INFORMACION CLINICO-TERAPEUTICA

Una guia para la seleccion de antimicrobianos

Cuando ¢l médico enfrenta a un paciente con una
enfermedad infecciosa tiene que decidir, en primera
instancia, si le prescribe o no antimicrobianos; en caso
de que opte por hacerlo, debe entonces seleccionar cual
de los muchos disponibles es €l mds adecuado para el
caso en cuestion. Aqui nos referiremos exclusivamente
a esta segunda decision, que se ha complicado més a
Gltimas fechas por la gran profusion de farmacos nue-
vos, introducidos con extensas campaifias promociona-
les quelos hacen aparecer como panacea, yque muchas
veces constituyen la Gnica informacién accesible para el
médico.

La eleccion de un agentie terapéutico representa lo
que en medicina se llama un "arte” {mezcla de conoci-
miento técnico, de experiencia y de intuicién), que no
puede substituirse por una serie de reglas tedricas. Para
cada caso hay un antimicrobiano de eleccion, aunque
pudiera haber varios de segunda eleccifn, y el "arte"
consiste precisamente en identificarlo y prescribirlo,
tomando en cuenta tanto las caracterfsticas del agente
etiolégico como las del firmaco, el paciente y el medio
ambiente.

Cuando una terapéutica antimicrobiana no se basa
en la identificacion precisa del microorganismo causal
ydesusensibilidad in vitro,selesuele llamar "empfrica”.
En Ia préctica médica cotidiana, la mayor parte de las
decisiones tienen que ser empiricas, pues los casos
graves no pueden esperar hasta tener un resultado de
laboratorio, 10s casos leves no justifican 1a solicitud de
exdmenes de¢ laboratorio, muchos microorganismos no
pueden ser identificados en los laboratorios convencio-
nales, y en muchos sitios no se dispone de un laborato-
rio de mjcrobiologfa confiable. Sin embargo, "empiri-
co” no quiere decir aleatorio ni caprichoso; hay muchos
elementios clinicos y epidemiologicos que permiten
hacer un diagnostico etioldgico de presuncién en la
mayorfa de las infecciones: el sitio de la infeccin, su
mecanismo de produccion, el tipo de hospedero, el
tiempo de evolucidn de la infeccion, si la infeccion es
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comunitaria o adquirida en el hosptial, las estadisticas
bacteriolGgicas de sensibilidad y resistencia, son algu-
nos delos elementos que pueden ayudar en estesentido.
El cuadro I muestra algunos ejemplos de diagndstico
etiol6gico de presuncién,

Eltratamiento antimicrobiano "empfrico” se justifi-
<a en un primer intento, pero no en intentos subsecuentes;
enotras palabras, cuando hay necesidad desubstituirun
tratamiento, es preciso contar con datos objetivos que
permitan hacer esta decisién sobre bases mas s6lidas.
Esto quiere decir que aunque la decisin inicial sea
"empirica”, ésto no libera al médico de la necesidad de
tomar las muestras apropiadas para el laboratorio. La
mejor manera de juzgar de la efectividad de un trata-
miento antiinfeccioso es a través de la evolucion clinica
del] paciente. Aunque en la curacién de una infeccién
participan una gran cantidad de factores, de entre los
cuales los fdrmacos son probablemente los menos
importantes, el propdsito del tratamiento farmacologi-
co de las infecciones es curar a los pacientes y no tanto
esterilizar los cultivos (salvo situaciones especiales).
Por ello, ¢l cambio de antibidtico debe basarse en la
evolucion clinica; los resultados de laboratorio se utili-
zan para hacer una seleccion racional pero no para
decidir si se cambia o no.

Conviene insistir en que lo m4s nuevo y 1o mds caro
no esnecesariamente lo mejor. Todavia, 1amayor parte
de las infecciones que requieren de antimicrobianos en
la atencion primaria, pueden ser tratadas con formacos
baratos y viejos. Entre los nuevos antimicrobianos hay
muchos que son el resultado de pequefias modificacio-
nes estructurales que se han hechoa las férmulas qufmi-
cas de 0tros mas antiguos, quesdlo les conceden peque-
fias ventajas farmacocinéticas, que no representan au-
ténticas innovaciones y que, en cambio, incrementan
notablemente su precio.

