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PFIJLOOO. 

La necesidad de anplaar un anti.micn,bi.ano den
tro de la práctica odontolcSgica, en deter,ninados casos, -
es imprescindible, corno, impresd.ndi.ble es taabiiln la ne
cesidad del d. rujano dentista de conocer todos y cada uno 
da los diferentes gn,pos da antiml.crobi.anos e>d.stantas, -
sus usos o indicaciones. 

"Cada uno da los di ferantes antimicn,bi.anos P2. 
sea determinado grado de eficacia, cuyo principal factor
determinante es el mecanismo de acci6n del nadl.camento".-
(3) 

Cada una da estas substancias pre98rlta di. fe19!! 
cias considerables en sus propiedades, tanto químicas, f! 
sicas corno fanrecol6gicas y es necesidad imperiosa para -
el d.rujano dentista poseer los conocimientos suf'id.entes 
de estos aspectos y propiedades, Todos los anti.microbia
nos se pueden tomando oorno base su nacarti.srocJ de acci6n, -
otra clssificaci6n se puede establecer tomando básicamen
te su estructura química, Esta clasif'icad.6n es en la que 
nos basaremos para desarrollar el tema da BETA-LACTAMlCOS, 

Al gn.,po de los beta-lactémicos pertenecen dos 
de los antibacterianos menos t6xicos que existen en el ª!:. 
senal de fénnacos contra los procesos infecciosos, estos
dos antimicrobianos son: Las penicilinas y las cefslospo
rinas. Las penicilinas son anti.microbianos muy importan
tes y son de los entibacterianos más extensamente emplea-
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dos en gran número de enfermedades infecciosas. 

Les cefal.osporJ.nas son agentes met11darios ú~ 
les y muchas veces se perfilan como substitutos da las pe 
nicilinas. Las caracta:r!stl.cas estnictW'al.as químicas m:, 
ambos madicernentos son similares, ambos actaan inhibianli:J 
la síntesis da la parad celular bacteriana. 

El dasarn:illo da este tema ti.ene a,mo bal98 fu!! 
d1111Bntal al adquirir las bases y fundllnantos nacasa:rlos,
da ambos antimicrobianos para podar ser anplaali:Js da la -
manera menos tóxica y m&s efectiva contra data:rfflinadas ~ 
fe1'118dades infecciosas. Si uno de estos dos agentes tere
~uti. cos es elegido contre una infección dada, dependien
do da la •varidad, sel'li la dosis, vía de aclmin:l.straci6n, 
ate., y apoyados sobra una buena historia clín:Lca prauaer 
si el medicananto nos danl o no r9acciones da alergia, 
anafilaxia o shock angioneur6ti.co y de esta manera evi ter 
su empleo y a.,sti. tuirlo por otro anti bacteriano. 

Dentro de estos ct>s grupos existen derivados -
de las substancias de origen que pueden ser empleact>s por 
carecer de los inconvenientes de estas substancias de ori 
gen, entr9 estas podemos citar la inestabilidad en el 
tracto digestivo, por el contenido ácido del est6mago, en 
el caso de la penicilina G. la rápida excresi.6n renal, la 
limitación del e5Pectro anti bacteriano, etc, 
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CAPITll.O I • --••m====== 

GeERAL.IOAIES. •CUll••aaa••••a 

Sin d.Jda alguna uno de los conceptos importan
tes qua han sido introdJcidos a la tel'ffll.nolagia m6dl.ca, -
as el tél'fflino antimicn,biano, segun, Gaodman-Gilman anti
microbiano significa substand.a química producida por mi
croorganisnos de diversas aspad.as (bacterias, nmhos,. an 
tinomicetos), los cuales reprimen la proli fereci6n 
otros organi anos y en muchos casos los destruyen. 

Todas y cada U'18 de estas substancl.as poseen -
diferand.as y propiedades considerables tanto en sus pro
piedades químicas, físicas como far,racol6gicas, de la mi..:!, 
ma manera tienen variaci6n en cuanto a SJ espectro antimi 
crobiano y en su mecanisno de acci6n. 

Igualmente importantes son los conceptos de -
bacteriostático y bactericida. El agente bacteriostático, 
es el antimicrobiano que tiene la propiedad de prevenir -
la proliferaci6n de los microorganismos en el huesped, 
permitiendo que los mecanismos de defensa naturales del -
organismo venzan la infecci6n. El agente bactericida tie
ne la propiedad de destruir a la bacteria, se emplea con
rn6s frecuencia ya que su eficad.a depende menos de las d2_ 
fensas naturel.es del organismo y es menos frecuente que -
se desarrollen microorganismos res!. atentes. 



1.1) ¿ QI.E SIN LIJ6 BETA-LACTAIIEDS? 2 

Lo• 119ta-lact6ilicoa _, .., gn,,po ca 11nt:1ad.c:rab1-• qia tl.-n 
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1.2) ANTIMI:CFIIBIANOS QlE INTEGAAN ESTE GFIJPO. 

U,a vez teniendo el antecedente ele la clasl. fi
caci6n, del porque reciben el nombre de beta-lactmnl.cos,
sabiendo que reciben el nombre basándose 6nica y exclusi
vamente por la confonnaci6n de su estructure ~mica, di
remos que los anti.microbianos que integren este grupo son 
dos: A!nicilinas y Cefalosporinas, y los a,q:,uestos semi
sintéti. cos que se pueden foi,nar a partir ele la substi tu
ci6n de los elementos de la cadena latereL 

1.3) CAPACTERISTICAS CCNI.NES Y OIFEFENCIAS. 

En este inciso daremos las características co
munes y diferencias, que consideramos más importantes, de 
los compuestos qua confonnan este grupo (penicilinas y ce 
falosporinas). -

La principal característica que ambos anti.mi
crobianos poseen es su 118cani smo de acci6n ¡ este 118cani s
mo de acci6n consiste en la intervenci6n final de la bio
síntesis del peptidoglycano, que es el a,mponente mayor -
de la pared celular bacteriana, (este 118canismo se trata
n§ con más detalle en el capítulo respectivo). Otra cara!:. 
terística es su estructure química de ambos anti.microbia
nos, poseen estructures químicas an&logas. 
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Os las di ferancias iq,ortantes que podeaos en!! 
merar son: el espectro antimicrobiano de snbos caq,uestos; 
la penicilina posee un espectro anti.microbiano nlducido,
as decir qua posea una actividad anti.bacteria! afectiva -
sobre microorganismos gram posl.tivos (+) miS'ltres qua las 
cafalosporinas poseen un espectro antibectarial 1!1"'1lio, -
estos C0"'1uestos tienen actividad afectiva contra microor 
gani!l'IIJS gram positivos y gram negativos (-), aunque a:,n: 
tre bacterias gram posl.tivas su actividad as menor que la 
da la penicilina. 

Qtr,i diferencia entre estos dos anti nd. crobia
nos as su capacidad o SJ resistend.a a los afectos da en
zimas como la panicilinasa, la penicilina as un coq,uesto 
que no resl.ste la accidn de asta enzima y su actividad 5l 
tibacterial no disminuya. 0B todos estos aspectos se t-e
blan§ con detalle en el capítulo correspondiente. 
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CAPITULO II. 
i:aa====a•aaa: 

PENICILINAS. a=amc====== 

Uio ele los adelantos mb grandes en el canpo -
de la msdicina es el descl.brimiento ele la penicilina. A -
partir de 1929, fecha en eJJe por casualidad Alexander F.
observa los efectos inhibitorios que producen ciertas ce
pas de hongos, al contaminar los rul ti vos da bacterias. -
Con este descubrimiento fortuito se logran abrir cami.nos
muy prometedores en al campo del tratamiento de las enfe!: 
medades infecciosas, se inicia una nueva etapa en al con
trol de lesiones da origen bacterial y tambiAn se rumple
con los principios que la farmacología establece. 

U'lo de los principios es denominado de la toxi 
cidad selectiva segt'.in al cual los agentes terapéuticos d! 
ben actuar solo sobre las células bacterianas y no s.,bre
el huesped, aunque este principio no se l'8 cumplido com
pletamente, si se ha disninuido la toxicidad en gran par
te. 

Fbr primera vez se logra controlar en gran me
dida muchas de las reacciones bioquímicas de las bacte
rias, situación que favorece en gran medida al huesped. -
Con la producción de la penicilina en los primeros años -
de la década de los cuarenta se logran adelantos conside
rables en la terapet'.itica antibiótica en general y se redu 
ce al indice de morbilidad y mortalidad, por un gran nt'.ime 
ro de enfermedades infecciosas. 
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2.1) TERMIMJLCJGIA. 

11Penicilina es un térml.no gdrico que recibe
un grupo de substancias naturales y semisintliticas de ca
racter anti.microbiano". (3) 

Estuctl.os realizados en 1943 demostraron que la 
penicilina preparada en E.E.u.u. era diferente a la obte
nida en Inglaterra. Se clenastr6 que la penlcilina estadou 
nidense tenía una cadena lateral benc!lica mi.entras que : 
la inglesa tenía por cadena lateral un grupo pentanilo. -
Alr haberse descubierto otras penicilinas naturales, fu6-
praciso establecer una narñenclatura. En norte Anárica se
eq,learon letras mayasculas para clesl.gnu las ctl. vareas P! 
nicilinas algunas de las primeras penicilinas naturales -
(F1 X1 K) 1 fueron objeto de estudios clínicos y resultaron
inferiores a la bencilpenicilina (G). 

2.2) HISTORIA Y ORIGEN. 

Como se mencionó anteriornente el descubri.mien 
to de la penicilina se debe a Alexander Flemi.ng en 1929 -
y en fonne fortuita. Fleming estuctl.ando cepas de estafilo 
cocos en el laboratorio, (en el 1-tlspital St. Marys, en : 
Londres), observó un moho que contaminó uno de sus culti
vos, y que inhibia la repi,oducci6n de las bacterias que -
lo circundaban. 

Cultivando en caldo el hongo, observó que este 
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era altenante inlúbitorio y e6n bactericida in vitre, de
varios microorganismos. Como el hongo pertanec!e al géne
ro Fenicillium, Fleml.ng dic5 al 00111Juesto el nombre de Pe
nicilina. 

Con el descubrimiento de le penicilina y las -
investigaciones de Chain y Abrahem es marcado el princi
pio de una era prometedora en la quimioterapia de las en
fermedades infecciosas. 

Diez años despu6s la penicilina adquirid la C! 
tegoría de nadicamento de acci6n antimicrobl.ena general -
en el organl.smo. Durante los primeros años de su produc
cicSn, toda la penicilina se obtenía de sLtlOJltiws de la
cepa original de Fleming. La apremien te necesidad de pro
duci r el antimicrobiano en gran escala durante la II gue
rra mundial irrpuls6 le gran búsqueda de otras especies de 
penicillium de los OJales se pudiera sintetizar penicili
na. 

"ASÍ se logro enoontrar cepas mutantes que te
nían gran actividad anti.microbiana. Fbr ejemplo el culti
vo del melón Cantelúpo, sometida esta cepa a intensa se
leccicSn se obtuvo para uso industrial el P. Chrysogenum -
Thon, NRRL L.951, B 25, La exposl. ción de este moho a los -
rayos X produjo un mutante que generaba un el to rendimi.en 
to de penicilina (X-1612), La producci6n del anti.bióti.oo: 
fue aumentada e mayor grado cultivando el moho en líquido 
de maceración del maíz, un a.ibproducto de le ind.Jstria de 
este cereal", (3) 
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2,3) ESTRLCTlflA QLIIMICA, 

La estructura químl.ca básica da la penicilina, 
es el anillo tiazolicl!nico (A) unid:I a un anillo beta-lec 
tema ( 8) el cual está unido a una cadena lateral (A), -

"La qu!ml.ca extensiva y estudios f'isicoquíml.
cos parti.culannente con la ayuda de los rayos X cr.i.stalo
gráficos suministran una inequívoca demostración de los -
beta-lactmna-tiazolidina, estructura de la penicilina", -
(4) 

La molécula de la penic:ilina consiste de un nQ. 
cleo y un condensado grupo de cambio lateral. Los núcleos 
conocidos CCIIICI ácido aminopanicilínico, hecho por d:ls ác!_ 
dos amino, L-sistina y C>-valina enlazados juntos biogené
ticamente dentro de un dipeptido cíclico. 

La estructura bicíclica beta-lactama-tiazolicl!, 
na es más sensitiva que la simple estructura beta-lactama 
a nucleofiles y electrof'iles, agentes oxidisanos y a las
moléculas de agua. La forma inic:ial beta-lactama puede -
ser responsable de muchas afortunadas reacciones de deg~ 
dación de penicilina en solución. 

"Todas las penicilinas son extremadamente sus
ceptibles al atáque nucleofílico por los iones hidroxilos 
amines pr.i.mar.i.os y secundarios. Así se puede decir qua el 
producto hidrolizado de penicilina es biológicamente inaE. 
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tivo al ácido penicildia,. El áci.do penici.línia, es esta
ble en las fonnas ele sales o esteres en solucl.dn neutra,
pero en medio ácido pierde. inmadl.atamente una mlácula de 
bioxido de carbono, dando áci.do penici.línico inactivo".-
(4) 

Las penicl.linas tambi."1 son ext1'81111!ldamante •n 
si.bles al ataque electrof!lico, al nitrógeno beta-lactámi 
co y al átomo de sulfuro. En áci.do fuerte las penici.linai 
son isomar!zadas al áci.do penici.l:!nico por un mecaniS'IID -
envolvente de la transi. toria estructura oxalana. En áci.do 
~bil o en solucidn neutral, las penicl.linas inevitable
'iiite experimentan transformaci.6n al ácido penici.lóit:o, -
~ áci.do penicil6ico es muy inestable; es ri,lidamente -
Üomer!zado a cualquier ácido penicilínico, dependiendo -
del pH de la solución. 

