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SUMMARY

Quinolones are a family of antibiotics of great importance in the management of several community and
nosocomial diseases. Therefore, it is important to know the qualities of the old and new quinolones.
Quinolones, as anti-infectious agents, are effective and safe and few times ocurrs adver se events. After
1962, when the first quinolon, nalidix acid, appeared, new generations of quinolones (fourth generation)
have appeared in the market. However, we should know strictly its indications, most infectious diseases are
the agents of elections, but in another cases, are drugs of second line. The objective of thisreview isto know
better all quinolonesin order to avoid the appearance of resistance due to its mal practice. In thisreview, we
present pharmakocinetic aspects, currently indications of the fluorquinolones, the importance of new
quinolones, the mechanisms of resistance, its contraindications and adver se events. ( Rev Med Hered 2002;
13: 153-160 ).
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INTRODUCCION

Las quinolonas son una familia de antibiéticos de
granimportanciaen el manejo de muchas enfermedades
comunitarias y nosocomiales, por ello es importante
conocer las propiedades de las antiguas y nuevas
guinolonas. Desde que en 1962 se cred la primera
quinolona, € &cido nalidixico, hasta la actualidad, se
han introducido al mercado nuevas generaciones de
quinolonas (cuarta). Sin embargo, debemos conocer
estrictamente sus indicaciones, en muchas infecciones

son los agentes de eleccidn, pero en otros casos son
medicamentos de segundalinea. Lafinalidad de esta
revision es conocer mejor a todas las quinolonas a fin
de evitar €l surgimiento de laresistencia debido a mal
uso de las mismas.

En esta revision presentamos aspectos
farmacocinéticos, indicaciones actuales de las
fluorquinolonas, laimportanciadelas nuevas quinolonas,
los mecanismos de resistencia, sus contraindicaciones
y efectos adversos.
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MECANISMO DE ACCION

Las quinolonas son agentes totalmente sintéticos
bactericidas queinhiben lasintesisdel DNA bacteriano.
Entran ala célula a través de porinas (canales de agua
delamembrana), einterfieren con laaccion delaDNA
girasa bacteriana (topoisomerasa Il) formando
complejos enziméticos con la misma. Esto ocurre en
general para gérmenes Gram negativos. Para gérmenes
Gram-positivoslaaccion esmayoritariamenteanivel de
los complejos de latopoisomerasatipo 1V (1, 2).

FARMACOCINETICA

Laaccién bactericidadelas quinolonas depende de
su concentracion sérica. Esto se hace de manera 6ptima
a una concentracion eguivalente a 30 veces el valor del
CIM. En general, la mayoria de las quinolonas tienen
una excelente absorcion por via oral, comparable ala
endovenosay muy buena biodisponibilidad. Laingesta
de anti&cidos que con tienen auminio o magnesio, o de
elementos como hierro pueden afectar su absorcion y
por consiguiente su biodisponibilidad.

Se unen a proteinas plasmaticas en 10-40%. Se
distribuyen adecuadamente a nivel de los tejidos,
alcanzado concentraciones altas en: orina, rifién, hilis,
tejido prostético, hueso, pulmén, bronquios, etc. También
a canzan buenos niveles en el medio intracelular, por lo
cual tienen accion contra diversos organismos
intracelulares (1, 2, 3, 4, 5).

El tiempo devidamedia (VM) variaentre 3-15 horas,
las nuevas quinolonas tiene VM més prolongadas. Por
élo, lamayoriason administradas cada 12-24 horas, |o
cual les brindalaventaja de un mejor cumplimiento. Su
eliminacion varia de acuerdo al agente, la mayoria son
eliminadas por viarenal, pero las de Ultima generacion
también lo son por via hepatica. Por lo mismo, en
general, serequiere corregir sus dosis en pacientes con
cirrosis o depuracion de creatinina <20 ml/minuto.

Aparentemente no evidencian ningun efecto
sinergistico con otros agentes antibacterianos, podria
haber antagonismo con rifampicinaen el tratamiento de
infecciones por estafilococo.

Hay interaccién medicamentosa importante con
teofilinas (aumentan sus niveles séricos 'y toxicidad),
también pueden aumentar lo nivel es séricosdewarfarina,
cafeina. Puede haber hepatitis fulminante cuando se
administra concomitantemente con metrotrexate.

