Introducción.


En la actualidad el uso de antibióticos es el arma más poderosa con que podemos contar para la lucha contra la infección.


Los antibióticos son sustancias químicamente muy diferentes entre sí, y que poseen como característica común el hecho de ejercer, en condiciones propicias , actividad bacteriostática o bactericida sobre gérmenes susceptibles.


En la Odontología se suele recurrir al antibiótico para controlar la infección, pero en Endodoncia se favorece el debridamiento y la supresión o reducción de los microorganismos y sus sustratos, y en los casos de infecciones más graves generalmente se drenan vía conducto radicular. Solamente se precisa ayuda farmacológica cuando es difícil conseguir el drenaje, cuando el huésped tiene mermada la resistencia o cuando el microorganismo agresor es muy virulento y como medida profiláctica en aquellos pacientes con antecedentes de cardiopatías reumáticas y otras alteraciones sistémicas.


El gran número y variedad de microorganismos que constituyen la flora microbiológica del sistema de conducto radiculares y la zona periradicular hacen en ocasiones necesaria la utilización de antibioterapia para poder alcanzarlos mejor y así atenuar el cuadro clínico.

Capítulo I: Conceptos Generales.

1.- Generalidades de antibióticos.


El término antibiótico fue propuesto por Wasman, descubridor de la estreptomicina, para definir sustancias dotadas de actividad antimicrobiana y extraídas de estructuras orgánicas vivientes.


La búsqueda de antecedentes previos demuestra que en 1889 Vuillemin, en un trabajo titulado Antibiose et symbiose, crea el término antibiosis describiendo la lucha entre seres vivos para la supervivencia. Más tarde, Ward adopta esta palabra para describir el antagonismo microbiano. Con posterioridad, ya en plena era antibiótica, el término significó, durante algún tiempo, sustancia extraída de seres vivos, ya fueren bacterias, hongos o algas, con capacidad para anular la vida de diversos microorganismos.


El antibiótico viene de un mundo vivo. Pero el avance de la técnica, el conocimiento progresivo de las fórmulas de diversos antibióticos, ha dado la posibilidad de su preparación sintética partiendo de bases químicas.


El término antibiótico proviene del  Griego anti ("contra") y bios ("vida"). Algunos antibióticos se producen desde organismos vivientes tales como bacterias, hongos y protozoos. Los otros son en parte o totalmente sintéticos, es decir, producidos artificialmente. La penicilina es quizás el mejor antibiótico conocido. Su descubrimiento y luego desarrollo ha permitido a la profesión médica tratar efectivamente muchas enfermedades infecciosas, incluyendo aquellas que alguna vez amenazaron la vida.

Antibiosis


La relación general entre un antibiótico y un organismo infeccioso es de antibiosis. Esta palabra refiere a una asociación de dos organismos en que uno se daña o es matado por el otro. La relación entre seres humanos y la enfermedad que ocasionan los gérmenes es de antibiosis. Cuando el sistema de defensa de una persona no puede controlar la antibiosis, se usan los antibióticos para  desequilibrar la balanza hacia la salud.

La acción de los Antibióticos


Los antibióticos pueden ser bacteriostáticos (las bacterias cesan su actividad multiplicadora) o bactericidas (bacterias muertas). Para desempeñar estas funciones, los antibióticos deben ponerse en el contacto con las bacterias. Se cree que los antibióticos se inmiscuyen con la superficie de las bacterias, ocasionando un cambio en su capacidad de reproducirse. La prueba de la acción de un antibiótico en el laboratorio muestra cuánta exposición a la droga es necesaria frenar la reproducción o para matar las bacterias. Aunque a una gran cantidad de un antibiótico le tome un tiempo menor para matar las bacterias que ocasionan una enfermedad, tal dosis haría daño a la persona sufriendo una  enfermedad ocasionada por la droga. Por lo tanto, los antibióticos se dan en una serie de dosis menores. Esto asegura que las bacterias sean eliminadas o reducidas a un número suficiente como para que el cuerpo las pueda repeler. 
Cuando se toma demasiado poco antibiótico, las bacterias pueden frecuentemente desarrollar métodos para protegerse a sí mismas contra éste; la próxima vez el antibiótico que se utilizaba contra estas bacterias, no será efectivo.

Fabricación

Natural. Hace un tiempo todos los antibióticos se hicieron desde organismos vivos. Este proceso, conocido como biosíntesis, se usa todavía en la fabricación de algunos antibióticos. Realmente los organismos fabrican el antibiótico. La gente involucrada meramente provee condiciones favorables para que los organismos puedan hacer el trabajo y así extraer la droga. 


Por ejemplo, los microorganismos se ponen en un medio de cultivo. Esto forma un caldo que se pone en un tanque y se guarda a una temperatura de 25º C (77º F) por más de 100 horas. Los microorganismos crecen rápidamente, produciendo la droga que luego se extrae.

Sintético. Todos los tipos de penicilina poseen un núcleo químico idéntico llamado anillo. La cadena química que es adjunta al anillo es diferente en cada tipo. Cambiando las moléculas de la cadena, los científicos idean drogas con efectos potencialmente diferentes sobre organismos diferentes.


Algunas de estas drogas son útiles para tratar infecciones, algún no lo son. Los fabricantes farmacéuticos ahora usan imágenes generadas por computador de los anillos y experimentan con una variedad interminable de cadenas posibles. Los investigadores han desarrollado antibióticos con vida media larga (el período de eficacia), que permite tomar la medicación una vez cada 24 horas en vez de períodos cortos. Los antibióticos más nuevos son también más efectivos contra una gama más amplia de infecciones de lo que eran las drogas anteriores.