Eh general la molécula de penicilina es fuerte 
en ácidos orgánicos con un valor de pKa de cerca de 2 .6 -
2,? en agua, 

El grupo C-3 carboxi.l rápidamente forma crista 
1 es insolubles, (inorgánicos) y es escasamente solubles: 
(orgánicos) o esteres, sales de potasio, sodio, calcio,
son las sales más cx:munrnente empleadas, aunque, procaína, 
benzatina, benetamina y dehidroabietlethylenediamina (hi
drebmina), son más comunmente usadas como sales orgánicas. 

Similarmente varios esteres penicilínicos sol~ 
bles, ami.dos y otros derivados tales como alcohol metini-
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trilo y ácido thiopenicilínico 510n también preparados por 
substituci6n del C-3 en el lugar del g"'l)o cartoxil. 

"Los ácidos 6 and.nopenicilínico no contiene -
anillo lateral, no experimentan un nuevo cambio infremo
lscular hasta formar un ácido de penicilina tipo dB1 pro
ducto, Esto es formarlos hacia ácidos estables". (4) 

Fbr lo general el ácido 6-aminopsnicilínico es 
atacado répidaments por bi6xido de carbono, a los cuales
las penicilinas son inherentes. La carbonaci6n prodJcto -
del ácido 6-aminopenicilínico es biológicamente inactiva. 

La actividad antibactsrial de los antindcrobl.a 
nos bsta-lactama, no se debe directamente a la función -
del anillo bsta-lactámico-dihidrotiacina, pues un rompi
ndento en cualquier punto provoca una pérdida de activi
dad sin consideraci6n de la cadena lateral. 

"El análisis de rayos X cristalográficos nos -
muestran que; estereoquími.camente, los anillos bsta-lact! 
micos de penicilina y cefalosporina son esencialmente 
idénticos, pero los grupos carboxi 1 exocíclicos son di. fe 
rentes", (4) -

Así. las diferencias en actividad, fundamental
mente observadas en estabilidad entre penicilinas y cefa
losporinas, pueden ser devida a diferencias en le estere
oespeci fided del grupo carboxi 1, y en la geometría de los 
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sistemas de anillos fusionados, 

"Fue reportado qLe el anillo beta-lactámi.co de 
la penicilina es energétl.co, y que la acti\tl.dad de los -
compuestos beta-lactánd.cos es relacionada a la amfonna.:... 
ci6n de la estructura del anillo beta lactánd.co", (4) 

SI. bién los n~cleos de penicilina o cafalospo
rina son elenantos demaslado importantes pua la acti \ti.
dad anti.bacteriana, la potencia de los varios compLestos
es controlada en gran alcance por la naturaleza de la ca
dena lateral • 

Las grupos ami.no de los ácidos 6-aminopenic:i.lí 
ni.ca y 7-ami.nocefalosporínico son considerados esenc:i.ale;, 
Las penicilinas con benzilami.no, fenilami.no y N-benzilfe
nilacetamido de cadena lateral, son inactivos al igual -
que los ácidos 6-cloro y 6-bromopenicilinicos las penici
linas con cadena lateral conteniendo carba xami.do, grupos 
alkil y aril fosfinilacetami.do son mucho més activos, 
pero no son superiores a la penicilina G contra estafilo
cocos, 

Las derivados urilos de ácido 6-arni.nopenicilí
nico tienen una baja actividad estaf'iloxoxica, menor a la 
de la penicilina G pero son mejores contra algunos tipos
de bacterias resistentes a la peni cilina. 

Las penicilinas con una cadena lateral conte
niendo un gropo fenilacetamido o dienilacetaml.do parecen-
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como las cefalospor.l.nas que tl.enen alta actividad entibaE 
teri.al poseen un continuo -C-Co-NH-C-Co-NH-C-Cm eslabor,ia 
do, e~zando en la cadena lateral con (-C-Cl!J-lllr) y con: 
tinuando desde el princ:lpio los núcleos beta-lactama y la 
tiazolidina o dihidrotiazina, 

2,4) MECANISMO DE ACCI~. 

Sabanas que todos los antirrd.crobianes existen
tes actúan en determinado sitio sobre la célula bacteria
na; así tenemos que, unos actúan inhibiendo la sintesis -
de proteínas, otros afectan el metabolisno de los ác:Ldos
nucléicos, algunos más modifican la permeabilidad de la
membrana celular, , 

En el caso de la penicilina el mecani.SIIIJ de ac 
ción se realiza inhibiendo la síntesis de la pantd celu
lar bacter.l.ana, 

11En la pared celular bacteriena, tanto gran n! 
gativa como gram positiva, la pared celular se conforma -
de una macromolécula llamada pepticbglycano, Esta mocromo 
lecúla proparciona a la bacteria una estabili dad mecáni: 
ca rígida, por virtud de su estructure con muchos enla
ces cruzados en forma reticular, En una dirección van las 
tires de glycano, alternándose con moléculas de ct>s ami.no 
azúcares (N-e-cetilgucosemina y· su· atar de 3-0-D-écido -
láctico, el ácido N-ecetilmuriático). Peptidos de composl. 
ción característica para especies microbianas individua_: 
les forman la otra dimensl.ón y efectúan los enlaces cruza 
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dos dB las tires de glycano". (4) 

"los anti.microbianos de la famllia • los · ~ 
beta-lact6ml.cos, penicilinas y cafálosporinas), intervie
nen con la biosíntesis dBl peptidoglycano; ~e es el com
ponente mayor de la parad de la aUula bacteriar:ia, este -
paracido polímero, co~letamante al borda de la «:álula -
constl.tuye la protecci6n de la bacteria gram positiva CDl2, 
tre su presi6n osmótl.ca interna, perml. ti.ando la sobravi
vencia en el medio ambiente hipot6ni co.. En la bacteria -
gram negatl.va la fonna y fuerza de la pared bacteriana d!_ 
pende de una mayor interrelación, entre el paptilitlglycano 
y los componentes externos de la capa de la pared ~e no
se encuentra en la bacteria gram positiva". (4) 

La biosíntesis del peptidoglycano se puede -
considerar en tres etapas: 

La primare etapa¡ esta ti ene lugar en al cito 
plasma, el elemento uriclin fosfato ( LDP), de acetilmure_: 
mil pentapépp.do, un nucle6tl.do de Park, se aa.,rrula en la 
célula cuando se inhiban etapas subsiguientes de síntesis¡ 
el descubrimiento de esta acumulación fué hecha por Park
Y Strominger, en 1957, y son datos importantes pare acla
rar el mecanismo de acción de las penicilinas. La última
reacción de esta primera etapa es la adición de un dipép
tido, D-elanil-D-alanina. La síntesis de este dipéptido -
incluye una ncemizaci6n previa de L-alanina. 

La !rcicloserina es un enilogo estructural de-
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la D-e].anina y actOa como inhibi d:Jr coq,eti ti. w de am
bos, la racemaza y la sintataza, 

En la segunda etapa, el LOP-acatilmurand.l- -
pentapéptido y al LOP-ecetl.lgluaisami.na se unan, (con -
una libantción de los nucleótidos de uridina), para f'or
mar un largo polímero. El azúcar pentapéptl.do se une pri 
ll9rD por un puente dé pirof'osf'ato a un f'osf'olípido en l; 
pared celular. Innadiatamante se una al segunde azúcer,
seguidD por la adición da cinco rasl.duos ele glici.na como 
rema del hataropentapéptido; así se f'orma la mi. tad del -
enlace cruzad:J da pantaglicina. 

La unidad completa separa entonces del fosf'o
lípicb unido a la parad ( reacción qua as inhibida por -
la vana,mi.cina y la ristocatina). Para qua se produzcan
más reaccionas sintétl.cas, al fosfolípido de la pared C!. 
lular bacteriana, que en estos momentos se halla en for-
118 de pirofosfato, ti.ene que desfosforilarse, (la bacit~ 
ci.na parece fijar al pirofosfato lípido e inhibir esta -
reacción). 

La tercera y última etapa, la cual es muy im
pcrtante por ser la etapa en que se co""leta el enlace -
en.izado, esto se logra por una reacción ele transpepti ela

ción qua tiene lugar por fuera de la membrana celular, El 
residuo de glicina tanninal del puente ele pentaglici.na -
está unido al cuarto residuo del pentapéptl.do (D-alamlna) 
liberando el quinto residuo ( también D-alanina). Esta 
reacción es la más sensible a la penicilina y cefalospor!_ 
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na. 
Las pareclBs celulares de la bacteria gram neg!. 

ti.va son de una estructura molecular IMS COlllJlaja que la
correspondiente a las bacterias grem positivas. Mi§s si.n -
embargo una clB las caracter!st:i.cas si.mi.lares de ambos ti.
pos de bacterias en su estructure o confonnaci6n del pep
tidoglicano, de igual manera es la acci6n b4sica de la pe 
nioilina; por esta rez6n no es fácilmente explicable las'.= 
diferencias importantes en sensibilidad de las bacterias, 
C0llkJ no es facil la explicaci6n de la efi.cacia de las pe
nicilinas y cefalosporinas a,n mayor espectro anti.micro
biano. 

Todas estas etapas son pare mantener un equili 
brio osmóti.co y mantener la r.l.gidez de la pared celular:'. 
bacteriana que en si. es la causante del e(J,li.librio entM
el medio interno y externo. l.ha vez CJ.le sa ha pr.ivaclo a -
la pared de su rigidez, la célula bacteriana, pierde toda 
la protección que requl.ere su elevada presi6n osmót:i.ca in 
tema. La a,nsec1..encia de esta pérdida de la rigidez se : 
tnu:tuce en una n.pture de la pared y la lisis de la mem
brana celular. 

"En un nadio isosmót:i.co con al líquido intrece 
lular bacteriano, pueden sobrevivir formas con pared cal;:; 
lar deficiente (protoplastos, o esferoplastos)". (1) 

De esta manera, estas formas con pared defi
ciente explican algunos fracasos de la terapéuti.ca penici 
l!nica, a pesar del alto grado de sensibilidad inicial ci; 
algunos mi.croorgani smos para el ant:i.mi.crobi.ano. 
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2.s) PAPEL DE LAS DEFENSAS DEL HLESPEO EN LA lEMPEUTICA 
PENICIUNICA. 

Sin lugar a duelas la actividad innunol6gica -
juega un papel muy i~tante; tanto los mecanisnos humo
rales cono celulares ciaban intel"f!lctuar con el entimicn:i
biano para dar la respuesta deseada. 

La insuficiencia del tipo, cantidad y calidad
de las inmunogl,obulinas, la fagocitosis ineficiente, pue
den reckJndar en una ineficiente actividad antimi.cn,biana. 
Este tipo de estados alterados los podemos encontrer en -
la ent'e.r1111clad de 11:>dgkin, en el linfoma, en la unHllia, en 
los trastornos c,.ie se deben tratar con inmunosupresores,
etc., la nonnal actividad de los mecanismos de defensa -

del huesped es un factor iff'3ortante en la efectiva ac
ci6n de los antimicrobi.anos. 

"Aunque no se han efectuado en el hombre estu
dios controlados de este problema, la experiencia en el -
tratamiento de infecciones complicadas, de trastor,10s en
que los necenismos específicos e inespecíficos de defensa 
no son plenamente activos, o se hallan reprimidos, sugie
re fuertsnente la idea de q..ie la penicilina no cure por -
si sola los procesos infecciosos, aun en casos en q..ie 11!!_ 
ge a niveles bactericidas en la sangre y en los líquidos
tia.ilares," (3) 

Como muestra de lo antes escrito está el caso-
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de los bacteriostátl.cos, que son agentes que no erradican 
totalmente a los microorgenisnos infectantes, sin embargo 
con este tl.po de fármacos se logra la curac16n de muchos
procesos infecciosos y no se presenta la recidiva. Esto -
en cierta madi.da prueba la existencia de defensas natura
les del paciente, que actuan sobre los microorganismos de 
bili tados por los agentes bacteriostátl.cos. -

2.6) FESISTENCIA DE LAS BACTERIAS A LA PENICILINA. 

La producción, de algunas bacterias, de resis
tencia hacia la actividad anti.microbiana no es un mecanis 
mo general de todas las bacterias, esta si tuaci6n es mu
cho más compleja que la resistencia natural de cada mi.O!!, 
organismo hacia determinado antirili.crobiano. Alr ejel1')lo;
después de todos estos años del empleo de la penicilina -
G, microorganismos tales como Estreptococos (diplococos), 
pneumonia o E. piógenes del grupo A no han creado resis
tencia, en cambio cepas de Estafilococos Aureus, resisten 
tes algunas, fueron en aurrento progresivo. 

La resistencia a un antirni.crcbiano, puede ser
obtenida por algunos de los siguientes mecanismos: 

a) por mutación, b) por transducción, c) por
transformaci6n y d) por conjugación. 

Con respecto a la mutación, no hay datos da -
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que las mutaciones que originan resistencia micmbl.ana, -
sean causadas por una exposl.ción al fá1'fflBCO. Se han ele~ 
bierto cepas de algunas especies bacterianas aisladas mu
cho antes, del advenimiento de algunos antimicrobl.anos, -
lll.ly insensibles a ellos. "Estas mutaciones son fenómenos
aleatorios o al azar, y la aparición de resistencia en un 
microorganismo durante el tratamiento sencillanante repl'! 
senta mul tiplicaci6n selectiva de los mutantes resl. aten-
tes que han estado presentes desde el condenzo de la in
fecci6n o de una cepa resistente introducida desde el me
dl.o externo". (3) 

La adquisición de resistencia a través de la -
transducción requiere la intervenci6n de un bacteriófago
que transfiere la resistencia de un microorganiSIII) no SJ? 

ceptible a uno susceptible. u, fragmento del DNA que lle
va el gen de resistencia a la bacteria susceptible, que -
as! se vuelve resistente al fármaco. 

Mediante el proceso de transformación, la cé
lula bacteriana incorpora de SJ ambiente uno o más genes
formados por otra bacteria y adquiere resistencia. 