Quimicamente son estructuras biciclicas
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heteroarométicas, condtituidas por un nlicleo piridona-b-
acido carboxilico y un anillo aromético en posicion 1; e
sudtituyente de mayor importancia es d grupo ciclopropil
que comhbina favorables propiedades estéricas, especides
y de interaccidn dectronica exhibiendo las quinolonas
gueposeen estegrupo unapotenteactividad sobrebacilos
gram negativos, otrossudtituyentes deimportantedesarrollo
son | os anillos bencénico mono o difluorados, que amplian
el espectro de actividad y mejoran las propiedades
farmacocinéticas, pero podrian estar asociados a
fendmenosdetoxicidad. Lasposciones2, 3,4, no presentan
mayores variaciones. La poscion 6 précticamente define,
por la presencia de fltor, a las modernas quinolonas
(fluorgquinolonas), sin embargo, se han sintentizado
quinolonas experimentales sin fltor que presentan una
interesante actividad in vitro. Posicién 5, la presencia de
grupos amino o metilo favorece algunas propiedades
farmacocinéticas. Posicion 8: la presencia de halGgenos
aumenta laactividad antianaerobia, en particular Cl y F,
pero seasociaafendmenos defototoxicidad incentivando
lasintess de compuestos sin haldgenos (4, 5, 6).

Dado que € &cido nalidixico presentaba unabaja
penetracionintracelular, reducido espectro de actividad
y gue su farmacocinética solo producia una adecuada
concentracién en las vias urinarias, su uso se reservé
fundamentalmente para el tratamiento de infecciones
urinarias no complicadas. El gran descubrimiento
correspondié a la sintesis de compuestos que
presentaban |os sustituyentes 6- fluoro, 7- piperazinil
(norfloxacina, ciprofloxacina y pefloxacina); éstos
dieron origen a grupo que genéricamente se ha
denominado fluoroquinolonas, 4- quinolonas o
simplemente quinolonas.

Las moléculas que actuamente se consideran
formalmente como quinolonas derivan de grupos
quimicos queincluyen lasnaftridinas, piridopirimidinas,
derivadosdelacinolinay derivadosdelaquinolina Asi,
son derivados de la naftiriding, entre otras muchas
mol écul as; acido nalidixico, enoxacina, tosufloxacina,
trovafloxacina, gemifloxacina, etc; dentro delaspirido-
pirimidinas, |os representantes mas importantes son el
acido pipemidico y el &cido piromidico; por otraparte
lacinoxacinaesderivadadelacinolina; mientrasquela
mayor parte de los nuevos antimicrobianos del grupo
son derivados de la quinolina: flumequina, acido
oxolinico, ofloxacina, fleroxacina, &cido oxolinico,
ofloxacina, fleroxacina, lomefloxacina, ciprofloxacina,
sparfloxacina, temafloxacina, grepafloxacina,
clinafloxacina, etc. se debe enfatizar que este grupo de
antimicrobianos es uno de los que més avance ha
presentado en la Ultima década con el desarrollo y
ensayo de miles de nuevos congéneres (4, 7-9).
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Tabla N°1. Clasificacion de las quinolonas.

(Adaptada de Oliphaxt, Quinolones: A comprehensive review)

Actividad
GENERACION antibacteriana Indicaciones Comentario

PRIMERA Ac. Nalidixico Enterobacterias GECA Via oral
SEGUNDA Norfloxacina i GECA Via oral
Clase 1 Enoxacina Iy
SEGUNDA Ciprofloxacina Pseudomonas ITU complicada También EV.
Clase 2 Ofloxacina Enterobacterias Prostatitis, No se recomienda
gonorrea, infecciones para neumococo.
nosocomiales.
TERCERA Levofloxacina ** Neumococo Neumonifa comunidad Indicaciones
Gatifloxacina ** Gérmenes intra- Infecciones adicionales como
Moxifloxacina ** celulares * nosocomiales. clase 2-2.
Enterobacterias
Pseudomonas
CUARTA Tr & Estafi Riesgo de muerte
Anaerobios intra-abdominales por hepatitis
Enterobacterias en ancianos
*+ Cominmente llamados gérmenes atipico, incluyen: Chlamydia, mycoplasma y legionella
Para moxarella se recomienda lomefloxacina. No son de primera eleccion, los macrdlidos son
largamente preferidos.
* Buena ctvidad contra neumococo y algunas cepas de estafioco, sobre todo meiclnoresistentes.
& Retirada del mercado norteamericano por casos de muerte por hepatits
CLASIFICACION