Espectro bacteriano


La acción de un antibiótico se mide en términos de espectro bacteriano. Se observa que algunos como la penicilina actúan en un sector restringido: cocos gram negativos y gram positivos, espiroquetas y bacterias gram positivas. Por esta razón se la denomina de espectro limitado. Otros antibióticos como las tetraciclinas y el cloranfenicol, lo hacen en múltiples sectores y por eso se les adjudica el nombre de amplio espectro. Otro antibiótico de espectro limitado es la nistanina, se usa la mayoría de las veces para cándida albicans. A este antibiótico se lo llama de espectro selectivo.


Las reacciones alérgicas a los antibióticos se han visto comúnmente como rashes cutáneos, anemia severa, desorden estomacal, y ocasionalmente la sordera. Una vez se pensó que las reacciones alérgicas a los antibióticos de penicilina en particular eran frecuentes y permanentes. Hoy en día la gran mayoría de los antibióticos disponibles en el mercado no provocan reacciones alérgicas.


Esta bien recordar que todas las drogas pueden ocasionar efectos secundarios sobre el cuerpo. 

Elegir la Droga Apropiada


El profesional debe  determinar los tipos de microorganismos responsables de ocasionar las infecciones más frecuentes y saber que  clase de antibiótico será el más efectivo en combatirlo. 


A veces el agente que ocasiona la enfermedad no es conocido. En este caso se utiliza un antibiograma para identificar el microorganismo invasor. Los resultados del trabajo de laboratorio permiten que el tratante prescriba el antibiótico más efectivo contra la enfermedad específica ocasionada por  dichas bacterias.

2.- Clasificación de los antibióticos.


Existen diferentes formas de agrupar los antibióticos. Una de ellas corresponde a la siguiente clasificación.

Según su composición química

I- Betalactámicos

II- Aminoglúcidos

III- Macrólidos

IV- Tetraciclinas

V- Cloramfenicol

VI- Glicopéptidos

VII- Clindamicina y lincomicina

VIII- Metronidazol

IX- Quinolonas 

X- Sulfamidas

I-Antibióticos beta-lactámicos
a) Penicilinas

Existen muchos tipos de penicilina:

1. Naturales

 Penicilina G. 

· Penicilina G sódica

· Penicilina G procaína

· Penicilina G benzatina

 2. Ácido resistentes

· Penicilina V

· Feniticilina

· Propicilina

3. Penicilinas resistentes a la beta-lactamasa

· Meticilina

· Nafcilina

· Isoxazolilpenicilinas: cloxacilina/ flucloxacilina/ Dicloxacilina/ Oxacilina

4. Aminopenicilinas 

· Ampicilina

· Amoxicilina

5. De amplio espectro 

· Carbenicilina 

· Piperacilina

6. Amidinopenicilinas

- 
Mecilinam

7. Resistentes a beta-lactamasa

- 
Temocilina

b) Cefalosporinas

1.
Cefalosporinas de 1ª generación: cefadroxilo, cefalexina, cefalotina, cefazolina

2.
Cefalosporinas de 2ª generación: cefaclor, cefuroxima, cefonicid, cefamandol

3.
Cefalosporinas de 3ª generación: cefotaxima, ceftriaxona, ceftazidima, cefixima

c) Monobactámicos

· Aztreonam

· Carumonam

d) Carbapenemes
· Imipenem

e) Inhibidores de beta lactamasas
· Ácido clavulánico

· Sulbactam

  II) Aminoglucócidos
· Estreptomicina

· Neomicina

· Gentamicina

· Tobramicina

· Amikacina

· Netilmicina

 III) Macrólidos
· Eritromicina

· Claritromicina

· Azitromicina

· Roxitromicina

IV) Tetraciclinas

· Oxitetraciclina

· Demeclociclina

· Doxiciclina

· Minociclina

· Aureomicina

V) Cloramfemicol
VI) Glucopéptidos

· Vancomicina

· Teicoplanina

VII) Lincomicina y Clindamicina

VIII) Metronidazol

IX) Quinolonas

· Ácido nalidíxico

· Ácido pipemídico

· Fluoroquinolonas:  norfloxacino/ ciprofloxacino/  ofloxacino

X) Sulfamidas

· Sulfadiazina argéntica,

· Mafenida

· Sulfisoxazol

· Sulfametoxazol

· Sulfadiazina

Según su efecto en las bacterias


Los antibióticos actúan a través de 2 mecanismos principales: Matando los microorganismos existentes (acción bactericida), e impidiendo su reproducción (acción bacteriostática). Su mecanismo de acción predominante los divide en 2 grandes grupos:

	Bactebactericidas
· Beta-lactámicos (Penicilinas y cefalosporinas) 

· Glicopéptidos (Vancomicina, teicoplanina) 

· Aminoglucósidos (Grupo estreptomicina) 

· Quinolonas (Grupo norfloxacino) 

· Polimixinas 
	Bactebacteriostáticos
· Macrólidos (Grupo eritromicina) 

· Tetraciclinas 

· Cloramfenicol 

· Clindamicina, Lincomicina 

· Sulfamidas 


Según su acción específica
· Inhibición de la síntesis de pared celular

· Penicilinas

· Cefalosporinas

· Cefamicinas

· Carbapenames

· Manobactámicos

· Inhibidores de la beta lactamasa

· Vancomicina

· Bacitracina

· Alteración de las membranas celulares

· Polimixinas

· Inhibición de la síntesis de proteínas

· Aminoglucosidos

· Tetraciclinas

· Cloramfenicol

· Macrólidos

· Clindamicina

· Inhibición de la síntesis de ácidos nucleicos

· Rimfampina

· Quinolonas

· Metronidazol

· Antimetabolitos

· Sulfonamidas

· Trimetropim

3.- Vías de administración de los antibióticos


Generalmente los fármacos entran al organismo desde sitios lejanos a su tejido blanco, por lo que deben ser transportados por la circulación hacia el sitio de acción. Antes que pueda entrar a la circulación, debe absorberse; la velocidad y eficacia de ésta depende de la ruta de administración. Las más comunes incluyen: 

Local o tópica. La aplicación local significa "a un área local" tal como sobre la piel, en los ojos o sobre la membrana mucosa (nariz, garganta, vías aéreas o vaginal). Los antibióticos para el uso local están disponibles en forma de polvos, ungüentos o cremas. 