La conjugación para lograr la resistencia me
diante esta proceso, es necesario que esté presente el -
factor de resistencia, el factor de transferencia de re
slstencia, "Es un segmento extras6ml.co del DNA, posee la
información de resl.stencia, la unidad del factor de tren~ 
ferencia de resl.stencia también en DNA, puede existir en-
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que las mutaciones que originan resistencia micmblana, -
sean caµsadas por una axposl.ci6n al f'ár,neco. Se han de~ 
bierto cepas de algunas especies bacterianas aisladas rru
cho antes, del adveni.ml.ento da algu,os antlmicrobl.anos, -
muy insensi.bles a ellos. "Estas mutaciones son f'an6meno~ 
aleatorios o al azar, y la aparición de resLstencia en un 
mi. croorgani. sno durante al tratamiento senci llamsnte niP'!, 
santa multiplicación selectiva da los rrutantes resl.sten-
tes qi.e han estado presentes desda el comienzo de la in
f'acción o da una cepa Msistante· introducida desde el me
dio externo", (3) 

La adqu:i.si.d.ón da resistencia a través de la -
transducción requiere la intervención de un bacteriófago
que transfiere la resi.stencia da un microorganiSIIIJ no SU.:!, 
ceptible a uno susceptible, u, fre.gnanto del DNA qi.e lle
va el gen da resistencia a la bacteria susceptible, que -
así se vuelve resistente al f'ármaoo. 

Madi.ante el proceso da transformación, la cé
lula bacteriana incorpore da su ambiente uno o más genes
formados por otra bacteria y adquiere resi.stenci.a, 

La conjugación para lograr la resistencia me
diante este proceso, es ~cesarlo que esté presente el -
factor da resistencia, el factor de transferencia de re
sl.stencia, "Es un segmento extre.sóml.co del DNA, posee la
infonnación de resl. stencia, la unidad del factor da tren! 
ferencis da resl.stencia también en DNA, puede existir en-



combinaoi6n con el factor de resistencia y regular la 
transferencia de la plasmida, cunsnte la conjugacl6n. Sa
gun Oavies y colaboradores, la presencla del factor de I'!. 
sistencla puede causar la mod1ficacL6n de los lill:lq10nentes 
del microorganismo de los cuales depende la susceptibili
dad al fánnaco a la síntesis de enzimas que inectlvan los 
agentes ant:l.miorobienos". (3) 

Sin il!'1ortar el rracani amo por el cual las bac
terias adquieren la resistencia, este t:l.ane cano ba• fun 
damental las caracter!st:Loas sl.guientes. -

a) Elaboración de enzimas, CXIIID las penicllin! 
sas y cefalosporinasas enzimas adelinantes, fosforilantes 
y acet:Llantes, b) t.t>dificacl.ón de la permeabilidad de la
a§lula bacteriana al fár119.co, e) Mayor concentreción ele -
un antagonista end6geno y d) t.t>di ficación de la cantidad
del fánnaco. 

Segun J.P. 1-bu y J.W. Poole, la base principal 
de la resl.stencl.a a la perd.cl.lina, sea natural o adquiri
da, es la producción de la penicl.linasa. La penicilinasa
es una beta-lact~sa que rt:1"'3e el anillo beta-lactámico
de la penicilina G y de algunas perd.cllinas semi.sintéti
cas no resistentes, entre los átomos C y N para fonnar el 
ácido peniciloico. Entre los microorgani911Ds que poseen
resl. stencia a la perd.cilina encontremos: Estaf':l.lococos, -
algunas especies de Bac:l.llus, E, cx,li, E. aer6genes, Bac
teroides, Proteus, Pseuct,monas eeri.ginosa y Mycobacterias, 
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Alguios ml.croorganiS11XJs gram posi.tlvos que han 

logrado alcanzar la resistencia perd.cilird.ca, lo han lo
grado adquiriéndola da un plasmido, que a a, vez la logr6 
par transducci6n, 

11Las enzimas bacteriales capases de atacar 
a.ialquiera de las perd.cilinas o cefalospér.l.nas son: las -
beta-lactamasas, (perd.cilinasas y cefalmsporinasas), las
acilasas (amidasas), y el acetil esteros:,. De las ad.le
sas dlrenEs [J.le son enzimas las a.iales hidrolizan la cede 
na lateral hcil ( v.Cnculo péptl do)". ( 4) -

Segun Abreham y Chain (1940) y estudios poste
riores (1960), conf.i.:nnan estas caracter!sticas de :resls
tencia a las bacterias gram positivas, pero estudl.os pos
teriores han demostrado que las enzimas beta-lactamasas -
sen ampliamente distribuidas tanto en bacterias gram posi 
ti.vas como en bacterias gram negativas y la inactivaci6n: 
ele penicilinas y cefalosporinas por beta-lactarrasas se -
destaca por ser el ma)IOr factor responsable de la resi.~ 
tencia bacterial, 

A diferencia de otras enzimas las beta-lactBII!, 
sas da los organismos gram positivos, tlenen un peso mo
lecular siml.lar (cerca ele 30,000) y una ic:léntlca acci6n -
hidrol:ttlca hacia las penicilinas, 

Las beta lactarnasas da S. aureus sen ricas en
lisinas, las de Bliocheniforrni.s son ricas en ácido aspár-
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tico y las da a. cereus son r.Lcas en alani.no. 

"las beta-lactamasas de las bacterias gram po
sitivas son enzima extracelulares, en la mayor.Ca de las -
bacterias gr$n nagati vas son .enclccelulaNs, así la libar! 
cidn de la enzima dentro del mectlo de crecindents pueda -
ser consegul.do solamente despu6s del ronpindento da la pa 
red celular". ( 4) -

Las beta-lactamasas de origen gram positivo P! 
recen ser inducidas, esto si.gni f'ica que son f'ol"IIWldas en -
la presencia de un s.,strato. Las beta-lactamasas da ori
gen gram negativo no son inducidas, estas f'o?111Bn parte de 
la constitucidn da la °'1.ula bacteriana. 

Así las beta-lactamasas da origen en S. aureus 
(betalactamasas I), a. ceraus, 8, Linchen:i. f'onnl.s, IO.ebsl!_ 
lle, Pr. mirabilis y Aerobacter cloacae, selectivamente 
atacan al anillo beta-lactama de la peni.cl.lina, por lo -
que reciben al nombre de penicl.linasas. 

Otras bacterias productoras de enzimas beta- -
lactemasas tales como, 8, cereus (beta-lactamasas II), 
E,coli, eiterobacter, Pr, vulgar.Ls, Pr rettgeri, Pr, mor
gani y Ps aeruginosas, selectivamente atacan a las cef'a
losporinas, aunque tambi6n a las penicl.linas y se denomi
nan como cefalospor.Lnasas. 
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2. 7) FACTDFES QLE INFLUYEN EN LA ACTIVIDAD ANTIBAClEAIAL. 

Dentro da la terapaatica nedl.cawitosa, contra 
la infacci6n, as necesario no s:,lo tomar en cuanta los -
factores propios da la anfannadad, hay faetonte propios -
del huaspad qua ciaban tomarse 111.Jy en et.anta, para no pro
vocar con la aplicación da un medicamento no actacuado 
reacciones adversas en el anfarnD. 

En muchos casos la naturaleza de la anfer,nedad, 
determinare en gran madi.da al madicamanto de alacci.Sn, 
paro es necesario también tomar en cuenta factores pro
pios del husspad, aunque astes sean ajenos a la enfer,ne-
dad, dan§n la pauta o ayudaren a elegir el nedl.cananto -
más indicado, su dosif':l.cación, vía de aclminlstraci..Sn,rie! 
go y caractar de los afectos adversos. l.Ds factores pro-
pios clal huesped qua se deben temar en cuenta para la 
elección, no solo de un antimicrobiano, sino, para cual
quier madicamento son: la edad, embarazo, alergias, enema 
1:1'.as clal sistema nervioso, flora bacteriana indígena, f~ 
ción, renal, función hepática, etc. 

La edad es un factor s tomarse en cuenta, le -
poeología de un madi. cemento se da, de acuerdo a la super
ficie del cuerpo y de acuerdo con el peso, por lo tanto -
esta variará en ni.ñas, jóvenes y ancianos. De igual mane
ra se daba tener en cuanta la capad. dad de los taji dos y
órganos para realizar su funci6n en une forma óptima, en
la vejez todos los órganos han sufrido, en mayor o menor
grado, un deterioro fisiológico digno de tomarse en cuen
ta. Por lo general la función renal es poco vigorosa en -
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los reci6n nacidos y en los ancianos, por lo cual la perd. 
cilina y los medicamentos que se excretan por el r.Lñ6n ~ 
ber6n emplearse con ouidacb. 

Segón Gooanan4lmen, la madurez n1nal se al
canza hasta que la cr.l.ature tiene un año de vida, y en la 
persona que está entrando en la vejez, la f111c:i6n glonani 
lar, el gasto sanguíneo raial y la excrecl.6n tubular ce-= 
mienzan su declinac:16n. u, aspecto in..,ortante cuando se -
eq,lea la penicilina por vía oral, en la senectud y en -
los pr.l.meros dos nasas de vida es la baja secn1c:i6n de -
ácido olorhídrlco, {un tercio de los individuos entre les 
60 y 90 años padecen aclorhidria), las penicilinas eq,lea 
das por esta vía y con las deficiencias de 4cl.do clortú..= 
drico provocan a las personas niveles sanguíneos muy ele
vados que pueden provocar estact:Js t6xicos muy greves. 

El embarazo es otro factor determinante en la
selección de un antimicrobi.ano, el pr.l.ncipal problema es
el de la elección de un medicamento que no atraviese la -
berrera placentaria. El embarazo entraña un aumentado 
riesgo de reacciones adversas, algunos medicamentos, da
ñan tanto a la madre como al feto y esto es porque tre.sp! 
san la barrera placentaria. Ejemplo de ello lo tenemos en 
la estreptomicina, que origina la pi§rdl.da de la aucti.cl.6n
al producto, las sulfonamidas y la isoniacida producen en 
el feto lesiones severas, las tetreciclinas administradas 
en el segundo trimestre del embarazo, períoct:J en que se -
forman las estructures dentales, causen daño a estos 6rg_! 
nos. Segun Me. Certhy los antimicrobianos con mb seguri
dad de eq,leo durante el embarazo son las penicilinas y -
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las eri trofrd.cinas, por no atravesar la barFm'B y mr ino
cuas para la madre y al feto. 

Las enfer,aedades sist6micas son i!l'1ortantes -
para tomarse en cuenta, enfermedades mmo la diabetes PT! 
vacan qua medicamentos c.:omo la penicl.lina G y las sulfona 
midas aclnd.nistradas por v!a intreruscldar o S(j.icutánea m 
absorvan en menor gnado, provocando una 111.1y reducida con
centraci.Sn sanguínea y los niveles terapáJtlcos • alcan
zan más tardíamente. Los enfar111Js con trastomos nervio
sos, localizados o di. fusos, tlenen mayor pesl.bilidad da -
presentar ataques cuando se tratan a,n dosis masl.vas de -
(40-80 millones de u. diar.l.as), penici.lina G. 

Una de las reacciones no deseadas cuando se em 
ples un antimicrobiano es la superinfecci6n o la sobrein: 
facción, que no es otra a,se que la infecci.Sn provocada -
por las bacterias de la flora bacteriana normal (por lo -
general estas se encuentran en al tracto digestivo y en -
vías respiretorias sl.{leriores). 

El fracaso en la terapeOtica o la recidiva de
la faringi tia por E. pi.Sgenes, tratado con penicilina G -
puede ser causada por la presencia en la faringe de S. ª.!: 
raus, E, a,li, Ps, aeruginosa o Klobsiella, productoras -
de penicilinasa, 

Existen factores propios de las penici.linas que 
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influyen en la actividad de ellas mismas y que tienen 
gran importancia en la terape6tica y en la dete?'fflinaci.ón
de la sensibilidad de las bacterias. La estabilidad del -
antibi6tico, la perd.cilina G es muy inestable en medios -
ácidos, más sin embargo en los límites del pH corporal es 
donde muestra una mayor actividad. 

La neyor!a de los componentes de los tejidos,
la sangre, el pus no son factores que alteren de lKla man! 
re notable la potencia de la penl.cilina. l:tla de las sara~ 
ter!sticas a tomar en OJenta es que la albumina plasmáti
ca al entrar en contacto con las perd.ci.linas forma un a,!! 
plejo inactivo in vi tro; in vivo la intencidad del enlace 
no es suficiente como para producir la inactividad o ate
nuar la acción del antimicrnbiano. otro factor del que ya 
se habló es la producción de enzimas que procl.lcen la inac 
tivación de la perd.cilina. 

La poblaci.ón bacteriana, contra la OJal va a -
actuar la penicilina, es un factor determinante pare la -
actividad de esta, la perd. cili na es mucho más activa con
tra pequeñas poblaci.ones bacterianas que contra grandes -
conglomerados de bacterias, sin que ante estas pierda su
efectividad completa, aunque si disminuye. 
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2.8) FEACCl:DflES EECOOARrAS Y TOXICAS. 

Aunque la penicilina es uno da los antimicro
bi.anos nanos t6xicos, no carece de prowcar cierto tipo -
da reaccionas secundarias y t6xicas, aetas reacciones ti! 
nen di f'erenta gnulo de importancia, puedan ir desde lasL2, 
nes leves hasta lesl.ones que si. no se tratan inmediat~ 
te puedan provocar secuelas gravas. Estas manifestaciones 
de toxicidad o reaccionas secundarias se pueden presentar 
con el empleo de la penicilina por cual.quier vía de adnl.
nistración y han afectado la mayor parte da los tejidos y 
órganos. l.ha de las vías de administreción más segura o
que nanos frecuentes reacciones presenta es la vía bucal, 
pero cuando se llegan a presentar las reaociaies el em
plear esta vía, por lo general, es tan severa la reacción 
que en muchos casos provocan la muerte. Estas reacciones
por lo general son del tipo anafiláctico. otra csracter!! 
tics es que, depencll.endo de la penicilina empleada las -
reacciones de sobreinfección se presentaran con variable
frecuencia, 

La superinfecci6n consl.ste en la modif'icacl.ón
de la flora bacteriana nonnal, cambios degenerativos en
la mucosa intestinal, desarrollo de hongos que proliferen 
a causa de la deficiencia de la flora bacteriana nonnel,
cliarreas crónicas o persl.stentes. 