Hoy en dia se clasifican en generaciones, cada una
con distintas indicaciones y distinto espectro de accién
antimicrobiano. Nétese que al inicio tenian actividad
exclusiva contra gram negativos, pero conforme van
avanzando | as generaciones se ampliael espectro contra
gérmenesintracelularesy gram positivos, llegando hoy
en dia incluso a la cuarta generacion para cubrir
anaerobios (4, 5, 9).

El miembro original del grupo, €l acido nalidixico,
de restringida actividad antibacteriana sobre
enterobacterias, particularmente Escherichia coli,
permanecié como un antibiético Util para combatir
infecciones de la via urinaria — de uso oral — por su
espectro, pobre nivel sérico y excelente concentracion
urinaria. Este, junto al &cido oxolinico y pipemidico,
quienes demostraron ademas muy pobre actividad
frente a Pseudomonas aeruginosa, constituyeron las
quinolonas de primera generacion, reservada para
infeccionesurinarias (1, 4, 5, 6). Hoy en dia, son pocas
las indicaciones de esta quinolonas de primera
generacion.

Las quinolonas de segunda generacion se
caracterizan fundamentalmente por la presencia ya
constante del fltor en la posicién 6 y de piperazina o
metil piperazinaenlaposicion 7 del antibacteriano. La
mol écula estandar de esta generacion, ciprofloxacing;
otros miembros de esta generacidn son: norfloxacina,
enoxacina, pefloxacina, fleroxacina, lomefloxacina,
ofloxacinay rufloxacina.

Tabla N°2. Actividad de nuevas quinolonas frente a
Streptococcus pneumoniae (CIM 90 ug/ml).

Cim 90

(ug/ml)
Trovafloxacina  0.006 - 0.25
Sparfloxacina 0.25-1
Ciprofloxacina 1-8
Grepafloxacina  0.006 - 0.5
Ciprofloxacina 05-8.0
Levofloxacina 0.25-2
Ciprofloxacina 1-8

Dado que las moléculas de segunda generacién
presentaban una actividad sélo moderada sobre
Staphylococcus aureus y particularmente sobre las
cepas resistentes a meticilina (SAMR), donde
répidamente se describio resistenciay por otra parte
desplegaban unadébil actividad sobre S. pneumoniae
y bacterias anaerobias, se sintetiz6 una serie de
compuestos que quimicamente se caracterizaron por
la presencia de grupos ciclicos animados en C7,
siendo importante por su frecuencia y originalidad
lapresenciade aminopirrolidinasy grupos azabiciclo,
junto con la presencia cada vez mas frecuente, de
sustituciones en los radicales C5 y C8. Estos
antimicrobianos representan una importante
alternativa sobre S. Pneumoniae, incluyendo cepas
resistentes a penicilina; también presentan a una
mayor actividad anti estafilocécicca, pero no son
Utiles en infecciones producidas por SAMR.
Sparfloxacina, levofloxacina, tosufloxacina,
gatifloxacina, pazufloxacinay grepafloxacina, son
las quinolonas de tercera generacidon que presentan
estas caracteristicas microbioldgicas, ademas de
presentar una actividad levemente superior sobre
bacterias anaerobias que sus congéneres de segunda
generacion.

Hay autores que sefialan que trovafloxacina
(retirada), clinafloxacina, sitafloxacina, gemifloxacina
y moxifloxacina por su definitiva actividad anti-
anaerobia, que permitiria utilizarlas en infecciones
polimicrobianas como las abdominal esy ginecol 6gicas,
deben considerarse como quinolonas de cuarta
generacion (1, 4, 5, 9).
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Tabla N°3. Actividad in vitro de nuevas quinolonas frente a
Chlamydia pneumoniae, Micoplasma pneumoniae y L egionella
pneumophila (CIM 90 ug/ml).