Se utiliza el tratamiento tópico cuando la infección esté limitada a una superficie corporal específica. Ello tiene la ventaja de su fácil administración, la reducción de los efectos tóxicos y de intolerancia, la obtención de altos niveles del antibiótico en el lugar de la infección y el menor costo económico.

 Oral. Las tabletas, líquidos y las cápsulas, todos ellos medios que se deben tragan. El antibiótico se libera en el intestino delgado para ser absorbido hacia la corriente sanguínea. Las pastillas se disuelvan en la boca y luego la membrana mucosa absorbe el antibiótico. 


Es la más conveniente, pero puede ser lenta y menos completa que la parenteral. Está sujeta al efecto de primer paso el cual se basa en la metabolización de una fracción del fármaco en el hígado, antes de alcanzar la circulación sistémica.

Rectal. Exceptuando el Metronidazol, los antibacterianos no se suelen administrar por esta vía porque la absorción es imprescindible.

Parenteral. Corresponde a la aplicación fuera del intestino, las alternativas son: subcutánea (bajo la piel), intramuscular (en un músculo), o intravenosa (en una vena). 


La intramuscular presenta una absorción generalmente más rápida y completa que la oral. Permite la utilización de grandes volúmenes, dependiendo del porcentaje de tejido graso en el sitio de irrigación del músculo.


La intravenosa presenta una absorción instantánea y completa (100%). Potencialmente es más peligrosa que las vías menos directas. Los agentes de uso intravenoso pueden aplicarse en forma intermitente o en infusión continua, no existiendo diferencias en los resultados terapéuticos. Es aconsejable que las infusiones intravenosas se administren en forma lenta.


Cuando se opta por la terapia parenteral, se prefiere la vía intravenosa. 


La decisión sobre que vía se utilizará se basa en:

a) La severidad de la infección: ello determina la necesidad o no de mantener altas concentraciones séricas del agente en forma persistente. 

b) Condiciones subyacentes del huésped tales como: tolerancia oral, absorción digestiva y estado inmunológico 

c) Localización de la infección


La costumbre ha determinado que las infecciones graves sean tratadas por vía parenteral y las benignas por vía oral. 


Sin embargo, últimamente ha habido una  tendencia a ampliar el uso de la vía oral  basado en que se cuenta con nuevos agentes que alcanzan concentraciones séricas y tisulares similares a las alcanzadas por vía intravenosa. Esto facilita la administración de los medicamentos,  reduce los costos económicos y disminuye las complicaciones relacionadas con las vías venosas. No obstante hay condiciones en que los antibióticos deben usarse siempre por vía parenteral, por ejemplo: en caso de infecciones que requieren mayores concentraciones séricas del fármaco que las que se pueden obtener por vía oral y cuando está indicado el uso de antibióticos que tienen poca biodisponibilidad oral. 

Concentración orgánica


Una vez en el organismo, el antibiótico se une en parte a proteínas plasmáticas (albúmina sérica en su mayor parte), mientras que la otra porción permanece libre. Esta última es la que se difunde a los tejidos y la que presenta, en consecuencia, una acción antimicrobiana.


Los niveles de concentración orgánica de la sustancia (máxima y mínima) se mantienen en equilibrio cuando las dosis se repiten a intervalos regulares (tomas).

Metabolismo.


El metabolismo tiene por objetivo la transformación de un fármaco desde una forma lipofílica a una forma hidrofílica lo que le permite ser eliminado del organismo más fácilmente. Este paso se logra a través de una serie de reacciones químicas donde el fármaco va cambiando su estructura (metabolitos), manteniéndose activos o inactivos. Estos procesos ocurren en ciertos tejidos principalmente en el hígado.


Dentro de los sistemas enzimáticos que metabolizan el fármaco se encuentra el citocromo P450 (sistema de monooxidasa), donde se introduce un átomo de oxígeno a la molécula del fármaco. Otro tipo de reacciones incluye las hidroxilaciones (incorpora un grupo OH inactivo), las reacciones de desalquilización (pérdida de una cadena alquílica), la desaminación (pérdida de un grupo NH2), la reducción (independiente del citocromo P450) y la hidrólisis (incorporación de H2O).


Los factores que modifican el metabolismo son las variaciones genéticas (que determinan la existencia de distintas poblaciones enzimáticas), la edad (los lactantes no tienen completo el sistema enzimático y los ancianos presentan una deficiencia de él), la presencia de sustancias inductoras o inhibidoras enzimáticas (por ejemplo otros fármacos, factores ambientales y estado nutricional del individuo). 

Algunos antibióticos son inactivos al momento de ser administrados y deben ser metabolizados en el organismo para activarse. Otros no son modificados por el cuerpo y continúan actuando hasta ser excretados. 

Excreción. 


La excreción de los antibióticos sigue el mismo patrón de todos los fármacos. Las principales vías de excreción son: renal, biliar y por las heces. 


La más importante es la renal y se realiza a través de la orina que se forma a partir de los procesos de filtración glomerular, reabsorción tubular y secreción tubular. Los fármacos pueden pasar por las tres etapas mencionadas y para poder filtrarse deben tener un tamaño adecuado (pequeño), deben ser fármacos o metabolitos libres en el plasma, o sea no estar unidos a proteínas. Una vez filtrados, se reabsorben en los túbulos proximales pasando nuevamente a la sangre, circulando en forma activa. Luego de la secreción tubular, los fármacos vuelven al lumen de los túbulos y forman la orina. El fármaco puede pasar por los 3 pasos o experimentar sólo uno, lo que depende de:

· Para el filtrado glomerular: la cantidad del fármaco libre y el trabajo cardíaco.

· Para la reabsorción tubular: características lipídicas del fármaco, grado de ionización del fármaco, pH del filtrado y concentración del fármaco en el filtrado.