Las reacciones que han sido atribuidas a un "'! 
canismo de toxicidad son el resultado de un efecto irrita 
tivo de concentraciones muy grandes, Entre las respuestas 
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irritativas a la penlcl.lina sen el cblor y las reacciones 
inflanatorias estériles en los sitios de inyacc!6n intra
musa1lar. U,o de los inconvenientes el ª""leer la vía i!:!_ 
travenosa, es que se presentan reacciones cnmo la flevi
tis o la tromboflevitis, esta riesgo se puede ver aument! 
do si se emplea el rrd.sno vaa:, por largo tiempo. Punto im
portante de consideracLdn son las reacciones llJ.I& se pro"! 
ca a nivel de S.N.C. y P., si. se inyacta la penicl.lina -
por v!a intramuscular y por error se pincha el nervio ci,! 
tico, las secuelas pueden ser ten..,orales o permanentes. -
La admon. paninteral de dosis grandes de penidlina G (40-
80 millones de U al ctía} pueden prod.lcir contracciones -
musc:ulants o convulsiones epilepti fonnes localizadas o 9! 
neralizadas, esto se manl fiesta grandemente si. hay una -
funci6n ntnal anonnal, lesl.ones del s.N.c. o Hiponatramia. 

2.9) FEACCIONES POR HI~R!:ENSIBIL.IDAO. 

En este inciso se mencionarán las reacciones -
de alergia e hipersensl.bili dad (l.le pueden producir le pe
nicilina, sin duda alguna, una de les carecter:Csticas más 
iqJOrtantes de la penlcl.lina, es su gran potencial alSrQ! 
nico. Las reacciones que provocan las penicilinas, en su
mayor!a se pueden designar col!D reacciones de hipersensi
bilidad inmediata o a,mo reacciones alérgicas. 

Segun L, Cohen, las reacciones locales o gene
ral.izadas que afectan a un organismo en la e>eposl.ci6n a -
un antígeno se denominan en conjunto oomo hipersensibili-
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dad. La hipersensibilidad se di.vide en retardada e inme
diata. En la hipersensl.bilidad inmediata el ant!geno 
raacciona con el anticuBrPO ya sea porque entra a la ci!: 
culaci6n o se fija a ciertos tejidos, la hipersensl.bili
dad retardada es una reacci6n de las °'1.ulas T que han -
si.do estimuladas por el antígeno para reaccionar contra
blancos tales como agentes infecciosos, injertas y en -
cierto grado contra tumores. 

Dos tipos de hipersensl.bilidad inmediata pode
mos exponer y son; la anafilaxia y la enfermedad del aie 
ro. La anafilaxia es la alteracidn en la que pondremos: 
más atenci6n por ser la reacci6n más grave que puede pro 
vacar la admini strecicSn de penicilina. Las nani festacio: 
nas alérgicas a la penicilina var!an en frecuencia; se -
cree que la penicilina es la causa más comtin de la alar
gia medicamentosa, y en sus manifestaciones engloba casi 
todos los mecanisnos de reacciones por alergia y nacani_! 
mos inrnuni tan.os, 

Aberthart di.ce que, la penicilina a,fre una -
conversi6n lenta, invivo, en ácido peni.ciloico, (que es
inactiva) 1 que reacciona con elementos que constituyen -
los tejidos, Los derivados amídicos del ácido peniciloi
co pueden reaccionar con grupos amino de resl.duos deli si 
na¡ y así formar antígenos mayores de alergia a la peni: 
cilina, 

La formaci6n de anticuerpos contra la penicil!, 
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dad. La hiparansibilidlld • divida en raterdllda e inmadia-



na puede descubrirse casi. en 'bldas las pacientes (J.le han

recibido dosl.s anteriores de la droga, aunc::,.,e SB sabe de
muchos casos de persanas con estas caracter!sticas sin ha 
bar recibido la administreci6n anterior de la droga, pa?i 
que la penicilina presente reacciones de hipersensl.b:i.li
dad no son necesarias grandes ctJsis de la d:n,ga, am cual 
qui.ar dasl.s, por cualqul.er v!a de administrac:Ldn y cnn : 
cual.qui.ar tipo de p~nicilina, se presentan reacciones de
hiperaansib:l.lidad, Todos los derivados de la penicilina -
se deben consl.derar colTD alers'nos de potanci.a, la acini.
nistraci6n de cualquier derivado de la penic:l.lina, de&
pués de saber que el paciente es alérgico a esta, es in~ 
rrir en un error y poner la vida del paciente en peligro, 

Las reacciones de hipersensibilidad pueden PI"! 
sentarse en pacientes que nunca han recibido la droga, 
por lo generel estas reacciones se presentan inmediatanan 
te después de la prinera amd.nistraci6n del nedicamento,: 
En algunos casos las reacciones alérgicas a la penicl.lina 
son muy leves y desaparecen en el transcurso del empleo -
de la penicilina, pero hay casos graves en los que el tl'!, 
tamiento debe ser suspendl.do. Las 118nifestacl.ones clíni
cas de una sensib:l.lizaci6n por penicl.lina son erupciones
cutáreas que pueden variar desde, lesiores de for,na purpú 
rica (que son nuy raras), lesiones escarlatinifonras, mo;: 
biliformes, urticariales, vesl.culares hasta bulosas. 

Las de~titis pueden ser causadas, ocasl.onal
mente, por contacto, en personas como farll8céuticos, doc-
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torea y enfermeras que preparan o manejan soluc:l.ones de -
penicilina. 

Las lesl.ones bucales a la penic:l.lina pueden -
ser; glosit::i.s aguda estomatitis, lengua saburral, lengua-
1'18gt1l o parda y q1.1eilosl. s. Por lo general estas lesl.ones
son provocadas por la splicac:l.6n local de la pan:l.c:l.lir.ia -
en boca, paro no se datia descartar la ¡¡aosl.l:d.lidad de CJ.IB
se presenten al 9111Plear la penicilina por vía intramuscu
lar, o alguna otra vía de adnd.nistrac:l.6n. 

Las reacciones 1114s gravas de 111.persensil:d.lidlld 
producidas por la penicilina son: Edema angioneur6t1co, -
Anafilaxia, Fenómeno de Arthus. 

Caracter.l.zan al angio edema hinchazones de di
versos tipos, tanto transitorias oorno localizadas, e indo 
lores dal tejido subcutáneo o de la mucosa. De e~ta 1s-= 
sión existen dos tipos una es la heredi tar.i.a ( que es nuy
rare) y el tipo esporádico (que es el 1114s oomún). 

El tipo herec:11 tario es transmitido por caréc-
tar autosómioo dond.nante y es manifiesta por deficiencia
en la función de un inhibidor del primer oornponente acti
vado del complemento C'l esterase. El tipo esporádico es
una forma agrandada de un proceso urticarial y la causa -
puede ser, CXJITt> en la urticaria, la aspirina o los anti.mi. 
crol:d. anos. 
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El angioadema tiene manifestacl.ones tales como 
hinchaz6n de labios, ler:ig1,1a, cara y tejidos pariorbitalas, 
acompañado da respiracl.6n aS1Mtica y ronchas gigantes. 

En la anfarnadsd del suero la gravedad es~ 
riable, puede presentarse aa,npañada de f'iabnt ligera, 
erupciones wtAneas y leucopenia, hasta la fuerte altral
gia o artritis, p0rpura1 linfadenopatías, esplenomegalia
t:ranstornos mentales, edema generalizado. A::Jr lo general
asta reacci6n suela producirse después da una o var.l.as 5!. 
manas da tratamiento, y puada persistir una o m6s semanas 
después de suspender al tratamiento. 

Las reaccionas m6s graves qua pn1santa la arini 
nistracl.6n de una pan:lcilina as la presencl.a de estados : 
snaf'ilácticos, la penicilina as al anti.microbiano con más 
potencia para prod..lcir un estado anafiláctico, estos asta 
dos se presentan a cualquier edad. 

Las mani festacl.onas clínicas inici.ales del 
shock snafilácti co as la pali daz, que as provocada por la 
insuf'iciancia circulatoria a 6rganos vi tales, sudor, in
quietud, taquicardia, inmediatamente después se presenta
una hipotans:l.6n arterial, qua se considera como al signo
pivota del shock ansfiláctico. La importancia da diagnos
ticar debidamente un shock snafilActico, radica en qua se 
dará al tratamiento adecuado y se sslva1" la vida del pa
ciente. 
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CAPITLLO m. ------------
~NICIUNA G. 

La panlc:l.lina G as muy suseeptl.ble a la acción 
de enzimas bacterianas, , estas enzimas ~ principalmen 
ta al anillo beta-lactama de la estructure panicilinice y 
fo?fflBn el 6cido 6-aminopanlcl.línico, CJ.18 es inactivo. Clf 
nicementa as de las penicilinas IMS empleadas. La panicl.
lina G posee formas simples y folfflas compuestas, da las -
formas simples tenemos la penicl.lina G s6dice o potásica, 
de las formas compuestas están la penici.lina G benzatíni
ca y procaínica. 

Las sales potásicas y s6cli.cas de la penlcl.lina 
G son estables ck.lrente mucho tiempo en estad) seco y a -
las temperaturas ambientes, las suspensiones amortl.guadas 
se conservan varios dÍas a temperatura refrigerante. 

Los preparados acuosos de penicilina G procaí
nica son estables por varios meses a temperaturas inf'erio 
res a 25ºC. Los preparados de penicilina G benzatínica .:=. 
son estables durante, más o menos, dos años e temperatura 
ambiente. La penicilina Ges muy inestable en medio ácido, 
pero en los límites de pH de los tejictJs orgánicos y lí
quidos corporales es donde muestra su mayor actividad. 
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3.1) EFECTO CE LA PENICILINA G SOBFE LOS MICFIXJFl3ANISP.1JS. 

El espectro antibacterial de la penicilina G -
es reducido, actúa principalmente contra bacterias g:ram -
positivas ( +), pero tiene también sus escapciones. 

Entre los estreptococos los q.ie m6é sensi.bles
a la penicilina G son, los grupos A,C,H.L y M, los grupos 
tales cooo B,E,F,K, y N son, un poco manos sensibles, los 
enterococos son microorganismos resistentes a la acc16n 
de la p nicilina G. 

"La penicilina G es muy acti. va contra micnx,r
gani smos no prodJctores de penicilinasa, algunos microor
ganism:,s cooo los gonococos, que eran 111.1y sensibles, han
comenzado a presentar una leve resistencia a la actividad 
penicil:.Cr'lica G. Los maningococos son microorganismos que
presentan una marcada sensl.bilidad a la penicilina G. Los 
neumococos son bacterias que empiezan a presentar di smin!:!_ 
ci6n de la sensibilidad a la penic:l.lina G pero sin llegar 
a ser resistentes, Los microorganismos como corinobacte
rium diphtheriae son sensibles a la penicilina G, pero -
existen cepas de este microorganismo las cuales son nisi.,: 
tentes, estas mismas características de sensl.bilidad y re 
si.stencia se presentan en los bacillus antrhacis". (4) 
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3.2) ABSOR::ION, DISTRIBLCIDN, c:ESTIMJ, EXCFESION, 

Es bi"1 conocido qua la estabilidad de los ác!. 
dos da la penicilina y c:afslosporinas as un factor il1"8r
tanta para la absorci6n, aunque la estabilidad del ácido
no es el factor tlnico que gobierna la absorcidn, princi
pal.nante la oral, de los antibi6ti.cos beta-lact='inicos. -
otros factores que juegan un papel muy i11J10rtante son; la 
proporción de solubilidad y absorción, factores que pue
den contribuir a la n§pida y más eficiente absorci6n de -
la droga, ejellJ)lo de esto lo teneims en la allJ)icilina t~ 
hidratada en collJ)araci6n con la anhidra. 

Las condiciones estomacal.as suelan alterar la
absorción de los antibióticos beta-lactánd.cos, ac:alerando 
o retardando la absorción, En general la pNsenci.a de ali 
mentos retarda la proporción y extiende la absorci6n de: 
penicilina. 

"la formulación de factores juega un papel sia 
ni ficante en la absorción oral. Alr ejemplo la cti.cloxaci
lina destaca por ser más eficientemente absorvida en sus
pensión que en cápsulas gelatinosas. Las propiedades fisi 

coquímicas de la droga, (estado cristalino, estabilidad y 
metaboli ~ en el organismo) , posiblemente son otros fac
tores claves que gobiernan los niveles del mectl.camento en 
la sangre, 

Las medidas de niveles séricos, no son reflejo 
exacto de eficiente absorción oral de las penicilinas, 
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pues difieren en su distribuci6n en los diferentes teji
dos". (6) 

La inaot:l.vaci6n, excres:l.6n y absorcl.6n son fa!a 
tares que puec:IBn ser il1')ortantes para c:IBtenrd.nar los ni"! 
les séricos. 

"la absorci6n intestinal de los ant:1.ml.crobl.11-
nos beta-lactáml.cos ionizados bajo la a,ncentreci6n ele -
Sng/ml., aparentan seguir el orc:IBn si.nético primero, tal
como por ejemplo, di fusi6n simple através de canales de -
agua en la membrana, y (Jle es más insensl. ti va a la lipo92 
lubilidad de transporte molecular debida a la fr6gi.l dis
minución de absorción de penicilina (lOmg/ml.). No puede
ser excluida la posibilidad de un mecanisno especializado 
de un portador intestinal, que transporte las especies -
ionizadas existentes, como se han pn:,puesto en la abso:r
ci6n intestinal de col1')leta ionizaci6n y altas aminopeni
ci.linas hidrofílicas y aminocefalospor.i.nas. (6) 

Aproximadamente un tercio de la pBnicilina G -
es absorvida (vía bucal) en el intestino, si los factores 
que se han mencionado, son favorables, en el estómago se
ebsorve solo une pequeña cantidad. 