Chlamydiaes Micoplasma Legionella

pneumoniae pneumoniae pneumophila
Trovafloxacina 0.12 0.06 0.004
Ciprofloxacina 2 1 0.015
Claritromicina 0.06 0.03 0.030
Grepafloxacina 0.5 0.015 0.015
Ofloxacina 2.0 0.030 0.030
Claritromicina 0.015 0.015 0.030

NUEVASQUINOLONAS

Con nuevas modificaciones se logré obtener una
seriede nuevas quinolonas, agunasdelas cualesfueron
consideradas como superquinolonas (ejemplo:
trovafloxacina), pero antelaaparicion de severos efectos
adversos con muerte de pacientes, algunas de ellas han
sido retiradas del mercado como la temofloxacina por
toxicidad renal y hematoldgica, trovafloxacina por
hepatotoxicidad y la grepafloxacina por toxicidad
cardiaca.

La actividad sobre S pneumoniae ha sido un gran
logro en el grupo de nuevas quinolonas, reemplazandola
escasa 0 moderada actividad patdgeno de sus
predecesores (TablaN°2). Sobre patbgenosrespiratorios
como Haemophilus influezae, Moraxella catarrhalis,
Legionella pneumophila y Micoplasma pneumoniae,
demostraron buena actividad in vitro (3, 10).

L os estudios de CIM, que comparan la actividad
de ellas frente a ciprofloxacina, demuestran en las
primeras, un aumento hasta diez veces en su actividad
antineumococcica, siendo trovafloxacina la de mejor
actividad. Estos valores son independientes de la CIM
de este patdgeno para peniciling, resultando igualmente
activas frente a cepas sensibles o resistentes (sea ésta
intermedia o elevadaresistencia).

L os estudios demuestran quelaactividad in vitro de
levofloxacina y sparfloxacina supera en dos veces la
documentada en ciprofloxacina; grepafloxacina y
trovafloxacina demuestran alin mejor actividad siendo
esta 8 a 10 veces superior (ambas retiradas).
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Tabla N4, Actividad in vitro de nuevas quinolonas frente a
especies anaer obias estrictas (ug/ml).

Bacteroides Prevotella Fusobacterium Clostridium
Sp sp sp sp

Trovafloxacina 025-05 1-2 0.5-1.0 0.03-0.25

Sparfloxacina 2-8 2-4 05-10 0.06-0.32
Ciprofloxacina 16-32 4-32 2-8 032-05
Metronidazol 1-4 4-8 2-4 2-4

Para las especies de Streptococcus, las nuevas
guinolonas demuestran también mejor actividad que
ciprofloxacina, con CIM, entre 0.06 y 0.5 a 40 mg/ml
frente a S. Pyogenes. Aunque, superan también a
ciprofloxacina en su actividad frente a enterococcus,
en la mayoria de los estudios in vitro la CIM90 oscila
entre 0.25y 8 mg/ml frente a E. faecium (todas cepas
sensibles a vancomicina) (7, 8).

Conrelacién a S Aureus las nuevas quinolonas han
demostrado mejor actividad antibacteriana que sus
predecesoras (ciprofloxacing) cuando se trata de cepas
sensibles a oxacilina, mostrando una actividad superior
de dos a ocho veces. Esta actividad es menor en cepas
de SAMR, resistentes a ciprofloxacina.

En los bacilos gram negativos del grupo de
enterobacterias, |os estudios comparativosdelaactividad
in vitro de las nuevas moléculas con relacion a sus
antecesoras, demuestran que todas las quinolonas
ensayadas poseen buena actividad frente a estos
microorganismos, con excepcion de cepas de Serratia
sp y Providencia sp (donde demuestran escasa
actividad). Pero, en general, la ciprofloxacina sigue
siendo superior sobre las nuevas quinolonas, tal como
se demuestra en la accién sobre la Pseudomona
aeruginosa, donde es la primera fluorquinolona de
eleccion.

Los restantes bacilos gram negativos no
fermentadores son inhibidos por concentraciones
menores de los nuevos compuestos de este grupo de
antimicrobianos. En patdgenos respiratorios como H.
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Influenzaey M. catarrhalis, la actividad de las nuevas
quinolonas es s6lo ligeramente superior a sus
predecesoras. Resultan igualmente activas en cepas
productoras o no de b lactamasa (4,5,6,7).