Los factores que modifican principalmente la eliminación renal son la edad y las insuficiencias renales, entre otros.


La excreción hepática también es importante. Los fármacos entran al hígado, son eliminados  por la  bilis y excretados por las heces. Se lleva a cabo  por 2 mecanismos:

· Difusión pasiva: como requisito el fármaco debe tener un grado de ionización y una diferencia de concentración, además de un tamaño adecuado.

· Transporte activo: hay una competencia entre los fármacos y las sustancias endógenas por el número limitado de transportadores.
4.- Reacciones adversas farmacológicas.

Reacciones adversas penicilinas.

1) Reacción alérgica: 
+ Rash cutáneo.




+ Shock Anafiláctico.

2) Problemas gastro intestinales: + Diarrea.





      + Enterocolitis.

3) Hematológicos: 
+ Anemia hemolítica (penicilina G)




+ Neutropenia: (rara vez)




+ Disfunción plaquetaria (aumenta el tiempo de protrombina)

4) Disfunción hepática.

5) Alteración renal (Poco común).


No se debe administrar junto  con bacteriostáticos. Su uso durante embarazo y lactancia debe ser bajo prescripción medica, pues su seguridad y eficacia no han sido establecida; combinación de elección con ácido clavulánico, nunca con metronidazol.

Reacciones adversas cefalosporinas.


Similares a penicilinas, las más comunes son:



1) Erupción urticaria.



2) Fiebre.

Reacciones adversas macrólidos.


1) Reacciones adversas.


2) Hepatitis colestática.


3) Molestias gástricas.


La azitromicina puede producir hipersensibilidad, trastornos gastro intestinales, ictericia. No debe administrarse en menores de 16 años.

Reacciones adversas Lincosamidas- (Clindamicina)

1) Hipersensibilidad cruzada con aspirina.


2) Problemas gastro intestinales.


3) Colitis pseudomembranosa.


No debe administrarse en pacientes que reciben bloqueadores neuromusculares.
Reacciones adversas de tetraciclinas.

1) Reacciones alérgicas.


2) Problemas gástricos.


3) No dar a niños menores de 8 años por problemas en la calcificación dentaria.


4) No se debe dar en embarazadas ni en lactancia.


5) Si se dan en conjunto con anticonceptivos, se deben tomar medidas adicionales para 
prevenir el embarazo


6) Daño hepático y fotosensibilidad.


7) No administrarla junto con lácteos porque reacciona con el calcio


8) Minociclina produce tinitus y vértigo.


9) Doxaciclina: No administrar con barbitúricos.

Reacciones adversas aminoglucósidos principales.

1) Ototoxicidad.


2) Nefrotoxicidad.

Reacciones adversas quinolonas (ciclofloxacino)


1) Reacciones de hipersensibilidad.


2) Disturbios gastrointestinales.


3) No administrar en embarazo, lactancia ni en prepuberales.


4) Potencia efecto de los anticoagulantes, y medicamentos con cafeína.

Reacciones adversas nitro imidazoles. (Metronidazol)

1) Reacciones de hipersensibilidad.


2) Disturbios gastrointestinales.


3) Colitis pseudomembranosa.


4) Contraindicado en embarazo y periodo de lactancia.


5) No ingerir con alcohol.


Nunca se debe dar con embarazadas

Capítulo II: Antibióticos asociados a endodoncia.
1.- Microbilogía  Endodóntica

Las patologías pulpares  como los abscesos, lesiones periapicales, aumento de volumen y el dolor son consecuencias de infecciones bacterianas mixtas. 

Sin la invasión microbiana de la pulpa y de los tejidos periapicales asociados no sería necesario ningún tratamiento endodóntico, ya que las pulpas expuestas sólo sufren una ligera inflamación.

 
Los microorganismos pueden acceder a la pulpa por diferentes vías de entrada:

· Acceso a través de la cavidad oral: Las bacterias pueden invadir la pulpa a través de una cavidad abierta como la producida por una caries o por lesiones traumáticas o intervenciones de operatoria. 

· Acceso a través de los túbulos dentinarios: Como consecuencia de la contaminación salivar que se produce durante los procedimientos operatorios o a través de una caries adyacente. También pueden empujar a los microorganismos de la superficie de una preparación hasta la pulpa la presión de los materiales de impresión, restauraciones provisionales, los ácidos y los cementos.

· Acceso a través del surco gingival o del ligamento periodontal: Por medio de los vasos del agujero apical o de cualquier otro agujero auxiliar existente. Si la enfermedad periodontal destruye parte de los tejidos blandos o del hueso que protege la raíz del diente, estos agujeros pueden quedar expuestos a los microorganismos que se encuentran en el surco gingival. Entonces se produce una exposición pulpar en ausencia de caries o trauma.

· Acceso a través de la circulación sanguínea: Por medio del fenómeno denominado anacoresis. Ésta ocurre durante una bacteremia transitoria, las bacterias presentes en la sangre serían atraídas hacia la pulpa luego de un traumatismo o una intervención que produzca una inflamación, sin una exposición pulpar. 

· Acceso a través de un sello oclusal roto: Como una restauración defectuosa en un diente previamente tratado o a través de una obturación radicular si es que ésta queda expuesta a los líquidos orales durante mucho tiempo. La contaminación salivar de la zona oclusal puede alcanzar la zona periapical en menos de seis semanas en conductos obturados con gutapercha y cemento.

· Acceso a través de la extensión de una infección periapical de dientes adyacentes: Si un diente presenta una infección periapical, los microorganismos presentes pueden acceder fácilmente por medio de las interconexiones sanguíneas y linfáticas, proceso parecido a la anacoresis, a un diente vecino que se encuentre gravemente afectado por una pulpitis o un trauma.

Microorganismos que pueden encontrarse en los conductos radiculares y las lesiones perirradiculares asociadas.