El jugo gástrico con un pH de 2.0 inactiva rá
pidemente el antimicrobieno. La absorción del entim:1.cro
biano es más active en la zona c:IBl duodeno, le concentre
cicSn máxima en sangre se alcanza de 30 e 60 minutos, le -
d6sl.s de penicilina G actninistrada por vía oral deberá -
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ser aumentada de 4 a 5 veces más (J.le la d6sis intramusa.i
lar a f':l.n de obtener niveles sanguíneos de igual afecto -
y r:llraci6n. 

Com se mencion6 anterionnente factoras oom -
la d6si.s, concentrac:1.cSn, propiedades f':l.sicoqu!nd.cas y so
lubilidad son los que influyan en la velocidad de abaor
ci.Sn de la panic:1.lina G cuancb se aq:,laa por v!a intramu! 
cular o subcutánea. 

La acti viciad renal influya en la r:llraci.Sn de -
los nivelas sériecos del anti.microbiano, OOIID la princi.
pal vía de aliminaci6n as renal y es muy rápida, la con
centraci6n del antibi6tico cae a la mitad da su valoran
al tármino de una h:Jra, después de la inyacci.Sn de un PI'! 
parado acuoso. Para di.snd.nuir la actividad renal y pro
longar la concentraci6n as posible eq:,lear medicamentos -
de acci6n prolongada; estos se emplean, por lo general, -
dependiendo de la gravedad del proceso infeccioso, una -
vez al día, U,o de los antimicrobianos más ampliamente -
distribuido en el organismo humero es la penicilina G. 

Aunque esta di. stribuci6n es general, la caneen 
treci6n del medicamento varía de acuerdo al tejido y lí_: 
quidos a que debe llegar, 

"M4s del 9o;, de la penicilina G en sangn:i está 
en el plasme y menos del lOc¡I, está en los eritrocitos, 
aproximadBmente, el 65 e¡(, está unida en forma reversible a 
la albúmina plasmática, As!. la baja concentreci6n protéi
ca en otros líqtd.dos corporales, y por lo tanto el grado-
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reducido de f1.jaci6n de penicilina, contribuyan a la efi.
cacia del medicamento. Aparecen cantidades i~rtantas en 
hígado, bilis, riñan, semen, linfa e intestino". (1) 

Da los si. tios menos accesl.bles para la peni.cl.
lina G está el líquido cefalorraquídeo, en el estado nor
mal da las naninges, a dosis masivas de la penicl.lina por 
vía intravenosa, (hasta 25 millones de unidades en 24 
hrs.), raramente ceden, (las nani.nges), al líquido espi
nal más da 0.5 U/ml., aunque el plasma contenga 50 U/ml.
En estado alterado de la naninges, infl.amaci6n de estas,
es más probable que llegLen el anti.microbiano al liqui.do
cefalorraqu:ídeo, con una actividad terapeatica aceptable. 

La fiebre es un factor que favorece la penetra 
ci.6n dal anti.microbiano a través de la barrera hemato en: 
cefálica, este nacanisrno quiza sea debido a la vaso dila
taci6n y al aumento del gasto S8!l1Uíneo cerebral. 

Comos menci.on6 anteriormente la principal -
vía de excresíón es el riñ6n, la penicilina G es rápida
mente excretada por el organismo, además del r.i.ñ6n la bi
lis, saliva, son mecanismos da mínima excresi6n del medi
camento, Del 60 al 90" da una dosis intramuscular da sol~ 
ci6n acuosa es elintf.nada con la orina, dentro da la prime 
ra hora que sigue a la inyecci.6n. Aproximadamente el 10 i 
de la substancia se elimina por fi.ltraci6n glomerular y -

el 90 "por secreci6n tubular. La filtraci6n renal del ª!! 
ti.microbiano es notablemente menor en los lactantes por -



ca1'9cer de una actividad r9nal adecuada. Cuando se snplea 
la vía bucal, la e>ec1'9ci6n se realiza en proporcl.6n del -
20;, con la orina. La penicilina G persi.ste por más tieq:,o 
en la bilis del hígado y de la bes!cula biliar, que en el 
plasma, así se conpr9nde que el h!gacb es el sagundo 1180! 
niSlll:I de e>ec1'9ci6n del antibi6tico, esta e>ec1'9ci6n será -
en relación directa con la funcionalidad hepftica. 

3.3) PFEPAFWXlS Y VIAS CE AOMINISTPACION. 

Los pr9parados de la penicilina G son rruy va
riados; existen preparact,s para emplearse casi. por cual
quier vía de adm:l.nistracicSn. Factores de inportancia para 
elegir un pr9parado de penicilina G que se deben tomar en 
cuenta son: la vía de administración, conocimiento • el
riesgo de los efectos secundar.Los, eficacia del a,npuesto 
contra el mi.croorganisno a combatir y costo del preparado. 

Los pr9parados actualmente cti.sponibles y úti
les de P.enici.lina G pueden clasificarse así: 

1.- Penicilina G en s:,lucicSn acuosa para uso -
parenteral. 

2.- Preparados de penicilina G para dapcSsi to -
intramuscular de absorcicSn lenta. 

3.- Preparados de penici.lina G para ingestión, 
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Fenid.lina G en soluc16n acuosa para uso pare!:!_ 
teral, 

"la inyeccidn de este preparado puede ser, in
tramuscular, subwtánea intravenosa e intrarraquÍdea, se
emplean generalmente las sales potásicas, En este tipo de 
preparados los de caracter of'icial son: La penicilina G -
potbica para inyecci6n U.S.P. y la penicilina G s6dl.ca -
para inyecci6n N.F. Les preparados son polvos cr.Lstalinos 
para uso parenteral, en forma seca ester.U en frascos 
( viales) o ampolletas CJJe oontienen de 200,000 a 20 mi.lle 
nas de U," (3) La soluci6n se prepara madi.ante la intro-= 
ducci6n del solvente (agua destilada esteril), que puede
ser soluci6n de 5 por 100 de dextrosa, en el envase del -
polvo para obtener la CXJncentraci6n deseada, esta a:,nc:en
tración por lo general CXJrresponde de 100,000 a 200,000 -
U/ml,, otra soluci6n puede ser ele 0,9 por 100 de cloruro
de sodio, 

Penicilina G para uso parenteral en forma de -
depÓsi to para acci6n prolongada, 

"Estos preparados están destinados a la inyec
ci6n intramuscular profunda, para f'onnar en el seno del -
músculo un depósito del antibi6tico CJ,1e seré absorvido -
paulatinamente en el curso de l2 hrs,, o de ver.Los dÍas,
De este modo se mantiene en la· sargre niveles terapeúti
cos del medicamento, con el menor número posible de inye!: 
cienes, Ü1 aspecto i"l)ortante de tel'l:lrse en cuenta es que 
la penicilina de dep6sito nunca debe inyectarse por vía -
intravenosa ni subcutánea ni encavi dadas naturales del -
cuerpo", ( 3) 
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Los preparados of'iciales para aste tipo son: -
soluci6n estáril da penicilina G proca:!nica u.s.P. (Crys
ticillin, Oiurnal-Atnicillin A.S. Wycillin suspensi.Sn), -
preparados acuosos de la sal cristalina qua sal.o sé di
suelve a 0,4 por 100 en agua. 

Suspensi6n de penicilina G prvca:!nica a,n no112, 
estearato de aluminio u.s.P., el monoestearato de alumi
nio es un dispersanta para tener a la penicilina G procaí 
nica en una fama de suspensi.Sn hornagw,rea en acalte, y : 
esto sirve para la absorci.Sn retardada dal madl.canento. -
La presentaci6n de este tipo de rredicamanto se enCLEtntra
en ali marcado para inyección intramuscular de 1-2 y 4 ml, 
y viales ds 10 ml. y cada ml. a,ntiene 3](), 500 a 600 mil 
u. 

Suspensi6n de penicilina G benzatínica ester.i.l, 
U.S,P. (Bid.llin, Pe~pen), esta sal es poco soluble en
agua (O. 02 por 100) , Le solución se ena.ientra en el mer
cado como inyección para vía intramuscular de 10 ml. que
contiene 300,000 U/ml. y en 1-2 y 4 ml., conteniendo cada 
ml. 600,000 U/ml. Los niveles terepeúticos en sangre s::,n 
mantenidos después ds una dosis adecuada, esto da una ga
rantía de reducir el costo del tratamiento, reducir el nQ. 
mero de inyecciones y el trauma local que produce la pun
ci6n, 

Penicilina G para ingestión. 

ltla de las vías de admini streci6n mb emplea
das es la vía bucal la ingestión de la penid.lina tiene -
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todas las ventajas que da el empleo de esta vía de aani
nistraci6n y a su vez evita el trau11Btismo de la iny.ec
ción, otra ventaja que nos ofrece el empleo de la pen:i ci
lina por vía bucal es (J.le las reacciones da hipersensibi
lidad son rrenos frecuentes que ruando se emplea la vía P!!, 
renteral, aunque una vez que se presenta esta reacci6n, -
al emplear la vía oral, por lo general las reacciones son 
más severas, 

"la vía oral de adndnistración para la pen~ci.
lina G debe emplearse a:,lo en a(JJellas infecciones en (JJe 
la experiencia clínica ha demostrado (JJe es. eficaz; la do 
si ficación en¡:,leada se deterndnaré tambi..Sn con forne a 
este criterio , " ( 3) 

Como se mencionó en párrafos anteriores, no -
solo las penicilinas si.no cualquier anti.microbiano del -
grupo de los beta-lactámicos empleados por vía oral, debe 
aan:i.nistrarse 30 minutos antes de los alimentos o de dos
a tres horas despu6s da estos, I.Ds preparados existentes
en al mercado son: penicilina G potásica, tabletas U.S.P. 
y penicilina G benzat:!nica, tabletas U.S.P., se encLen
tran en con¡:,rimidos de 50,000 a un mil16n ele U, Algl..8'1as -
presentaciones tienen con¡:,onentes amortiguadores con el -
fin de darles al medicamento una mayor estabilidad en el 
pH estomacal, para fines pediátricos se añaden saborizan
tes y amortiguadores, 
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CAPITULO IV. 

PENICIUNAS !EMISIN'JETICAS. 

Factores como la fijaci6n proU:lca, aensi.bili
dad a los ácidos y los problemas de inactivaci6n que cau
san las enzimas bacterianas a la actividad de la peni.ci
lina natural, propiciaron las investigaciones para el de
sarrollo de análogos de la penicilina, para en cierta for 
ma resolver o atenuar en lo máximo posible, los factores= 
que tornan débil o inactivan la accidn penicilinica. 

La finalidad al desarrollar penicilinas semi
si.nUticas, es dar a este grupo de anti.microbianos, ele
nantos los cuales careacan de los inconvenientes que tie
nen las penicilinas natural.es, (senslbilidad a los ácidos, 
repida excrecidn, limitacidn del espectro antibacterial e 
inactivacidn por enzimas bacteriales), 

"Se perml. te que el molde que produce la peni. ~ 
lina, produzca el nl'.icleo activo de las per'tlcilinas semi
slnt,ticas ( ácido 6-eminopenicilíni co), a este mfoleo se
unen cadenas laterales diferentes que van a dar lugar el
grupo de penicilinas semi.sintéticas". (5) 

Segun Goodman-Gilman, se entiende por penicili 
nas semisintéticas, todo género obtenido por incorpora_: 
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ci6n de precursores específicos en los cultivos del moho, 
o por modificaci6n química de la penic:l.lina G, o del 4c:1.
do 6-aminopenid.linico. 

M Litte~ manc:l.ona que, se pueden prockJcir las
penid.linas semisint6ticas a partir del ác:l.do 6-ami.nop&n!, 
c:1.linico, obtenido directamente de los tanques de 1"armen
tac:l.6n del Fenid.llium ChrysSgenum.o bUn por acci6n de -

la penid.linamide sobre la bend.lpenic:l.lina (G), dicho -
ácido se une con di fenmtes cadenas laterales y da lugar
a dos subgrupos de penic:l.linas semisintéticas, las penie!_ 
linasas resistentes; por la naturaleza de sus cadenas la
terales quedan protegidas de la ruptura del anillo beta
lactámico, y por consiguiente de su inactl.vaci6n por las
anzimas penicilinasas, producidas por lo general por E9't! 
filococos resistentes a las penicilinas naturales, como -
la G y las semisint.Sticas OOIIICI la v. 

El segundo subgrupo, las penicilinas de amplio 
espectro, con el inconveniente de que algunas bacterias -
gram negativas son resistentes y no tienen el mismo poder 
de acci6n contra los microorganismos gram positivos, en -
comparación con la penic:1.lina G. 

4.1) PENICILINA V. 

Obtenida en 1953, es el análogo fenoximetílico 
de la penid.lina G, la l'.inica ventaja que ti.ene sobre esta 
(sobre la penicilina G), es su gran estabilidad en medios 
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&ciclos, esto signif'ica ~e es nejor absorbida en el trac
to digestivo y no es inactivada por el medio &el.do esto'II! 
cal. El espectro antimicn::ibiano es estrecho, por lo gen! 
rel es activa contra los microorganiS11Ds gram positivos -
sensibles a la penicilina G. Su vía de adnd.nistración es-

, oral, la penicilina V es obtenida por adi.c:l.ón de precurso 
• res adecuados al nedio ele fennentac:l.ón. Es ralati. vamenm: 

soluble en las conclic:l.ones de ad.dez del contenido gástr.L 
· co, pero mb soluble cuando se eleva el valor del pH. -

La principal característica de esta penic:l.lina 
semisintética es (J.le, este nedicamento escapa a la de~ -
trucción del jugo gástrico por ser insoluble y estable en 
un pH bajo. Fbr lo com6n se di.suelve en el duodeno donde
el jugo gástr.l.co es nanas ác:l.do o alcalino. 

En dosis bucales e(J.11 valentes, el CORtJUesto -
produce niveles en sangre de 2 a 5 veces mayores que la -
penicilina G. Dentro del grupo de los beta-lact&micos es
la 6nica penicilina (J.le se puede dar después de los ali
nantes y no retardarse su absord.ón. Su distribución y e~ 
creción es la misma (J.le la de la penicilina G. 