Frente a N. gonorrhoeae las fluoroguinolonas
demuestran excelente actividad in vitro; este grupo de
nuevas moléculas permiten cubrir cepas resistentes o
no a penicilina. M. pneumoniae, C. pneumoniae y L.
Pneumophila, son inhibidas por pequefias
concentraciones de quinolonas de tercera generacion,
siendo cuatro veces més activa que sus predecesoras;
lamayor actividad se demuestran frente a especies de
legionelas (2, 11) (Tabla N°3).

En bacterias anaerobias estrictas, lasfluorquinolonas
disponibles son inactivas. Levofloxacina y
grepafloxacina permanecen inactivas, frente aeste grupo
de microorganismos, trovafloxacina (retirada del
mercado) en cambio tiene como su mayor ventaja su
accion anti-anaerobia. Este antimicrobiano es 32 veces
més activo que ciprofloxacinafrente a Bacteroides sp,
siendo bactericida a menos de 1 mg/ml en casi todas
las especies anaerobias. Sparfloxacina demuestra
también actividad anti-anaerobia, inferior a la
demostrada en trovafloxacina. (Tabla N°4).

En el grupo de bacterias gram negativas,
mantuvieron buena actividad frente a enterobacteriasy
no fermentadores, superaron a ciprofloxacina frente a
algunos microorganismos fastidiosos, como también
en su actividad frente a patdgenos atipicos.

Muchas de estas ampliaron sus espectros sobre
anaerobiosy seusan unavez a dia, elo significo un buen
avance asi como, también, su accién sobre gérmenes
atipicos pero, se descubrié que la Trovafl oxacina produjo
hepatitis fulminante y muerte en muchos pacientes, por
ello fue retirado del mercado en 1997 (5, 10).

USOSCLINICOSDE LASFLUORQUINOLONAS

Las quinolonas son una familia importante de los
antibi6ti cos que desde 1980 cobraron importancia con
la aparicion de las fluorquinolonas, dentro de ellas
ciprofloxacina, ofloxacina, norfloxacina, fluvoxamina,
floxacina, entre otras; de todas ellaslas 2 primeras han
tenido y tienen un amplio uso clinico en diversas
condiciones (1, 2, 5, 12).

Seguin la FDA (mayo 2000), algunas indicaciones de
las quinolonas serian:

1. Infeccion Urinariano complicada: Acido nalidixico,

cinoxacina, norfloxacina, lomefol oxacina, enoxacina,
ofloxacina, ciprofloxacina, levofloxacina,
gatifloxacina

2. Infeccién Urinaria complicada: Norfloxacina,
lomefl oxacina, enoxacina, ofloxacing, ciprofloxacing,
levofloxacina, gatifloxacina

3. Infeccion respiratoria baja (uso limitado):
Lomefloxacina, ofloxacina, ciprofloxacina

4. Infecciones piel y partes blandas: Ofloxacina,
ciprofloxacina, levofloxacina, trovafloxacina
(retirada).

5. Infeccién uretral y cervical gonocdécica: Ofloxacina,
trovafloxacina (retirada) (13)

6. Infeccion dehuesoy articulacion por gramnegativos:

Ciprofloxacina.

Diarrea Infecciosa: Ciprofloxacina (14,15).

Fiebre Tifoidea: Ciprofloxacina(14).

9. Progtatitis: Norfloxacina, ofloxacina, ciprofloxacina,
trovafloxacina (retirada).

10.Sinusitis Aguda: Ciprofloxacina, levofloxacina,
gatifloxacina, moxifloxacina, trovafloxacina
(retirada).

11.Exacerbacién aguda de Bronquitis Croénica:
Levofloxacina, sparfloxacina, gatifloxacina,
moxifloxacina, trovafloxacina (retirada).

12.Neumoniacomunitaria: L evofloxacina, sparfloxacina,
gatifloxacina, moxifloxacina

13.Infeccion Intrabdominal: trovafloxacina (retirada).

14.Infeccion Ginecoldgica y pélvica: Trovafloxacina
(retirada).

15.Neumonia Nosocomial: Trovafloxacina (retirada).

© N

Detodas|as quinolonas conocidas, laciprofloxacina
es un antibiético potente de amplio espectro, su accion
selocaizaanivel intracelular y es bactericiday esuno
de los antibidticos con més estudios in vitro e in vivo.
Hoy en dia, es un importante antibidtico tanto para el
manej o deinfecciones comunitarias como nosocomiales.
A continuacién ponemos las indicaciones de primeray
segundalinea de la ciprofloxacina:

1. Fiebretifoidea: Tratamiento oral por 10 dias(mayores
de 14 afios)(14).

2. Portadores clinicos de Salmonella typhi, se usa por
30 dias con eficacia que va del 80 a 100%(14).

3. Osteomielitis cronica por Pseudomona aeruginosa

(16).