Los microorganismos anaerobios gram negativos son los principales agentes predominantes y causales de las infecciones endodónticas. Sin embargo, se ha visto que existe una relación sinérgica entre las bacterias protagonistas y los microorganismos de apoyo que vencen los mecanismos de defensa del cuerpo y que provocan la patología. Es necesario un medio pobre en oxígeno, determinados factores de crecimiento que influyen en la virulencia y la influencia predisponente de los invasores originales (aerobios gram positivos) para que se pueda producir la infección endodóntica clínica.

a) Microorganismos aerobios. 


Los más frecuentemente aislados fueron los estreptococos alfa – hemolíticos. Los Streptococos mitis y salivarius, también llamados Streptococos viridans, son muy numerosos en la cavidad oral y también en los conductos radiculares infectados. El Streptococo mitis es especialmente importante por su patogenicidad en zonas alejadas de los conductos radiculares, ya que a menudo se puede aislar en válvulas cardiacas luego de ataques de endocarditis bacteriana subaguda.


Los estreptococos presentan en su pared celular de peptidoglicanos y ácidos lipoteicoicos que proporcionan rigidez estructural a ésta. Los peptidoglicanos inducen la producción de linfocinas, como el factor activador de osteoclastos y de prostaglandinas. Estos dos mediadores potencian la patogenicidad y los síntomas infecciosos en los tejidos periapicales. Inmunológicamente los peptidiglicanos activan el complemento y estimulan los linfocitos B. Los ácidos lipoteicoicos favorecen el proceso destructivo e inducen reabsorción ósea; inmunológicamente activan la cascada del complemento. 


También se pueden encontrar enterococos, microorganismos habituales de la flora intestinal, como por ejemplo el Streptococo fecalis. Estos son difíciles de eliminar de las infecciones endodónticas debido a su resistencia a muchos antibióticos.

b) Microorganismos anaerobios.


En la mayoría de los dientes que presentan una lesión perirradicular o sintomatología, se pueden encontrar bacilos anaerobios melanógenicos como Bacteroides melaninogenicus y otras cepas de bacteroides, los que han sido diferenciados bioquímicamente en dos géneros principales: Porphyromonas y Prevotella. Un trabajo publicado por Bystrom demostró la presencia en un 80% de los casos (conductos radiculares con tejido necrótico y destruccción ósea periapical) de cepas anaerobias, siendo las más frecuentes Bacteroides (Porphyromonas) y Peptostreptococos. Griffe y cols (1980) relacionaron los síntomas producidos por las infecciones endodónticas y determinadas bacterias. Ellos observaron que algunos síntomas, como el dolor, el mal olor, la sensibilidad a la percusión y el aumento de volumen son más frecuentes cuando se encontraban Bacteroides ( Prevotella y Porphyromonas). Una supuración purulenta mal oliente, indica la presencia de metabolitos de bacterias anaerobias, como amoníaco, urea indol y aminoácidos. También existe una relación entre la diseminación de las infecciones endodónticas sintomáticas y la producción de enzimas como colagenasa, condroitinasa y hialuronidasa por bacterias anaeróbicas como Eubacterium, Prevotella, Peptococos y Porphyromonas.


La Porphyromonas endodontalis posee una cápsula resistente a la fagocitosis y produce una considerable sensibilidad sérica. También posee una capacidad proteolítica que degrada las Ig G y M y los factores del complemento C3 y C5. Incluso produce metabolitos tóxicos como butirato y propionato. Se diferencia de las demás especies de Porphyromonas (intermedius y gingivalis) en su menor actividad proteolítica y su mayor sensibilidad al oxígeno.


Un rasgo muy común a todas las especies de Porphyromonas y otras bacterias gram negativas es la presencia de endotoxinas en sus paredes celulares.


Se ha demostrado la presencia de lipopolisacáridos notablemente destructivos en infecciones periapicales y pulpas necróticas. La inflamación, la destrucción ósea, el dolor, el aumento de volumen y la fiebre, son efectos directos o indirectos de la inducción de  lipopolisacáridos (LPS). Los LPS pueden estimular los linfocitos B y activar la cascada del complemento, desencadenando una respuesta inmunitaria. La endotoxina LPS potencia la virulencia al liberar colagenasa e induce la fiebre al estimular la liberación de interleucina de los macrófagos. Los LPS estimulan la producción de mediadores del dolor como la bradicinina, la histamina y las prostaglandinas. 


 El Actinomyces es cada vez más frecuente en conductos radiculares y lesiones periapicales y, en algunos casos, en infecciones persistentes que no responden al tratamiento endodóntico convencional ni a la antibioterapia habitual. Los Actinomyces son bacterias filamentosas gram positivas anaerobias y forman parte de la flora inocua habitual de la cavidad oral. Normalmente basta con un curetaje quirúrgico para eliminarlo, pero si la infección continua puede que sea necesario repetir el curetaje y administrar antibióticos orales durante un mes o más.

Importancia de los microorganismos en el tratamiento endodóntico


Los dientes con lesiones periapicales extensas secundarias a necrosis pulpar son a menudo asintomáticos. Sin embargo, en algunos casos esos dientes experimentan una exacerbación tras el inicio del tratamiento. Se han propuesto muchas soluciones para evitar este problema, como la instrumentación completa en la primera sesión, administrar fármacos entre sesiones y la sobreinstrumentación intencional.


Cualquier intervención clínica puede alterar el delicado equilibrio que existe entre los microorganismos y el huésped, que es de lo que verdaderamente depende la salud o la enfermedad.


Una hipótesis propuesta por Torneck nos indica como podemos combatir mejor la influencia bacteriana con el tratamiento endodóntico:

· La actividad de los microorganismos es una de las causas que impiden o retrasan la curación. Sin embargo carece de eficacia si otros factores irritantes como la sobreinstrumentación, la sobremedicación, la falta de obturación del conducto radicular o la enfermedad periodontal, no provocan previamente una respuesta inflamatoria.