Aunque tiene que supeditarse a los valores supremos
de la medicina, el costo de un tratamiento no puede
soslayarse en la época actual. En la estimacion del costo
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Cuadro I

’ Datos clinicos que sugieren una etiologfa concreta

Dato clinico

Patdgenos probables

Infeccion urinaria
comunitaria
adquirida en ¢l hospital o recurrente

Infecci6n respiratoria aguda
Bronquitis del fumador
Infeccion de vias biliares
Sepsis abdominal

Septicemia de origer obscuro
En pacientes con leucopenia
En paciente asplénico
En paciente con enfermedad cardfaca
reumatica o congénita
En paciente con prdtesis valvular

Celulitis o infeccion de herida

Neumonia
Comunitaria
Adquirida en e} hospital
En leucémico o quemado

E. coli

E. coli, Klebsiella sp., Proteus sp., Pseudomonas sp.,
o Enterococos

Gram positivos, virus

Haemophilus influenzae
E. coli, Klebsiella sp., Enterococos, Bacteroides

fragilis (en ancianos)
E. coli + B. fragilis + Klebsiella sp + Enterococos

Gram negativos, Pseudomonas sp
S. pneumoniae, H. influenzae

S. qureus, estreptococos alfa, Enterococo
S. epidermis, Estreptococos

S. aureus, Estreptococos, Clostridium
Cocos gram positivos

* Bacilos gram negativos, S. qureus
Pseudomonas sp

debe tomarse en cuenta, no s6lo el precio unitario del
medicamento sino también la frecuencia de su adminis-
tracion, el ndmero de dfas que se proyecta administrarlo,
el precio de las jeringas o de otros equipos que se
requerirdn, la necesidad de personai calificado para
aplicarlo, 1a utilizacién de pruebas de laboratorio para
vajorar la concentracién de un antibidtico en el suero,
y otros factores mas.

No esindispensable saber manejar 1odesy cada uno
de los antimicrobianos que se encuentran ¢n €l merca-
do; muchos de ellos son tan parecidos entre si que no
repesenta ninguna ventaja substancial conocer sus
pequefias diferencias. En términos muy generales, todas
las tetraciclinas (incluyendo la minociclina y Ia doxici-
clina) tienen caracterfsticas similares (hay ciertas dife-
rencias en toxicidad y farmacocinética); aigo similar
puede decirse de los aminoglucsidos (salvo la amika-
cina, la que tiene diferente patrén de resistencia de los
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microorganismos), de las ampicilinas (incluyendo la
hetacilina y la amoxicilina), de las ureidopenicilinas, de
las cefalosporinas de primera generacion, de las de
segunday de las de tercera, de las fluoroquinolonas, etc.

Un conceptoque debe erradicarse enla selecciénde
un antimicrobiano es el de "amplio espectro”. En nin-
gdn caso es conveniente tratar de cubrir todas las even-
tualidadesy excluir el diagnostico etiolGgico. En primer
lugar, porque no hasido posible cubrir ¢l espectro total,
aun con una combinacién de seis o siete medicamentos
y, en cambio, se han adicionado los inconvenientes de
cada uno de ellos; en segundo lugar, €l espectro conocido
de un antimicrobiano, con frecuencia no puede ser
traspolado exactamente a un paciente individual, quien
puede portar gérmenes con resistencias particulares;
ademds, el espectro puede modificarse con la dosis; en
tercer lugar, intentar cubrir un gran nimero de
microorganismos incrementa ¢! riesgo de sobreinfeccion.



Si se quiere ser muy estricto, en realidad no existen los
"antibidticos de amplio espectro”, al menos en el sentido
en que los promueve la indusiria farmacéutica; para
cada uno de ellos hay muchos microorganismos con
resistencia primaria o secundaria y cada uno de ellos
tiene indicaciones precisas y limitadas.

Cuando se ha hecho el diagndstico etioldgico, aunque
sea de presuncion, muchas veces la seleccion del medi-
camento es pricticamente automdtica, sobre todo si
existe un formaco de eleccién. El cuadre I muestra los
antimicrobianos de elecci6n para algunos de los paté-
£Eenos comunes,

Cualquier decisidn debe supeditarse a las caracte-
risticas del paciente: sus antecedentes de alergia o into-
lerancia, la posibilidad de que el antimicrobiano pene-
ire efectivamente al sitio de la infeccion, la capacidad
del paciente para metabolizar y eliminar el formaco, ¢l

riesgoindividual de toxicidad, la presencia de embarazo
o lactancia, y otras.

Las siguientes sentencias pueden ayudar enla selec-
¢i6n de un antimicrobiano si se las utiliza con criterio.
Realizar siempre un diagnéstico etiolégico, aunque sea
de presuncion.

El primer tratamiento puede ser empfrico; los subse-
cuentes nunca.

No utilizarlos por su "espectro”; emplear el de eleccion.
Tomar en cuenta no 56io al microorganismo causante,
sino sobre todo, al paciente.