ITU nosocomial, ITU ato o ITU multiresistente.

5. Bartonellosis aguda, se usa via oral o endovenosa

por 10 dias.

Otitisexternamalignapor Pseudomona aeruginosa.

7. Uretritis gonocdcica no comprometida, una dosis
Unicade ciprofloxacinade 500 mg al diacon eficacia
del 99%.

P

o
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8. Tuberculosis multiresistente, la dosis de
ciprofloxacina varia en un gramo y medio 6 2
gramos por varios meses (17,18).

9. Fibrosis quistica pulmonar complicada por
Pseudomona aeruginosa.

10.Pie diabético se usa tratamiento combinado de
ciprofloxacina+ clindamicina.

11. Bronquitis crénica exacerbada grado 2, 3 6 4 (19).

12.Ctitismediacronicaen nifiosy adultos (alternativa).

13.Cdlera como droga de segunda linea (alternativa a
latetraciclina).

14.Diarreadel vigjero (segundalines).

15.Conjuntivitis y Queratitis bacteriana aguda (de
segunda linea).

16.Rinoescleroma, primera eleccion.

17.Sepsis nosocomial, se puede combinar con otros
antibi éticos potentes (alternativa)

COMENTARIOS

Infecciones genitourinarias. Suindicacion primaria
es|TU complicada, sin embargo, debido a su extenso e
indiscriminado uso incluso en ITU no complicada, se
havisto e surgimiento de resistencia hasta en 20-30 %
en nuestro medio. Particularmente la ciprofloxacina,
debido a su alta concentracion a nivel urinario, sigue
siendo de €l eccidn en estetipo deinfecciones, asi como
en prostatitis junto a la ofloxacina (el tratamiento se
debe de prolongar minimo a 4 a 8 semanas semanas),
gonorrea e infecciones pélvicas (EPI).

Neumonia Adquirida en la Comunidad. Segun las
Ultimas guias de Manejo de Neumonia Adquiridaen la
Comunidad de paises desarrollados, las quinolonas y
especia mentelamoxifloxacinafiguran entrelosposibles
agentes de eleccion para el tratamiento empirico, tanto
en pacientes ambul atorios como en hospitalizados. Eso
es debido a su excelente espectro contra los agentes
mas frecuentemente involucrados como neumococo,
hemophilus influenza y agentes intracelulares.
General mente se usan en combinacién con otros agentes
como macrolidos o cefalosporinas. En nuestro medio
no existe la misma misma prevalenciay resistencia a
los vigjos antimicrobianos ni la misma accesibilidad a
todos los agentes, por |o cual para nosotros estas guias
deben de ser analizadas criticamente y aplicadas en €l
contexto por ejemplo, de un paciente criticamente
enfermo, o donde pudieran estar invol ucrados gérmenes
resistentes o intracelulares, y solo en estos pacientes se
podrian usar quinolonas de Ultimageneracion desde el
inicio, sin embargo nosotros todavia sostenemos €l uso
de penicilinas, cefaosporinas via oral y tetraciclinas o
macrolidos para pacientes con neumonia comunitaria
gue no necesiten hospitalizarse.
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Adicionalmente para el manegjo de otrasinfecciones
respiratorias como sinusitis y bronquitis no deben ser
usados como agentes de primera eleccion por la
posibilidad de aparicion de resistencia. Nosotros
recomendamos su uso solo en casos de infecciones
persistentes y severas.

Infecciones de piel y partes blandas. Ha habido en
los Ultimos afos publicaciones comparando las nuevas
quinolonas (levofloxacina, moxifloxacina,
gatifloxacina) parael tratamiento deinfeccionesde piel
y partes blandas, si bien han demostrado efectividad,
paranosotros, |0s vigjos antibi 6ticos todavia son buenas
alternativas como las penicilinas semisintéticas
antiestafilocdicas (oxacilina, dicloxacilina, cloxacilina,
etc.), las cefalosporinas de primera generacion
(cefadroxil, cefradina, cefalexina, etc.) y la
clindamicina, dado que en nuestro medio donde hay
baja prevalencia de MRSA en la comunidad, por ello
no estd justificado el uso de las nuevas quinolonas en
este tipo de infecciones, salvo en pie diabético, donde
debe darse combinado por ejemplo ciprofloxacinamés
metronidazol.