·  No todos los microorganismos influyen en la reparación periapical. En cada caso tiene una gran importancia el tipo y número de microorganismos presentes.


La PBM y la limpieza de los conductos radiculares, así como el uso de hipoclorito de sodio como irrigante, permiten eliminar tanto las bacterias como sus sustratos. La oxigenación de un conducto mediante la simple apertura del mismo resulta muy perjudicial para las bacterias anaeróbicas estrictas. Sin embargo, no debemos dejar los conductos abiertos para que drenen o se “aireen”, ya que está contraindicada la entrada de otros microorganismos de la cavidad oral en el conducto radicular y en los tejidos periapicales, ya que podrían sumarse a la compleja combinación de bacterias ya existentes.


Otra alternativa de tratamiento para las bacterias resistentes al tratamiento endodóntico convencional son los antibióticos. 

2.- Indicaciones específicas de los antimicrobianos.


Antes de hacer mención a los antimicrobianos y sus usos, se debe dejar en claro que la decisión inicial más importante estriba, no en que antibiótico utilizar, sino en si es necesario siquiera utilizar alguno. El 60% de las infecciones humanas se resuelven gracias a las defensas del huésped, sin la intervención de ningún antibiótico. Únicamente se requiere el uso farmacológico cuando es difícil conseguir el drenaje, cuando el huésped tiene disminuido su sistema defensivo o cuando el microorganismo agresor es muy virulento.


De acuerdo al tipo de patología pulpo-periapical se indicarán los siguientes antimicrobianos:

1.- Absceso Dentoalveolar agudo: es una respuesta inflamatoria avanzada exudativa e intensamente sintomática de los tejidos conjuntivos periapicales. Está producida por contaminantes procedentes del conducto pulpar que generan cantidades constantemente crecientes de exudado inflamatorio (edema), infiltración leucocitaria y supuración. 


De acuerdo a las características de esta patología su manejo está orientado a la urgencia, por lo que se privilegia el tratamiento mecánico.  El tratamiento antibiótico estaría actuando sólo de coadyuvante en casos especiales de pacientes inmunodeprimidos, en tal caso el antibiótico de elección sería Amoxicilina.

2.-  Absceso Dentoalveolar crónico: es una reacción inflamatoria del tejido conjuntivo periapical leve y prolongada, con formación activa de pus, que generalmente drena a través de un proceso fistuloso.


El tratamiento primario se basa en el drenaje vía canalicular o a la ayuda de drenaje vía fístula.


La flora microbiana esta compuesta por Gram (+) aerobios y anaerobios por lo que en caso de necesitar terapia antibiótica para ayudar a la colección purulenta y drenaje, se utiliza: 

- Amoxicilina 

- Ampicilina

- Amoxicilina más ácido clavulánico.

- Metronidazol

- Cloramfenicol

En caso de alergias a las penicilinas se dan:

- Sulfonamidas.

- Macrólidos como: Eritromicina; Azitromicina.

- Tetraciclina como la Doxiciclina

- Clindamicina. Este antimicrobiano es antagónico de la Eritromicina por lo que su uso en conjunto no estaría indicado.

3.- Flegmón: se debe tener en cuenta que esta es una infección difusa, por lo tanto, el manejo del paciente debe ser sistémico e intrahospitalario, utilizando animoglicósidos de aplicación parenteral.


De acuerdo al tipo de compromiso sistémico que afecta a los pacientes se indicarán o contraindicarán los siguientes antimicrobianos: 

· En pacientes con problemas hematopoyéticos, el uso de Amoxicilina más ácido clavulánico esta recomendado siempre que se tenga un control de la función de estos órganos. En caso de leucemias, se contraindica el uso de  Cefalosporinas y penicilinas porque aumentan el riesgo de exantema. El uso del Cloramfenicol esta contraindicado en discrasias sanguíneas incluyendo la anemia aplásica (produce trombocitopenia), al igual que el Metronidazol. En caso de trastornos hemorrágicos está contraindicado el uso de Penicilinas ( producen disfunción plaquetaria )
· Los pacientes en terapia con anticoagulantes está contraindicado administrar antibióticos, Metronidazol, ya que producen alteración de ésta terapia.
· En caso de mononucleosis infecciosa el uso de Amoxicilina se contraindica porque aumenta el rash durante la terapia.

· En pacientes con problemas renales y hepáticos el uso de Amoxicilina más ácido clavulánico esta recomendado siempre que se tenga un control de la función de estos órganos. En las insuficiencias renales graves se disminuyen las dosis, al igual que en los pacientes ancianos donde se verá afectada la excreción renal de estos medicamentos. En los pacientes con insuficiencias hepáticas la Eritromicina debe ser indicada con precaución debido a su metabolismo hepático y la Tetraciclina está contraindicada (produce degeneración grasa del hepatocito). En las insuficiencias hepáticas o renales graves la Doxiciclina esta contraindicada.

· En las mujeres embarazadas y en período de lactancia, ante la necesidad estricta de usos de antibióticos se recomienda  Amoxicilina sola o más ácido clavulánico, Ampicilina, Cefalosporinas,  y Penicilina. Se contraindica el uso de Eritromicina, Tetraciclinas y el uso del Metronidazol durante el primer trimestre, siendo absolutamente contraindicado el Cloramfenicol. Tetraciclinas están contraindicadas  en niños menores de 8 años de edad, debido a su depósito en la dentición en etapa de calcificación.

· Pacientes con antecedentes de infarto al miocardio las Tetraciclinas están contraindicadas.

· En pacientes con alteraciones agudas del sistema nervioso central el Metronidazol esta contraindicado.

· Pacientes asmáticos que consumen Teofilina no debe prescribirse Eritromicina, ya que potencia su efecto. 

· En la diabetes, si el paciente está en tratamiento con hipoglicemiantes en base a sulfonamidas (Ej: Artosin, Rastinon, Euglucon, Daonil, Diabinese, etc), se contraindica el uso de Cloramfenicol, ya que los potencia.