Los preparados of'iciales son; Penicilina V fe
noxirret!lica pot&sica u.s.P. (penicilina V potásica; Com
pocillin-VK, Peen K, V Cillin K), pare ingestión en com-
Primidos de 125,250,500 mg., en gr&nulos para solución -
125,,,50,000 mg/ml,y en suspensión de 125,200 y 500 mg/5 -
ml. 
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4.2) FE~TICILINA. 

Penicilina samisintéti.ca introducida en la te
nspel'.iti.ca en 1960 junto con la penicilina V son las mejc-
1'9S en estabilidad en medios ,cidos y SDn mejor absorbi
das por v!a bucal, al igual que la pan:Lcilina Y tiene 
aplicaciones terapei'.iticas limi tactas. 

Se obtiene a parti.r del ,ci.do 6-amlnopenici.lí
nico, sa 8fl\'lea exclusivamente la sal po~sica, por ser -
soluble en agua y muy resl.stante a la de~sici.Sn en -
solucidn ácida. R:>see un espectro antl.bacterial reducido
al igual que la penicilina G, es menos actl.va que esta -
contra cocos gram positl.vos y un poco más efectl.va contra 
E. au1'9us, sin llegar a ser efectl.va, .de igual manera es
un poco más resistente a enzimas desactivantes sin llegar 
a ser resistente y sin tener irrportancia clínica en estos 
aspectos. 

Penicilina que escapa a la acci6n del jugo gás 
trice, pero la' absorci6n intestinal no es muy corrpleta. : 
Como casi. todos los betalactámicos debe administrarse de-
30 a 60 minutos antes de los alimentos o de 2 a 3 hrs. 
después de estos, el motivo es porque los alimentos retar 
dan su absorci6n, su nivel máximo en sangre se alcanza : 
una hora después de su ingestl.6n, su distribuci6n, desti
no y excreci6n son similares a la mayoría de los beta-lac 
támicos, Existen tres preparados oficiales: Feneticilina: 
potásica, N. F. ( comprimi et, s para i nge sti6n de 250 mg. ) , 
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4,3) PETICII.INA, 

Se obtiene a partir del ác:Ldo 6-sm:l.nopenicil!
nico, su principal característica es que es IIIJY resisten
te a la acci6n de la penicilinasa, Se enplea como anti.
bi6tico de primera elecci6n contra infecciones provocadas 
por E, aureus y su adnd.nistrac:i.6n es por vía parenteral,
Es bactericida casi para todas las cepas de E, aureus, en 
cor,:,aración con la penid.lina G no es nuy activa contra -
microorganismos grem positivos, motivo por el cual no es
indicado emplearla ex>mo sustituto de la penicilina G, po
see cierta acc:i.6n contra nd. croorgani smos gram nagati vos, -
pero carece en este aspecto de importa"lcia cl.!ni.ca, 

"la resl.stancia da los mLcroorganismos a la me 
( . -ticilina plantea un problema cl:!nico iq:,ortante, sobre -

todo en cuanto a los estaf'iloex>cos insansl.bles a este -
agente sLelen ser resistentes a otras penicilinas, estree, 
torilicinas, kanamlcina, clorenfenicol y tetrac:i.clinas, con 
mayor frecuencia a la lincomicina y a los derivados da -
las cefalosporinas", (3j 

"Aunque en general no hay mucha correlaci.ón e~ 
tre la frecuencia de resistencia a la meticilins y el em
pleo de este antibiótico, hay una fuerte asoc:i.aci6n entre 
el tratamiento con penicilinas empleadas por vía oral, 
como la ampicilina y frect.encia con la rual se obtiene ce 
pas de estafilococos resistentes a la metici.lins 11 , (3} 
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Varios investigac:bres como Grill y H:lok, Gra
ven y Koq:,er, Bulgor y Gilbert y Stanford, indican que -
para las infecciones por ml.croorganisnns resistsites a la 
meticilina se pueden e"'3lear la vanc:cmicina o la medica
ción ml.xta a base de cefalosporinas rn6s kanaml.cina. 

La maticilina no posee estabilidad en madi.os -
ácic:bs, por 1o· cual es mal absorvida en el tracto digesti 
vo y facilmente destrul.da por los ácidos esto~cales. Al: 
canza ail18les máximos en sa,gre de 3J a 60 minutos des-
puás de la inyacci.Sn intnum.ascular. ~ penetra fácilmente 
al liquido cefalorraquídeo. Su excrecidn es renal y se -
realiza en forma inalterada, por tal motivo cuanc:b exis
ten alteraciones renales la meticilina permanece rn6s ti9!!!. 
po y en mayor cantidad en la sangre. 

El preparado oficial es la meticilina sódl.ca,
u.s.P. (Staphoillin), sal estable en forma seca y muy so
luble en agua. El preparado eq:,leado en inyecciones intr! 
muscular o intravenosa es la meticilina sódica para inyec 
ción U.S.P. en ampoyetas de 1.4 o 6 grs. -

4.4) NAFCILINA. 

Penicilina semi.sintética derivada del ácido -
6-eminopenicilínico muy resistente a la penicilinasa y -

eficaz centra S. aureus. Su actividad contra este tipo de 
microorganismos es mayor (J.le la de la meticilina, pero m!:!. 
nos activa (J.le la penicilina G contra estaf':l.lococos sus-
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ceptibles a esta, la inactivad.6n (J.le sufre en nedi.os ác!_ 
dos es variable, por lo que la ingestic5n bucal da una ab
sord.ón il'l9gular, esta il'l9gularidad no sufre modi. f'ica
ci.Sn con los alimentos o con el estc5118go vacio. Su princi. 
pal v!a de elim::1.naci6n es biliar. -

El preparacb oficial es: Nafciline aSdl.ca u.s. 
P. ( Uiipen), en cápsulas de 250 ng., en soluci6n pera v!a 
bucal de 250 mg. , en ampolletas de soluci6n esti§ril 500 -
mg., pera v!a intramuscular. 

4.5) AMPICIUNA Y CDt\GENERES. 

La principal diferencia de este C011JJuesto con
los anteriores es su 9""'1io espectro entind.crobieno, este 
(aq:,icilina) posee un espectro amplio. Es une penl.ci.lina
facilmente inactivada por la penic:1.linesa, por tal 11Dtivo 
carece de eficacia contra nd.croorganisllDs productores de
este, inhibe la proliferací6n tanto de bacterias grem po
sitivas como grem negativas, siendo menos activa contra -
grem positivas en compared.6n con la penl.cilina G. 

Es un compuesto muy estable en medio ácido y -

bién absorbida en el tubo digestivo, no es aconsejable a~ 
ministrarse con los alimentos pues estoa provocan una ab
sorción menos completa. Los niveles máximos son alcanza
dos una hora despul§s de le ingesti.6n, madi.ente la inyec
ción intramusculsr de 0.5 a 1 g. de smpicilina s6dl.ca, en 
el plasme alcanza su nivel máxi.1110 que es de ? e 10 mg/ml-
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en una h:Jre, La eliminac16n de la cuarta parte de la d6sl.s 
se realiza a traws del riñ6n en las primeras SBi.s hores,
después de la ingesti6n bucal, y eproximadanante de ?O por 
100 de una dosis intramuscular o intravenosa de 0,5 g, es
eliminada en la orina en el ml.smo tianpo. Como es 16gico -
una funci6n renal inadecuada retarda la eliminacl.6n y pro
longa la persl.stenc:l.a de anpicilina en el plasma. 

"la ~cl.lina es también encontrada en la bi
lis, suf're cl.rculacit5n enterohepátl.ca y es eliminada en -
cantidades apreciables en las heces. La concentreci.6n bi
liar de la droga depende en gran parte de la intagrldad -
de la vesícula y oonductns biliares", (4) 

Las preparados oficiales de ampici.lina s:,n: Am 
pici.lina U.S.P, (Amci.11, Omnipen, Penbritina, A:llycilina), 
en cápsulas pare administración bucal de 250 y 500 mg. ¡ -
en suspensión de sal s6dica de 125, 250, mg/ml., para uso 
parenteral, en la f'orma de sal s6dica en frascos CJ.18 van
de 125 mg. a 4 g. La cl6sis irá en proporción a la grave
dad de la infecci6n y tomando en cuenta todos los facto
res mencionados ( función renal, estabilidad, etc.), en ni 
ños no se dosificará basándose en la edad sino en la fun: 
ción renal, 

AKIXIUNA. 

Compuesto con una f6rmula química muy parecida 
a la de la ampicilina, al igual que la ampicilina sensi
ble a la acción de la penic:Llinasa, muy estable en 118dios 



51 

ácidos por lo cual su vía de administraci6n es bucal ex
clusl.vamente; posee un espectro antibacterial ~lio, 
(contra grem posl.tivos y grem negativos), la amoxilina es 
menos efectiva que la ~icilina contra infecciones por -
shigella. 

"la amoxilina se absorbe más ripidamante y más 
corrpletamente que la arrpicilina en el tracto di.gestivo, -
gracias a esto al administrarse junto con los alimentos -
no se altera en nada su absorci6n. A las dos horas alcan
za niveles máximos, con un promedio ele 4 mg/ml., cuando -
se administren 2&l mg". (3) 

Gracias a su absorci.6n más corrpleta, se pLBden 
descubrir en el plasma concentraciones eficaces de amxi
lina por un tierrpo doble que para ampicilina, se elimina
aproximadamente un 60 por ciento con la·or:l.na, en ~ara 
ci6n del 35 por 100 de la ampicilina. -

Los prgparedos oficiales son: ( Amoxi.lina, La
rocin), cápsulas de 250 mg. cada ocho hores; dependl.endo
de la severidad de la infecci6n se darán 500 mg. cada 
ocho horas. 

En niños 125 mg, 3 veces al c:tía, ( una cada 8-
hrs.,) o si. es severa 200 mg. cada ocho horas. 
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1-ETACIUIIU\. 

~dificacic5n química de la aJlllicilina, segun -
J.P. !-bu y J.w. Foole, la hetad.lina en el cuerpo humana
se hidroliza ripiclanente transfonn6ndose en hetad.lina y
acetona. R:Jsee gran estabilidad en los ,el.dos g6str.Lcos, 
su espectro anti.microbiano es a"'1lio, alcanza conCS1tre
d.ones rnbimas a las dos horas da su ingestic5n y son me112. 
res a las de la a"'1ici.lina a dosl.s iguales, no se debe ad 
ministrar con los alinantos; se admi.nlstrer6 de ~ a 60 : 
minutos antas de estos o de dos a tras horas despu6s. 

HEttad.lina ( Versapen), en °'PSJlas, suspensl.6n 
y gotas para vía bucal, en ampolletas para inyeccic5n in
tramuscular o intravenosa. Los preparados para vía intra
muscular contienen lidocaína. Después de preparado el me
dicamento para vía bucal, suspensi.6n o gotas, se conserva 
sl.n alteraci6n durante 7 d!as a temperatura ambiente y en 
refrigeración 14 días. Las dósis se reoomi.enclen semejan
tes a las de la a"'1icilina. 

4.6) CAR3E~ILINA. 

Sensible a la penl.d.linasa, su principal cara!: 
terística es ~e muchas veces logra curar infecciones gr~ 
ves por pseudomonas, proteus resl. atentes a la ampicilina
Y algunos otros microorganl. smos gram negativos, su incon
veniente es la rápide resistencia de los mi.croorganismos
si no se emplean graneles dósis, además del precio elevado. 
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Tiene gran actividad contra Pr. mirabilis, aun 
en bajas concentraci.ones y contra muchos nd.croorgani.smos
sensibles a la penici.lina G. Cepas de Pr. vulgar.l.s, Ps. -
aeroginosa son sensibles a 25/mJ.g/ml. o menos del medica
mento. 

Contra enterococos es necesario concentreci.o
nes de 00 a 100 mg/ ml. l'\D es bilin absorbida en el tracto 
digestivo por lo cual su adnd.nistraci6n es por v!a paren
taral. a, actividad decn1ce coq,letamente daSfll,.IISs de seis 
horas y alcanza niveles terape(iticos de 15 a 20 mg/mJ.. en 
media a dos horas despu6s de la inyecci.Sn, la v!a intrave 
nosa produce nivelas IM>d.mos cuatro veces ma)'Ores que la: 
v!a intramuscular, la mi. tad del medl.camento • une en el
plasna a proteínas, su elimlnaci.Sn primar.La es por los t~ 
bulos renales, se puede rea.iperar en fo:nne activa en la -
orina del ?5 al 85 por 100. 

Los preparados son: Carbenci.lina como sal s6di 
ca (Geopen, Pyopen), viales estériles que contienen 1,2,: 
5 o 10 g. La dosis adulto en infecciones graves es de 25-
a :l1 g. En pacientes con insuficiencia o alteraci.6n renal, 
la cbsis no será mayor de 2 g. cada 8 a 12 rores. 
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CAPITlLO V. 

CEFALDSPORINAS. 

Son activas contra cocos gram positivos, incl!! 
yendo a la mayor parte de los estaf'ilococos que procucan
penicilinasa y a gran variedad de microorganismos gram "! 
gativos. 

En muchas ocasiones son empleadas com substi
tutos de las penicilinas y en pacientes alérgicos a estas, 
(penicilinas); aunque no se debe desechar la posi.bi.lidad
de una sensibilidad cruzada con las penicilinas. Se em
plean por lo general por v!a parentersl, ya me la !Atf'alo 
tina (Keflin) o !Atfazolina (Ancef, Ksfzol). La Olf'alexin; 
(Keflex) y la Cefadina (Anspor, Velosef'), son cefalospor!_ 
nas que se emplean por v!a bucal y son bién absorbidas. 

5.1) HISTORIA Y ORIGEN. 