Tuberculosis Multidrogo-resistente. Es uno de los
agentes de eleccion para el tratamiento empirico, la
ciprofloxacina y la ofloxacina estan incluidas en los
regimenes estandarizados deretratamiento del Programa
de Control de TBC.

Otrafluorgquinolonaimportante, eslaOfloxacinaque
sirvetambién parainfeccionesurinariasy gonorrea, pero
su utilidad mayor es en prostatitis aguda y crénica a
dosis de 400 a 600 mg/dia con eficacia de un 60-70%.
En brucellosis, la combinacion de ofloxacina y
rifampicinapor 6 semanas es otrabuenaalternativa (20).
En la enfermedad inflamatoria pélvica, se emplea
ofloxacina+ clindamicinau ofloxacina+ metronidazol.
EnlaLepral epromatosa, laofloxacinasolao combinada
con clofaziminaméas dapsonahasido probadacon éxito
en dichos pacientes (21).

Su uso en nifios hasido cuestionado debido aque en
animal es causabaproblemasdedesarrollo en e cartilago.
Ante este efecto potencial de las quinolonas durante
varios afos se empleo poco en nifios, pero la amplia
experienciacon €l uso del &cido nalidixico en nifios sin
ningun efecto en las articulaciones;, motivo que en los
Ultimos afios las fluorquinolonas se estan empleando
cada vez mas en nifios escolares y pre-escolares con
buenos resultados (5, 7, 9, 11, 22).

En gestantes, las fluorquinolonas estan en la
categoria“C” de laFDA; es decir, sdlo se deben usar
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en condiciones de emergencias. Sin embargo, hay
algunos estudios que presentan pacientes gestantes
del primer semestre recibieron diversas quinolonassin
saberlo y los problemas maternos o pre-natales no
fueron importantes en los recién nacidos ni en las
madres (1, 7, 8).

RESISTENCIA A LASQUINOLONAS

Con el uso inadecuado de las quinolonas, han
comenzado a presentarse resistencia de diversos
germenesalasdiversasquinolonas, por ello esimportante
racionalizar su uso. Hasta el momento la resistencia
bacterianamayoritariamente descritahasido atravésde
mutaciones cromosomicasy no de plésmidos. Ademas,
existe resistencia cruzada que generalmente es entre la
mismaclase (1, 4,5, 7, 8, 9).

Los mecanismos para la resistencia son a nivel de
modificaciones de la DNA-girasa, disminucién del
nimero de porinas en la membranay de un sistema de
eflujo que sacaladrogafueradelacélula.

Lamentablemente, la resistencia puede aparecer
répidamente, incluso durante un curso de tratamiento.

CONTRAINDICACIONES

El embarazo y lactancia contraindican el uso de
quinolonas por latedricaposibilidad detoxicidad anivel
del cartilago articular fetal (artropatia). Sin embargo, su
uso en pediatria cada vez se esta incrementando més,
sobre todo para infecciones dseas, para nifios con
fibrosis quistica e Infecciones Intranosocomiales
severas, entre otras.

Por la posibilidad de prolongacion del intervalo QT,
lamoxifloxacinay laesparfloxacinano se recomiendan
en pacientes que tengan predisposicion a arritmias.

No son agentes recomendados para Infecciones del
Sistema Nervioso Central debido a su baja penetracion,
aungue Ultimamente se hausado con éxito lagatifloxacina
en meningitis bacteriana de nifios.

Las quinolonas en general tienen pocos efectos
adversos, producen molestias leves, gastrointestinales,
hematol 6gicas, hepéticas, etc. Hay que tener cuidado
de usarlo en pacientes con asma por aumentar el nivel
detedfilina, asi mismo, &l uso deantiacidosque contienen
hidréxido de aluminio disminuye la absorcién de las
quinolonas; en cambio los bloqueadores H2 no causan
dicho problemay en pacientes con convulsiones pueden
agravarse, por ello no deben asociarse las quinolonas.
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