·  En las indicaciones dentales para la profilaxis con antibióticos se debe mencionar que lo principal es la prevención de la endocarditis infecciosa en pacientes con riesgo de tal complicación por el tratamiento dental. Los enfermos con inmunosupresión pueden beneficiarse como es el caso de los que padecen discrasias sanguíneas, quimioterapias de cáncer, además de los portadores de prótesis valvular cardiaca, cardiopatías congénitas, hemodiálisis, infarto miocárdico, etc.


No obstante muchos estudios han demostrado que el tratamiento dental puede ser la causa de 4% o menos de los casos de endocarditis infecciosa.


Los individuos con sida no debieran recibir profilaxis con antibióticos antes del tratamiento dental, debido a que los microorganismos comunes en este padecimiento no son susceptibles a los antibióticos profilácticos sistémicos.

3.- Antibióticos de elección en endodoncia

Los antibióticos que a continuación describiremos son los más utilizados en el tratamiento de las patologías descritas anteriormente, teniendo presente que esta terapia antimicrobiana deberá considerarse sólo como apoyo a las maniobras clínicas o como profilaxis en aquellos pacientes con antecedentes de cardiopatía reumática y otras alteraciones sistémicas.

I) Antibióticos Penicilinicos

a) Fenoximetil penicilina potásica  (penicilina V)

Posología: 1.000.000 UI  Cada 6 horas por siete días, o de acuerdo a la gravedad de la infección.

Observaciones: desarrollada para administración por vía oral, generando una excelente disponibilidad sanguínea del fármaco. Antibiótico de primera elección para cualquier tratamiento odontológico. Bactericida, con espectro de acción que abarca cocos gram + (St. viridans, beta hemolítico), anaerobios (Bacteroide fragilis). Administrada en conjunto con aspirina, se produce la inhibición de su unión a las proteínas plasmáticas y con neomicina se produce mala absorción de la fenoximetil penicilina.

b) Aminopenicilina, ampicilina

Posología: 1-4 grs. Divididos y administrados cada seis horas.

Observaciones: no es resistente a la penicilinasa; mayor espectro que la penicilina V potásica.

c) Amoxicilina
Posología: 250-500 mgrs. Cada 8 horas por 7 días.

Observaciones: amplio espectro. Puede alcanzar altos niveles sanguíneos por un tiempo prolongado. Antibiótico de primera elección en el tratamiento endodóntico, en caso de que el paciente hubiese estado sometido ha tratamiento, o automedicación previa, con alguna penicilina, de lo contrario este fármaco es de segunda elección. Evitar asociación con antibióticos bacteriostáticos ya que disminuye su acción.

I. 1) Penicilinas resistentes a las penicilinasas

a) Cloxacilina y Dicloxacilina

Posología: 250-500 mgr. Cada seis horas por 7 días.

Observación: eficaz contra productores de penicilinazas, especialmente contra los estafilococos.

I.2) Inhibidores de Betalactamasas

a) Amoxicilina + ácido clavulánico:

Posología: amoxicilina 500 mgr mas Ac. Clavulamico 150 mgr un comprimido cada 8 hrs. por 7 días.

Observación: amplio espectro contra anaerobios Gram  (+) ,  Gram (–) y contra productores de beta lactamasas. El fármaco debe ingerirse al inicio de la alimentación. Son de segunda elección.

II) Antibióticos no penicilínicos


Fármacos de elección en tratamiento a pacientes con hipersensibilidad a los antimicrobianos penicilinicos.

a) Sulfonamidas:


El principal representante de este grupo de antibióticos es el Cotrimoxazol.
Posología: Trimetoprina 80 mgrs. + Sulfametoxazol 400 mgrs. 1 comp. Cada 12 horas

Observaciones: Antibiótico de primera elección para pacientes con reacción de hipersensibilidad a las penicilinas. Administrar con precaución en pacientes con función renal o hepática disminuida. Puede producir discrasia sanguínea por lo que en tratamientos prolongados se recomienda controlar, periódicamente, el hemograma. Contraindicado en el primer trimestre del embarazo y recién nacidos y en pacientes con hipersensibilidad al fármaco. Su administración puede potenciar el efecto de anticoagulantes cumarínicos, fenitoína, y/o hipoglicemiantes orales.

b) Eritromicina:

Posología: 250 – 500 mgr. Cada 8 hrs. por 7 días.

Observaciones: Ingerir una hora antes o una hora después de los alimentos ya que se inactiva por el jugo gástrico. Es irritante gástrico. Dependiendo de la concentración y del tipo de microorganismo es bactericida o bacteriostático. Eficaz contra Gram. +, Anaerobioos Gram. +, streptococos viridans y beta hemolíticos. No asociar con cloramfenicol ni clindamicina ya que compiten por el mismo sitio de unión. Antibiótico de primera elección en el caso de alergia a penicilinas o sulfas. De lo contrario es de segunda elección.

c) Azitromicina:

Posología: 500 mgr. Una vez al día por 3 días.

Observaciones: Ingerir alejado de las comidas. Menor irritante gástrico y mayor espectro de acción que la eritromicina. Buena absorción gastrointestinal y vida media prolongada. No asociar con cloramfenicol ni clindamicina ya que compiten por el mismo sitio de unión. Dependiendo de la concentración y del tipo de microorganismo es bactericida o bacteriostático. Segunda elección en el tratamiento para hipersensibilidad a penicilina.

d) Clindamicina:

Posología: 150- 300 mgr. Cada 8 hrs por 5 días.

Observaciones: amplio espectro, siendo más eficaz contra anaerobios gram (- ), mejor absorción gastrointestinal, puede ser bacteriostático o bactericida, su principal efecto secundario es la colitis pseudomembranosa. Elevado costo.

e) Vancomicina:

Posología: 500 mgr. I.V. cada 6 hrs ó 1 gr. I.v. cada 6 horas.