Lo nuevo y lo caro no es, necesariamente lo mejor.
No olvidar los costos.

No tratar de manejarlos todos; basta con uno o dos de
cada grupo.

Para cambiar un antibi6tico, hay quebasarse sobre todo
en la evolucion clinica.

Cuadro IT

Antimicrobianos de eleccitn, segdn ¢l ageate patdgeno

PatGgeno Primera eleccién Alternativas
Cocos gram positivos

Staphylococcus mireus o epidermidis

No productor de penicilinasa Penicilina Cefalosporinas, vancomicina

Productor de penicilinasa Dicloxacilina Cefalosporinas, vanomicina, clavula-
natc-amaxiciling, sulbactam-ampici-
lina

Estreptococos

ACOG Penicilina

D (enterccoco)

Eritromicina, cefalosporina, vancomi
cina .

Penicilina (0 ampicilina) +

gentamicina Vancomicina + Gentamicina
Cocos gram negativos
Neisseria gonorrhoene Amoxicilina o cefiriaxona Penicilina, ampicilina espectinomicina
N. meningitidis Penicilina Cefalosporina 3* generacién
Bacilos gram negativos
Bacteroides sp. Penicilina Clindamicina
Bacieroides fragilis Clindamicina o metronidazol Cloranfenicol
Pseudomonas aeruginosa Aminoglucdsido + carbenicilina Cefazidina
o ticarcilina o piperacilina
Shigelia Trimetoprim-sulfa Ampicilina o cloranfenicol
Salmonella typhi Cloranfenicol Ampicilina o trimetotrim-sulfa
otras Ampicilina o amoxicilina Cloranfenicol o trimetroprim-sulfa
Klebsiell a sp Cefalosporina Aminogluedsido
Haemophilus influenzae Ampicilina Trimetoprim-sulfa o ceftriaxona o
tetracicling
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Artritis reumatoide

Historia

El 1érmino artritis reumatoide fue acufiado por Sir
Alfred Baring Garrod en 1876. La primera descripcion
de la enfermedad correspondi6é a Landre-Beauvais en
1800.

Definicicn

La artritis reumatoide es un sindrome clinico generali-
zado que afecta principalmente a las articulaciones
diartrodiales (articulaciones con membrana sinovial),
es inflamatorio, crénico y caracterizado por perfodos
alternos de actividad y remision,

Epidemiologla

Este sindrome afecta al 1 por ciento de la poblacién.
Predomina en el sexo femenino en relacion 2:1. Es mds
frecuente de los 35 a los 45 afios (Hmites de 20-60 aios).

Etiopatogenia

Es un padecimiento de etiologia desconocida.

En su patogenia hay una clara predisposicion gené-
tica. Estd asociado a ciertos antigenos del complejo
principal de histocompatibilidad (HLA), posiblemente
relacionados con los genes de la respuesta inmune
ligadosa la expresion clinicadela AR. La AR con factor
reumatoide positivo expresa elantigeno HLADR4 con
mayor frecuencia (el doble) que la poblacién general.
Los estudios en gemeios idénticos y la agregacion fami-
liar de la enfermedad de herencia poligénica

Es un sindrome caracterizado por participacion de
la inmunidad cefular y humoral en el infilirado de la
membrana sinovial; aunque en la destruccion articular
participan también mecanismos inespecificos de de-
fensa.
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Caracteristicas clinicas

Se caracteriza por fatiga, mialgias, febricula, anorexia y
malestar general. En él predominan las manifestaciones
articulares que se caracterizan por:

Dolor

Inflamacioén simétrica de las articulaciones diartrodia-
les

Rigidez en reposo

Limitacién de los movimientos

Pérdida de la fuerza de los musculos adyacentes.

La persistencia de la inflamacién produce:

Inestabilidad de ios componentes de 1a cdpsula ar-
ticular, destruccion Gseay del cartilago, asf como de
ligamentos y tendones.

Lo anterior se manifiesta por:

Subluxaciones articulares
Luxaciones

Desviaciones

Anquilosis

El diagnéstico clinico se hace en funcién de:

Artralgias

Artritis simétrica més de 6 semanas de duracién
Rigidéz matinal m4s de 45 minutos

Osteoporosis yuxtraarticular y erosiones demostra-
das radioldgicamente

La presencia de titulos altos de factor reumatoide
(>1:64)

La presencia de nédulos reumatoides en las super-
ficies extensoras de las articulaciones (20% de los
pacientes).