Brotzu en 1948 aisló del hongo Cophalospor.l.um
Acromonium, primera fuente pare crear las cefalospor.inas, 
esto lo realizó tomando una muestre de aguas negras. El -
cultivo de este hongo inhibió, in vitre,. la proliferación 
de S. aureus y curaron las infecciones estaf'ilococ:i.cas y

la fiebre tifoidea. En los lquidos en que se cultivaba el 
hongo se descubrieron tres antibióticos. 

a) L8 cefalosporina P, activa solo contra gér
menes gram positivos, 
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b) La cefalosporina N, activa contra génnenes
grem positivos y gram negativos. 

c) La cefalosporina C, activa contra bacterias 
gram positivas y gram negativas, pero menos 
potente que la cefalosporina N. 

Al aislar el núcleo active de la cefalosporina 
e, ácido ?-ami.no cefalospor!nico, y con la adlci6n de ca
denas laterales, fue posible producir compuestos samlsin
t.Sticos, con actividad antibacterial mucl'l::I mayor que la -
de las sustancias originales. En la actualidad, las cefa
losporinas hallan su principal apli caci.6n como substi tu
tes de la penicilina y sus derivados, en pacientes con i~ 
facciones por microorganismos productor11s de penicilinasa. 

Como deficiencias de las cefalosporinas natul'!, 
les podemos mencionar su poca actividad, redituando en la 
aplicaci6n de varias inyecciones diarias; gracias a este
inconveniente se han adicionado cadenas laterales y elabcJ_ 
redo cefalosporinas semisintéticas más eficaces CJ.18 la -
substancia de origen. Al igual que las penicilinas se ha
comprobado que las cefalosporinas administradas a pacien
tes embarazadas no causan alteraciones, ni a la madre ni
al feto. 

La cefalosporina P es un asteroide relacionado 
químicamente con el ácido hevoíco y con el ácido fu sídi
co, antimicrobiano asteroide producido por Fusidium Cocci 
neum. 
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La cefalospor!na N, es un derivado llrecílico -
del ácido 6-aml.nopenicil:!nico, y es inactivado por la pe

nicilinasa. 

La cefalospor!na e, senejante a la cefalospor!, 
na N en CJJB cxmtiene una cadena lateral derivada del áci
do D-alfa-eminoactípicx,, pero, dife1'9nte de la N porque la 
cadena lateral está condensada con un ~stema anular de -

dihidrotiacina-beta-lactama, ( áci do-?-aminocefalospor!ni
co), en lugar del complejo anular tiazolidi na-beta-lacta
ma. 

"los compuestos en qi.e su estructure química -
contiene ácido ?-emi.nocefalosporínico son relativamente -
estables en ácidos diluidos, muy 1'9si.stentes a la penici
linasa. Distinta a las penicilinas naturales, la cefalos 
par!na e y sus anilogos son resistentes a la enzima peni: 
cilinasa y muy estables en ácidos débiles". (4) 

"la mayoría de las cefalosporinas son estables 
en sales solubles, el espectro anti.bacteriano intenta ser 
activo centre gérmenes gram positivos y gram negativos, -
y son resistentes a las penicilinasas, pero no así a las
cefalosporinasas", ( 4) 

El núcleo químico común para las cefalosporl
nes es el ácido ?-eminocefalosporínico, cuyo sistema anu
lar es senejante al de le penicilina, (6-eminopenicilíni
co), con su formeci6n de anillo bete-lacteme y con le di
ferencie que en vez del anillo pentagonal de tiazolidina, 
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el ácido cefalospor!nico posee un anillo pentagQf'lal .ele -
tiazolidina, el ácido cefalospor!nico posee un anillo exa 
gonal de di.hidrotiazina. La acci6n antibactarial de la C! 
falosporina C depende del sistema dihidrotiazina-beta-lac 
támico y requiere una cadena lateral am!dica y que la po; 
ci6n asilo sea un grupo alifático". (5) -

Si en este antimicrobiano se ree111>laza este ú! 
timo grupo por un radical heterocíclico derivado del tio
feno o piridina se aunenta la potencia antibacterial dal
co111>uesto, (como en la cef""elotina, cef'aloridina y cef'api
rina), pero el grupo acetoxilo hace inestable al medica
mento en el medio estomacal. 

La sustituci6n del grupo acetoxl.lo por un hi
drógeno, (como encefalexina, cefradina), hacen a las dro
gas muy estables en el tracto digesti \Al. 

5.2) ftEr.ANISMJ CE ACCION. 

Las cef'alosporinas, el igual que las penic:ili
nas, tienen su actividad anti.microbiana a nivel de la pa
red celular bacteriana, 

Le pared celular bacteriana, tanto gram positi 
va como grem negativa, se confonna de una macromolécule : 
llamada peptidoglycano, La función de este macromolécula
es dar a la bacteria una estabilidad mecánica rígi de, por 



virtud de su estructura con muchos enlaces cruzados en -
forma reticular •. Las cefalosporinas actúan inhibiendo la
biosíntesis de este importante cx,mpuesto celular. 

La forma de acci6n, en general de los antimi
crobianos beta-lactámicos, se ha descr.l. to con un poco más 
de detlll.l.e en el capítulo 2. 

5.3) FESISTENCIA A LA PENI:CIUNASA. 

"La cefalosporina C y sus derivados tales a::imo 
la cefalotina y cefaloglid.na son efectivos contra micro
organismos productores de penicilinasa co 1110 son, B. ~ 
reus, S. auraus, y son moderactanante acti ws contra algu
nos bacilos coli formes. 

La cefalosporina e, en actid.6n, tiende a prot! 
ger a la penic:l.lina G contra la acción de la penicilina
sa, pero in vivo centre la penicilinasa estaf':l.lococica no 
cumple esta función 11 • ( 9) 

Aparentemente la naturaleza de la cadena late
ral y del grupo C-3, en la cefalosporina C juegan un pa
pel muy importante en la estabilidad contra la penicilin!, 
sa. 

"los datos obtenidos del estudio de me tid.li
na y los enilogos de cefalosporlnas contra las penid.lin!, 
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sas de organismos gram negativos, indican que la substi~ 
ci6n de la estructura en la posici6n 7- de cefalosporinas, 
tiene lugar en penicilinas, es al principal factor deter
minante en la resistencia o inactivaci6n de la penicilina 
sa, 11 (4) -

Los estudios de 1-enry y l-tlueawright, muestran
que la penicilinasa aleboracla por 8, cereus, inactivan -
les penicilinas G y X e una proporci6n igLBl y les penici 
lines F y K e una proporci.6n baje, -

Mi.chaelis revela que la efectividad de le re-
si.stencia a la penicilinasa es inversanante proporcional
ª la afinidad de los componentes beta-lactánd.cos por le -
enzima, As!. tenemos que le meticilina es une de las peni
cilinas resistentes, no así las penicilinas como la V, 

Las penicilinesas son macn:11noléa.ilas proteina
das através de la purit'icaci6n beta-lactamasa de los mi
croorganismos, tienen un peso molecular aproximado a 
30,000 y une acci6n hidrolítica hacia las penicilinas, 
ellas di fiaren grandemente en otras propiedades f'i si cequí 
micas, tales como en movilidad electroforética y en con_: 
junto, la composici6n del ácido ami.no, Las penicilinasas
de S. aureus son ricas en lisinas, las ele 8, lincheni fo:r
mis son ricas en ácido aspártico y las 8, cereus son ri
cas en alanino, 
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5.4) CEFALOSPORrMSA. 

Las enzimas bacteriales capaces de atacar cu9!. 
quiera de las penicilinas y cefalosporinas, o ambas, son 
las beta-lactamasas, las ad.lasas (aml.dasas) y el acetyl
esteroso. 

En las cefalosporinas, la abertura clal l!ll'lillo
beta-lactéml.co puede ser aconpañado por la expulsión, sl.
nw.tánea del esther C-3 o del grupo piri.dino debido a los 
esfuerzos de Bacillus ~reus (penicilinasa). 

Abraham y Newton (19$) ft.ar0n los primeros en 
observar que clertos ml.croorgani 911:>s, producían cierta en 
zima que inhibía la actividad de la cefalosporina c. -

La cefalosporinasa es una bets-lactamasa que -
tambi6n actua inhibiendo la actividad pl!ll'licil.:!nica. Algu
nos microorganiS11Ds prod.Jcen una beta-lactamasa que actl'.ia 
tanto sobre penicilinas co~ sobre cefalospori.nas, otros
producen ambos tipos de enzimas, penici.linasas y cefalos
porinasas. Microorganis~s tales co~ A. aer6genes, K 
aer6genes, Pr. ~rgani , Pr. rettgeri, Pr. vulgar! s y Ps. -
aeruginosa, pueden producir una beta-lactamasa (cefalospo 
ri.nasa) que inactivo rápidamente todas las cefalosporinai. 
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5.5) ABSOFCION, ~STINO, DISTRIBU::ION Y EUMINACION. 

La estabilidad del ácido cef'alosporínico es un 
f'actor iq:,ortante para la absorción oral, aunque esta es
tabilidad no es el 6nico tadtorgobernante de la absorción 
oral. Las condicionas estomacales, inf'luirán def'initiva
mente para la buena absor-ción oral del f'mmaco, aparte, -
de las características eátructurales del fárneco. 

La cefalotina, nadicamento con la característ!, 
ca de no ser bién absorbido por vía bucal, pero por vía -
intramuscular si, posee una muy buena absorción, posee -
una aq:,lia distribución en el organismo y posee una semi.
desintegración de 40 minutos. Por lo general no penetra -
al líquido cefalo?Taqu!ctao, a pesar de lograr concentra
ciones plasmáticas elevadas, se une a prote!nas plasmáti
cas aproximadanente en un 60 por 100. Su vía de adml.nis-
tración es intramuscular si se aplican 0.5 g. de cef'aloti 
na, en acllltos, produce valores plasmáticos alrededor de: 
10 mg/ml. en ~ minutos la dosis de un gramo, por la mis
ma vía, da unos 20 mg/ml. 

La principal vía de excreción es renal, de 60-
a 80 por 100 de una dosis es eliml.nada sin alteración por 
secreción tubular renel, en pacientes con insuficiencia -
renal se deberé aplicar con cautela, los niveles plasmáti 
cos en recién nacidos son sumamente elevados a causa de : 
una incoq:,leta f'unción renal, 
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Los preparados oficiales los encontramos cont1: 
Solución estéril de Cefalotina U.S.P. (Keflin) en viales
de 10 ml. que contienen l, 2, o 4 g. 

1:EFA!ZOLINA, al igual que la EIJ'lterior no se ab
sorbe a nivel de tubo dl.gestl. vo, la concentraclón plasná
tica es de acuerdo a la dósis y alcenza, aproxlmadamente, 
17 rrg/ml., a los 60 minutos de la inyección intramuscular 
de 250 rrg. de la draga, se une a proteínas plasmáticas re 
versiblemente en un 80 por 100. Su excreción es renal, : 
por filtración glomerular, a,n una senddesl.ntegración de-
100 minutos, mayor a la de la Cefalotina. La secreción tu 
bular renal y la biliar, desempeñan un papel secundario: 
en la eliminación de la Cefazolina. 

"las concentraclones urinarias de Cefazolina -
son al tas (2. 5 rrg. después de una oosis de 500 mg.). El -
60 por 100 de una d6sis adninistrada aparece en la orina
sin alteración en un plazo de 6 horas, y el 80 por 100 -
puede recuperarse en 24 horas. Las dosis terapeGticas se
deberán lllldi ficar coq,letamente en pacientes con inSJt'l
ciencia renal, posee buena distribución en el organismo,
excepto en el líquido cefelorrequ:Cdao en donde su concen
tración es muy baja, 

Los preparac:bs of'ici.ales son; Cefazolina sódi
ca (Ancef, Kofzol) existen solo para vía parenteral, en -
ampolletas de 250, 500 mg, o de un gramo. 
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CEFAPIAINA, mal absorbida en el tracto
digestivo, la inyección intramuscular de 0.5 g. de Cefa
pirina prodUce una concentración plasnAtica náxima apro
ximada de 10 rrg/ml. , a los 45 minutos. Aproximadamente -
&J por 100 del medicamento se une a proteínas plasnAti
cas, la samidesintegraéi6n en individuos normales se re! 
liza aproximadamente en 40 minutos y depende de la fun
ción renal, la eliminación biliar apenas si. alcanza el -
uno por ciento. Su distribución en el organismo es bLE1na, 
pero, como las anteriores no alcanza concentraciones te
rapi§uticas en el l!qu:Ldo cefalorraquídeo. 

Se encuentra como: Cefapirina s6di.ca -
(Cefadil), viales qua coritienan l g. para v!a intranus~ 
lar o intravenosa. 

CEFALDRIDINA, poco absorbida por v!a ~ 
cal, alcanza concentraciones máximas a los ~ minutos -
después da la inyección, antre el 10 y el ro por 100 de
la droga se una a proteínas plasmáticas la semi.desinte
gración de esta es más prolongada ""ª la de la Cefaloti
na, aproximadamente de SO a 90 minutos. Las inyecciones
intramuscular de 0.5 y da l g. logran concentraciones -
plasrátices máximas de 15 y ~ rrg. respectivamente. LB -
principal eliminaci6n la realiza el riñ6n, el ?5 por 100 
es eliminado con la orina, por filtración glomerular. 

LB Cefaloridina estéril, N.F. (Loridine) 
9B halla en ampolletas que contienen 500 rrg., o l g, 
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CEFALEXINA, tiene SJ pr.Lncipal caracte
r! st:ica que es la estabilidad en el medio ,cido del trae 
to digestivo, bi!Sn absorbida por v!a oral. " A d6sis bu: 
cales de 250 y SOO !11Q'. alcanza concentraciones máximas a 
la hora de la ingesti6n y de 9 a 18 mg/ml. raspactivama!!, 
ta como SJcade casi. con todos los antimiol'0bianos de 
esta grupo, eq.,leaclo por v!a oral, la adnd.nistraci6n con 
junta con los alimentos retarda SJ absorcl..6n por lo que: 
es convenl.ente admini strerse de ~ a 00 minutos antes d

ele 2 a 3 horas despu.Ss ele estos". (2) 

La f'ijaci6n a proteínas plasm4ticas ee
baja, aproxinadamente del 10 al 15 por 100, la concentra 
ci6n de la droga en san~ di smlnuye repidanante, SJ s= 
midesintagraci6n es de 40 minutos, la v!a de excreci6n -
es renal, el 40 por 100 es eliminada sin alteraci6n con
la orina en un plazo de 6 horas. 

