimero de

eosinofilos por unidad de volumen de sangre periférica.

Erisipela: Foma aguda de celulilis estreptocdcica sobre la piel, que presenta un area roja, bien
delimilaga, ligeramenta elevacs con bordes infillrantes.

Exacerbacién: Aumento de la gravedad o manifestaciones de una enfermedad o sintoma.
Flebitis: Inflamacion de una vena con o sin infeccién y formacion de trombo.

Foliculitis: Inflamacidn de un folinculo o un grupo de folinculos. en general folinculos pilasos.
Glugasuria: Presencia de azucar en 12 ofina.

Ictericia; Coloracién amarilla de la piel. membranas mucasas y secreciones. Se debe a
hiperbilimubinemia.

Leucociosis; Autmento en la cuerta de lzucocitos por arrta de Ios limites superiores de lo
normal.

Negaloklasticos: Entroolasto con patrén nuctear caracteristico, formado en la meédula osea

curante la deficiercia ge vitamina B 12 o daidio falico.

G caracierizado por debilidad fluctuinie de clentos musculos

liasienia gravis: Padeci
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esquelélicos voluntarios, parlicularmente los inervados por nacleos bulbares.

Miopatia: Cualquier enfermedad de los musculos.

Miosilis: Inflamacién del misculo, por lo comun del tipo voluntario,

Nefropatia: Cualguier enfermadad del rifion,

Neotropenia: Disminucién del nimero normal de neutréhlos por unidad de volumen de sangre
perilérica.

Papiledema: Edema del disco optico.

Pielitis: Inflamacion de [a pelvis de un rifion.

Pielonelritis: Proceso palologico causade por los efecios inmediatos y tardies de infecciones
bactenianas y olras del parénquima y 12 pelvis dei rindn,

Polidipsia: Sed excesiva,

Poliuria: Eliminacion de una gran cantidad ge orina.

Porfiria: Defecto gengtico del metabolismo caraclerizado por la presencia de canlidades
aumeniadas de porfirinas 0 de sus precursores en la sangre y en otros tejidos, asi como en ias
heces y orina. Dolor abdominal, polineuropatia, convulsicnes y psicosis.

Proteinuria: Presencia de proteinas en la orina.

Prostatitis: Inflamacion de Ia prostata.

Pdmura: Estado en el gue ocirre hemorragias en la plel, mucosas, serosas y en otras partes.
Las lesiones caracteristicas son petequias, equimcesis y vibizes.

Queilesis; Trastorno de los labios debido a una deficiencia de riboflavina; se caractenza por
fisuras, especiaimenle en los angulos de Ios labios.

Quelacion: Tipo de interaccion enire un compuesto 0rganico que tiene dos 0 mas puntcs &n (0s

cuales puede coordinarse con un metal @ manera de formar una estruclura de lipn anular.



Sindrome de Fanconi: Transtomo hereditario recesivo, a veces adquinido, de la tuncion wbular
renal: es mas comin en nistos, en fos que hay raguilismo v osteomalacia resistente a vitamina D
en dosis usuates, asi como glucosuria renal, aminpaciduria Qenerafizada e hiperfostaturia a
pesar de niveies plasmaticos normales o disminuides de estos comgponentes; en genesal,
acidosis cromca & hipocalcemia y alginas veces marcado retraso de crecimisnta.

Tenesmo: Esfuerzo, en especial el estuerze doloroso para vaciar 12 vejiga o el reclo, sin que se
produzea evasuacion.

Tinnitus: Repigue en uno o ambos oidos {zumbido, siseo, susurro, silbido, chasquido).

Tracoma: Enfermedad infecciosa de {a conjuntiva y de Ja cdmea que produce folofobia, dolor,
lagrimeo excesiv ¥ 0 0casiones ceguera, causada por Chiamydia trachomatis. La lesion se
caracteriza por infiamacian y por pannus, y per hipertrofia folicutar y papiias de fa conjuntiva.
Trombocitopeniz. Estado en et que hay disminucidn por debajo de lo normal del nimero
aosolulo de plaguela.

Wremia: Anormalidad bicquimica compleja que se presenta en fa insuficiencia renak se

caracieriza par zzoernia, acidosis crémica, anemia y una varedad de sintomas y signos

generales neurolcyicos.
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