Informacién Clinico-Terapéutica



Desviacitn cubital de fas manos,

Las articulaciones mds frecuentemente afectadas
son las interfaidngicas proximales, las metacarpofaldn-
gicas (principalmente 1a, 2a y 3a), las muilecas, codos,
rodillas y tobillos, la mayor parte de las veces en forma
simétrica.

El factor reumatoide se encuentra positivo en el 80
por ciento de los pacientes. Un resultado negativo no
excluye el diagnéstico y uno positivo, en ausencia de
manifestaciones clinicas, no establece el diagndstico.

La vasculitis reumatoide al igual que otras manifes-
taciones extraarticulares constituyen una manifesta-
cidn generalizada y tardia de la enfermedad.

Diagnostico diferencial
Incluye:

1. Reumatismo extraarticular

2. Osteoartrosis

3, Gota

4. Fiebre reumadtica

5. Lupus eritematoso generalizado

6. Espondiloartropatfas seronegativas

Hallazgos de laboratorio

Laanemia normocitica normocrémicaylavelocidad de
eritrosedimentacion acelerada constituyen una constante
de la enfermedad activa. Son un pardmetro itil para
valorar la respuesta al tratamiento médico, Conforme
la enfermedad entra en remisién disminuye la gravedad
delaanemiaydelavelocidad dela eritrosedimentacion.

Rayos X

Los cambios radioldgicos son: osteoporosis yuxtaar-
ticular y disminucion del espacio articular en los esta-
dios tempranos de la enfermedad. Los quistes y las
erosiones se aprecian despues de seis meses de evolu-
cién enausencia de un tratamiento adecuado. Lanecro-
sis avascular, el aplastamiento yla anquilosis indican et
fracaso terapéutico.

Prondstico

Es una enfermedad invalidante por naturaleza, pero
con el tratamiento actual administrado oportunamente,
s¢ puede mantener al paciente en remisién y con una

calidad de vida aceptable y productiva,

Trartamiento

Informacién Cifnico-Terapéutica

El tratamiento ideal de la artritis reumatoide debe
controlar rdpidamente la inflamacién, prevenir el dafio
articular, aliviar el dolor, preservar la funcién, ser poco
toxico, baraio y carecer de toxicidad. El esquema de
tratamiento que hasta ahora se ha utilizado estd muy
lejos de alcanzar estos objetivos. Tradicionalmente se
indican, en un principio, antiinflamatorios no esteroi-
des. por lapsos variables, que incluyen de uno a varios
afos. Esta préctica injustificada, permite la progresién
de la enfermedad y ¢l asentamiento de cambios articu-
lares, estructurales, y no reversibles; éstos medicamen-
tos sélo controlan parcialmente ¢l dolor y la inflama-
cién. Afortunadamente ahora se cuenta con medica-
mentos de lenta accion y sin actividad analgésica que se
conocen cormo.medicamentos inductores de remision.
Algunos de estos medicamentos detienen la evolucién
de la enfermedad incluso radioldgicamente, en forma
temporal.

Del esquema tradicional (Fig. 1) se ha pasado auno
més dindmico y agresivo (Fig. 2) que incluso sefiala
temporalmente la velocidad de los cambios terapéuti-
COS.

Este nuevo esquema que seiiala la indicacién tem-
prana de medicamenios tales como el auriotiomalato,
el metotrexate, la azatioprina, la D-penicilamina y la
sulfasalazina cambia el concepto institucional de atencién
primaria del paciente con artritis reumatoide, e implica
¢l envio temprano (uno a dos meses de iniciados los
sintomas) con el médico reumatdlogo. El tratamientoa
largo plazo con corticoesteroides no debe incluirse en
el esquema terapéutico. De cualquier forma, los antiin-
flamatorios no esteroideos deben servir de tratamiento
"base" mientras comienzan su accion los inductores de
remision (uno a dos meses). (Cuadro I).
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Figura 1. Tratamiento piramidal de la artritis reumatoide. Figura 2. Tralamiento actual de la artritis reumatoide.
Cuadro I
Antiinflamatorios no esteroideos
Derivadas indoles
Indometacina 75 a 150 mg/d
Sulindac 400 mp/d
Tolectin 1200 mg/d
Acidos fenilacéticos
Diclofenac 100 mg/d
Acidos propionicos
Ibuprofen 1200 mg/d
Naproxen 1 600 mg/d
Ketoprofen 200-400 mg/d
Fenamatos _
Acido nefendmico 500-1 500 mg/d
(analgésico, no mas de 8 dias)
Oxicanes
Piroxicam 20-40 mg/d

COMITE DE EVALUACION CLINICA Y TERAPEUTICA
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