Cefalexina u.s.P. (Keflex), se halla en 
el mercado como monohidrato, en cépa,las de 250 y 500 mg, 
a,spensi6n bucal, que proporcionen despul!s de reconsti
tLd.clas 125 mg/ml, o 250 mg/ml,, o gotas pedUtr.Lcas ele -
100 mg/ml. 

CEFALOOLICINA, cefalosporina empleada -
por v!a arel, aunque es ab90rbicla parcialmente, la con
centraci6n plasm&tica va de 2 a 6 mg/ml., al cabo ele dos 
horas, Se elirrd.na con la orina en fonna de desacetilcefa 
loglicina, metaboli to activo como antimicrotxl.ano, su m= 
mielesintegrac16n se realiza aproxi"*damente en 4 horas. 
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Cefaloglicina, N.F. (Kafocin), en forma 
de di.hidrato en c:4psulas que cont:l.enen 29l mg. 

s.s) TOXICIDAD y PFECALCIOIIES. 

Cuando se administren las cefalospori
nas por v!a intranuscular se puede provocar, localmente, 
dolor, induraci6n local, abcesos estériles o esfacelos. 

La adnini. straci6n de Cefalotina por -
v!a intravenosa, frecuentemente, se puede provooar fleb!_ 
tls o tromboflebitis, esto se puede atenuar nediante la
neutralizaci6n de las soluciones, a la administraci6n -
conjunta a una d6sis pequeña de hidrooortisona. Esta ca
racterística no es l'.inica de la CSfalotina cuando se em-
plea por v!a intravelbsa, pues la flebitis y t:rontJoflebi 
tis sa pueden presentar a la administraci6n de cualqui~ 
cefalosporina empleada por la v!a intravenosa. 

Los aumentos pasajeros de fosfatase. al
calina, transaml.naea, alucinaciones, ni.stagmo y encefalo 
patías reversl.bles, son reacciones que se pueden presen: 
ter al empleo de estas drogas. Las reacciones de hiparse!!_ 
sibilidad a las cefalosporinas es aumentada en pacientes 
que han presantado reacciones all&rgicas a la eplicaci6n
de las penicilinas, esto se puede explicar como una sen
sibilizac:1.6n al anillo betalact~ml.co, que posaen ambas -
drogas. Este carecter!stica no debe tomarse como regla,
general, pues la p~ctioa cl!nica ha demostrado que las-
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cefalosporinas se pueden emplear como medicamento susti
tuto de la penicilina en pacientes ali§rgicos a estas (pe 
~~li~~- -

S. 7) 1..505 TERAPEUTICOS. 

Como se mencion6 anteriormente, las ce
falosporinas son antimicrobianos con un amplio espectro
de actividad, actOan tanto sobre bacterias grem positi
vas cx:,mo contra grem negativas. No todas las cefalospori 
nas poseen la misna resistencia a la actl.vidsd enzimáü: 
ca, as:! tenemos qt.e la cefalosporina Pes inactivada por 
la penicilinasa y de la misna manera no tocias las cefa
losporinas posaen el rrd. sno espectro anti bacteriano, pues 
tambi,n la cefalosporina P actúa solo cx:,ntra g6rnanes -
gram posl. ti vos. 

La splicaci6n de cefalosporinas en en
fermedades causadas por S. aureus, E. pyogs,es grupo A,
por algunos estreptococos no pertenecientes al grupo A,
por O, pneumoniae y por Cl. welohii, responden favorable 
mente a d6sis adecuadas. Las cefalosporinas poseen acti: 
vidad muy baja o nula contra gi§rmenes tales como entero
cocos, y no es indicado emplear las cefalosporinas en me 
ningitis bacterianas, esto porque la penetraci6n de las= 
cefalosporinas en el líquido cefalorraquídeo es muy baja. 
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s.e) ACTIVIDAD DE Al.Gl..tlAS CEFALCEPORI~S. 

Le actividad antibacter.Lal de la cefalospor!_ 
na e contra microorganismos grarn pos:I. ti vos, en compera
ci6n con .la penicilina G es menor. En general los deriv!_ 
dos del ácido 7-and.nocefalospor!nico son menos actl.ws,
antibaoterialmente, CJ.18 los derivados dal ácido 6-aminc,,o, 
penicilinico, contra organismos gram positivos, pero IIHJ

cho más activos qJe estos contra gérmenes gram negativos. 

Le cefalotina es esencialmente similar a los 
derivados de furan-3-acetamido en actividad antibacte-
rial, cl!nicamente es efectiva contra una gran variedad
de microorganismos, principalmente contra s. aureus y a!, 
gunas cocci gram pos!. ti vas, pero es inef'ecti va oontra -
seudomonas, contra algunas cepas de klebsi.ella y entero
cocos. 

Le cefaloridina, es un anti.microbiano modal'!, 
demente activo contra A. aerogenes, Salmonella, Sp. in
fluenzae, muy activa contra estafilococos, cualquier SJ,! 
tituci6n dentro del anillo piridino en cefaloriclina re
sul ta en una decreciente actividad. 

Les 06 -ami.no cefalosporinas, son ácido8"" 
cefalospor!nicos, derivados, tienen un amplio espectro -
antibacterial, estabilidad en ácidos gástricos y efecti
va absorci6n intestinal, ejemplo de estos compuestos s,n 
el ex:.... -aminofenilacetamidocefalospor!nico (conocido -
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C01110 cefaloglid.na) y al ácido -aminoctianilacetsmidocafa 
l0sp0rínic0. Entre cafalotina, cafaloridina, y cafalog]! 
d.na la cafaloridina as la más afacti. va da las tres con
tra los 9'rmanas sensitivos gnun positivos, propiedad -
aprovechada da la panid.lina, paro la cafaloglid.na as -
la más efectiva contra bacterias gnun negativas. 

La cefalaxl.na, dit'iara da la caf'aloglid.na -
solananta por la falta de un grupo acatcxi, atado al ani 
lle dihidrodiad.no. La axcalanta absord.6n oral y la fa! 
ta da SJero compensa al entreanlaca da caf'alexina por -
esta baja actividad in vitre oomparada a la cafaloglici
na. Otra característica as que la cefalexina as nance -
activa contra muchos microorganismos y as relativamente
lenta actuando, oomparada a la cafaleridina, la cafalexi 
na as más activa qua la cafaloridina contra N. gonorrea; 
y más activa que la ampicilina contra la pani.ci.linasa as 
taf'ilococica, as fácilnante inactivada la cefalsxina pe,; 
enterococos. 

La cafalexina es bii§n absorbida por el trac
to digestivo, es como todas las cafalosporinas, bi§sl.ca
mente bactericidas, afectiva contra E. py6genas, E. vir!, 
dans, Diplococos, P. neumonide, N gonorrea, N. 119ningi
ti s, Corynebactar.Lum diphtheriaa, C tetani, microorgani .:! 
mos gram negativos tales como IQ.ebsiella, E. coli, Pr. -
mirabilis, Salmonella y shigalla son modaradall8nte sensi 
bles. 

La Cefazolina as un nuevo bactarid.da, que -
act~a in vi tro aficaz119nta oontra gnsm pos!. ti vos y gram-



?O 

negativos, escapto sobre Ps. aeruginosa, posas gran re
sistencia a la enzima perd.cilinaza estafilococica. &I a~ 
tividad es semejante a la de la cefaloridina, los niveles 
de cefazolina son ct:,s veces mayonts a los de cefaloridl.
na, al emplear la v!a intramuscular y en la nd. sna d6si. s. 
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CAPITILD VI 

CCJJCLL6ID1'ES • 

l.- Los anti.microbianos beta-lactkcos, son magníf'i
c cos agentes tere~cos contra los procesos infe!: 

ciosos dentales, de la miSllll!l 1111!lr18ra cumplen una 
buena funcil!in C0lll0 agentes prof'J.l&cti.cos en los -
procedimLentos bucales que lo recµl.eren. 

2.- Este grupo de antind.crobianos, por ser de los me
nos t6x:i.cos, se podre emplear con facilidad y con-

u un rengo de segur.ldad muy amplio en comparaci6n -
con otros agentes antind.crobianos de otros grupos. 

3.- Aunque es un grupo muy poco t6xico se deberá tener 
en consl.deraci6n factores como la f111ci6n renal, -
hep&tica y reacciones de hipersensibilidad para no 
provocar con la aplicac:i.6n de estos agentes reac
ciones no deseadas. 

4.- El desconoc:i.nd.ento del tema llevará a la aplica
ci6n err6nea de estos agentes antind.crobianos y se 
contribuirá a que existan cada vez más microorga
ni amos resistentes a estos agentes terapel'.iticos y
prof'il&cticos. 
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CAPITlLD VI 

CXJNCLLBIOPES. 

1.- Los antimicrobianos beta-lact&micos, son magn:Cf'i
c coa agentes ta~cos contra los procesos infe!: 

ciosos dentales, de la misma manare cumplen una 
buena funci6n como agentes prof'ilicticos en los -
procedimientos bucales que lo re(J.d.eren. 

2.- Este grupo de antimicrobianos, por ser de los me
nos t6xicos, se poctr& emplear con facilidad y con-

u un rengo de segur.l.dad muy amplio en comparaci6n -
con otros agentes antimicrobianos de otros grupos. 

3.- Aunque es un grupo muy poco t6xico se deberá tener 
en consl.deraci6n factores como la func:l.6n renal, -
hepática y reacciones de hipersensibilidad para no 
provocar con la aplicac:l.6n de estos agentes reac
ciones no deseadas. 

4.- El desconocimiento del tema llevará a la aplica
ci6n err6nea de estos agentes antimicrobianos y se 
contribuir& a que existan cada vez m&s microorga
nismos resistentes a estos agentes terapeóticos y
prof'il&cticos. 
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s.- El fracaso en la terapet'.itica al anplear estos medi.C!, 
mentes en las afecciones bucales por bacterias, es -
por una elecci6n err6nea, por una doslf'icaci6n inad!, 
cuada, porque el microorganismo a combatir es resi.s
tente a estos agentes o simple y sancil.lanante por -
no tener la suficiente informaci6n sobre aste tipo -
de macticamantos. 

6.- Como conclusi.6n t'lnal di.remos qua el estudio del -
tema nos dar& las basas suficientes para poder em-
plear da la manera mas conveniente estos agentes an
tirrd.crotd.anos, adem&s de aumentar las probabilidades 
de éxito en la lucha contra la infacci6n. 

7.- Todos los f&rmacos que integran el gn,po de los ant!, 
microbianos beta-lact&micos posaen en su estructura
básica o fundamental un anillo beta-lactama fusi.ona
do a un grupo carbox:Ll libre y uno o m&s grupos de -
cada.na lateral ami.no. 

8,- La actividad antibacterial de los antimicrotd.anos -
beta-lactárrd.cos, no as debida di.rectamente al anillo 
beta-lact&mico-tiazolidi.na o di.hidrotiazina, (penici 
linas y cefalosporinas respectivamente), pues la rue 
tura de la estructure química en cualquier punto re
percutiré en la actividad antimicrotd.ana del flirmaco, 
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9.- La estructura quími.ca de los anillos beta-lactAml.
cos en penicilina y cefalosporina son completamente 
iguales, los grupos carboxil exoc!clicos son los di 
ferentes, así la diferencia de actividad y estatxi.]! 
dad entre peniallinas y cefalospor.l.nas es debida a
la diferente estereospecifidad en los grupos y a la 
geometr!a de los anillos fusionados. 

10.- La actividad antimi.crobiana tanto de las penicili
nas como de las cefalosporinas se realiza a nivel -
de la pe:red celwar bacteriana, teniendo acmo prin
cipal caracter!stica la inhitd.ci6n de la s!ntesl.s -
de la macromollScula denomi.nada pepticloglycano, (J.le
da a la pared celular bacteriana una r.igi dez mecáni 
ca (J.le mantiene la presi.6n osm6tica fawrable a la
bacteria, al inhibir la s:!ntesl.s del peptidoglycano 
la pared pierde esta rigidez y la presi6n osn6tica
se altera y se produce la lisis de la célula. 

11.- La principal fuente de inactivaci6n de los antibi6-
ticos beta-lact&ml.cos, se encuentra en la produc
ci6n bacteriana de enzimas beta-lactamasas, ( ya -
sea penic:l.linasa o cefalosporinasa), estas beta-la.!::, 
tamasas rompen, por lo general, al anillo beta-lac
tmnico entre los &tomos C y N de esta manare forman 
&cides inactivos. 

12.- Los antibi6ticos beta-lact&micos semi.sint!Sticos pu2, 
den ser logrados por modif'icaci6n molecular, o por
cambio de grupos qu!mi.cos en la cadena lateral, es-
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tos antibi6ticos send.sl.ntétl.cos tienen característi
cas superiores a las substancias de origen. 

13.-Los nOcleos b4sl.cos de penicilinas y cefalosporinas
son importantes para la actividad antibacterial, 
pero la potencia de los varios componentes, es con
trolada en gran parte por lanaturaleza de la cadena
lateral. 

14.-L..as penicilinas sernlsl.ntéticas, son •obtenidas medi.an 
te la incorporaci.&i da precursores especificas en : 
los cultivos del moho o por incorporacidn o modl. f'ica 
ci6n quínd.ca de la penial.lina G, o del 4cido 6-arnl~ 
penicilínico. Los nOcleos b4sl.cos de este tipo de P! 
nicilinas son los mi.anos que los de la penicilina G, 
pero la estructura quÍnd.ca de la cadena lateral es -
la (J.le varía. 

15.-L..a estabilidad que poseen alertas cefalosporines en
el tracto digestivo, es proporal.onado por una susti
tución del grupo acetoxilo por un hiclr6geno, esta -
eusti tuci6n da a las cefalosporinas, Cefalexina y C!, 
fradina, una estabilidad en el jugo g4strico. 
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