Observaciones: útil en infecciones resistentes y contra el EBSA.

f) Cefalosporinas:

· 1° generación: 

                Posología: 250 mgr cada seis horas. 

· 2° generación:

                Posología: 250 mgr cada ocho horas.

· 3° generación:

                Posología: 1-2 gr. Cada 12 hrs.  i.v. o i.m.

Observaciones: antibacteriano de amplio espectro. Posibilidad de sensibilidad cruzada con las penicilinas. Eficaz en infecciones óseas.

g) Tetraciclinas

Posologías: 250 – 500 mgr. Cada dos o seis  hrs.

Observaciones: bacteriostático de amplio espectro. Multiples reacciones adversas. No es fármaco de primera elección en endodoncia.

h) Doxiciclina

Posología: 200 mgr. el primer día , 100 mgr. En días posteriores. 

Observaciones: de mayor utilidad en infecciones endodonticas y de dosificación más convenientes que la tetraciclinas.

i) Minociclinas

Posología: 200 mgr. Iniciales y 100 cada 12 hrs.

Observaciones: amplio espectro antimicrobianos.

j) Ciprofloxacin

Posología: 250-500 mgr. Cada 12 horas

Observaciones: amplio espectro. Sin acción sobre flora anaerobia. No administrar a niños, gestantes y lactantes.

k) Metronidazol

Posología: 500 mgr. Cada 8 hrs. por 7 días

Observaciones: bactericida contra anaerobios estrictos gram+ y gram- . Interacción con alcohol, buena absorción gastrointestinal. Posibilidad de combinación con penicilina.

III) Aminoglicósidos y cloramfenicol


Esta familia de antimicrobianos  es utilizada preferentemente en el tratamiento de pacientes con grandes cuadros infecciosos, como procesos flegmonoides, y en ambiente intrahospitalario, ya que su administración es por vía parenteral con manejo del compromiso sistémico y principalmente de la vía aérea ya que por su ubicación la infección podría llegar a comprometer la función respiratoria.

a) Amikacina

 Posología: 10 – 15 mgrs/Kgr/ día, en dos dosis.

Observaciones: cada dos ml. Contiene amikacina 500 mgrs.

b)     Gentamicina

Posología: 3- 5 mgr/ Kgr/ peso/ día en cuatro dosis. 

Observaciones: su indicación debe realizarse bajo observación clínica debido a la posibilidad de desarrollar toxicidad. Debe vigilarse la función renal, ya que puede generar nefrotoxicidad. Puede agravar los trastornos neuromusculares. El paciente debe estar bien hidratado durante el tratamiento. No administrar a embarazadas ni en lactancia.

c)   Cloramfenicol

Posología: 25- 50 mgr. / Kg/ Día  sin sobrepasar los 3 grs. Día.

Observaciones: Su uso es restringido en odontología. Bacteriostático de amplio espectro. Contraindicado en discrasias sanguíneas. Puede producir depresión medular

IV) Terapia antibiótica combinada


Las combinaciones antimicrobianas  se utilizan para ampliar el  espectro contra anaerobios Gram. (+),  Gram (–) y contra productores de beta lactamasas.  Son de segunda elección, en  caso de fracasar la terapia simple  de primera elección.

a) Amoxicilina + ácido clavulánico:

Posología: amoxicilina 500 mgr más Ac. Clavulánico 150 mgr un comprimido cada 8 hrs. por 7 días.

b) Amoxicilina + metronidazol:

Posología: amoxicilina 500  y metronidazol 500 un comprimido cada 8 hrs. por siete días.

c) Amoxicilina + cloranfenicol: 

Posología: amoxicilina 500 mgr más  cloranfenicol 500 mgr un comprimido cada 8 hrs. por 7 días.

d) Amoxicilina + Sulbactam

Posología: amoxicilina 500 mgr + sulbactam 500 mgr.  1 ó 2 comprimidos cada 8 hrs. por 7 días.


En caso de hipersensibilidad a la penicilina cambiar amoxicilina por eritromicina.

4.- Prescripción antibiótica

Pie de imprenta: Identificación y dirección del profesional

Identificación paciente: nombre completo y edad

Nombre y concentración del fármaco: genérico o comercial

Dosis y frecuencia de administración 

Firma del profesional

Fecha

Ejemplo:

Dr. Rafael Torreblanca Cortés.

1 Norte 656, Of.  201, Viña del Mar    

Fono: 680621

Sr. Alberto Cobo Velásquez 

35 años

Rp.

Amoxicilina 875 mgs.

1 comp  c/ 12 hrs por 7 días

O bien 

1 comp c/12 hrs. Una caja

Firma

Fecha: 20/07/2002

Conclusiones.

1.- Lo mas importante en el tratamiento de endodoncia actual, es el debridamiento y la supresión o reducción de los microorganismos, disminuyendo así el uso de antibióticos en este campo.

2.- 
Los microorganismos anaerobios gram negativos son los principales agentes predominantes y causales de las infecciones endodónticas. Sin embargo, se ha visto que existe una relación sinérgica entre las bacterias protagonistas y los microorganismos de apoyo que vencen los mecanismos de defensa del cuerpo y que provocan la patología

3.- 
Al realizar la prescripción de antibioterapia debemos tener el conocimiento necesario y considerar todas las variables que implican la utilización de éstos. Así, la indicación precisa del antibiótico específico, una historia clínica cuidadosa y, si es necesario, pruebas de sensibilidad para evitar desagradables reacciones alérgicas, tanto como un esquema de dosificación correcto, 

son condiciones esenciales para el éxito de la antibioterapia.

4.- Las combinaciones antimicrobianas  se utilizan para ampliar el  espectro contra anaerobios Gram. (+),  Gram (–) y contra productores de beta lactamasas.  Son de segunda elección, en  caso de fracasar la terapia simple  de primera elección.

5.-La utilización de una terapia de antibióticos es solo coadyuvante del tratamiento de Endodoncia convencional.
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