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Notas Farmacológicas
Nuevas quinolonas: ¿qué papel deben ocupar en nuestro vademécum?

EL primer miembro de [a famitia de Las quinolonas, e[ ácido naH-
dÍxico, fue sintetjzado en 1962.t Era ctínicamente útiL para tratar
Las infeccjones urinarjas. Desde entonces, [a famiLja fue ampLián-
dose en número, espectro de actjvidad antibacteriana y utiLidad
c[íníca. A semejanza de [o que ocurre con Las cefatosporinas, Las

quino[onas han sido clasificadas en generaciones de acuerdo con
fecha de aparición y espectro. Las quinolonas de 1u generación
(ácido natidíxico, ci noxaci na) fueron rá pida m ente reem ptazadas
por Las de 2a o fluoroquinotonas, muy activas contra baciLos Gram
negativos aerobjos, sóLo moderadamente activas contra Chlamydia
y MycopLasma, activas contra S. Aureus pero con atto potenciaL de
desarroLLo de resistenc'ia; y con pobre actividad sobre anaerobios y
estreptococos (especia[mente S. pneumoniae). Esta segunda gene-
ración es heterogénea, porque incluye agentes como norftoxacina
(cuya indicacjón es eL tratamiento de infeccjones urínarias),
ciprofloxacina (cuyo espectro de actjvidad es notab[emente más
ampLio, y aún hoy sigue siendo entre todas Las quinoLonas [a de
mejor actividad frente a P. aerugínosa), y oftoxacina, levofloxaci-
na y pefloxacina (difieren de La ciprofloxacina por ser ligeramente
más activas frente a cocos Gram positivos y por perder aLgo de
actividad frente a bacjlos Gram negativos aerobios). La 3a

gen eración i n cluye sparfloxacina, tosufloxacina, pazufloxaci na,
grepaftoxacina y gatiftoxacina (La única del grupo disponibLe
actua[mente en Argentina). Este grupo conserva eicelente activí-
dad frente a baciLos Gram negativos aerobios (si bien Ligeramente
'inferjor a ciprofloxacina), son moderadamente actjvas frente a P.

aeruginosa, pero con respecto a La 2a generación ganan en activi-
dad frente a ChLamydia y lvlycopLasma. Tjenen tambjén mejor activi-
dad frente a estreptococos (especiaLmente 5. pneumoniae) y
podrían tener menor potenciaL de resistencja a S. aureus contra eL

cuaL son activas. La 4a generación comprende compuestos de muy
amplio espectro (comparabLe aI del imipenem) e incluye a La cli-
naftoxacina, [a sitaftoxacina, [a gemifloxacina, [a trovaftoxacina
y I"a moxifloxacina (estas dos úLtjmas disponibLes comerciaLmente
en La Argentina). Este grupo de quinoLonas conserva La actjvidad de
las de 3a generación, agregando eficacia frente a S. pneumoniae
resistente a penici[ina. estreptococos, S. aureus metíciIno- sensjbLe;

es frecuentemente activo frente a microorganismos muLtjrre-
sistentes, y es único entre Las quinotonas en su activjdad anti-
anaeróbica.1,2 La información precedente debe ser tenida en cuen-
ta a La hora de consjderar [a prescripción de uno de estos fármacos.
Las preguntas que eI genera[ista o eL internista debieran formuLar-
se podrÍan ser Las siguientes:
1. ¿Es ésta una indjcación aceptada para prescribir una quinoLona?
2. ¿Existe una aLternativa antibiótjca de menor costo e iguaL efec-
tivida d?

3. Una vez tomada [a decisión de etegir una quinotona: ¿Existe
aLguna ventaja /interacción medicamentosa que justifique eL uso
de una quinotona respecto a otra?
4. En eI caso de Las quinotonas oraLes de 3a y 4a generación (nuevas
quinotonas) se debe además considerar: ¿es reaLmente necesario
usar un antibiótico cuya actividad puede semejar a [a det imipenem
en doven oso?

La información disponibLe acerca de los usos aceptabtes de las
quinolonas es amplia. Son efectjvas en una amplia varjedad de
infecciones; son de etección en [as siguientes situaciones cLínjcas:
infecciones urinarias compticadas, fiebre tifoidea y parati-
foidea, profitaxis de [a peritonitis bacteriana espontánea en e[
paciente con ascitist, y son una primera opción razonable en
infecciones urinarias no complicadas, tratamiento empírico de
la diarrea deI viajero, enfermedad inflamatoria pelviana
(ofloxacina-metronidazoI es eL esquema oraI recomendado por eI
CDC), profitaxis de la infección urinaria recurrente, otitis externa
maligna (ciprofloxacina), reagudizaciones [eves en pacientes
con enfermedad fibroguística, neumonía intra y extra-hospita-

laria, exacerbaciones de bronquitis crónica severas o muy fre-
cuentes, infecciones por Mycobacterium ovium, tuberculosis por
14. tuberculosrs multi-resistentel; sin que esta enumeración
agote [os escenarios posibLes de uso racjonaL.
La ampLitud de [a información existente acerca de [a eficacja clÍnjca
no se extiende a La evaluación de La reLación costo-efectividad deI
uso de quinoLonas. La mayoría de Los trabajos han sido diseñados
para comparar eficacia clínica contra un tratamiento estándar de

referencja, y en generaI concluyen que [a eficacia es simi[ar (no
superior) aL tratamiento de comparación (que suele ser menos
costoso).3 La revisión más importante destjnada a esctarecer La

relación costo-efectivjdad del uso de quinotonas fue reatizada por
[a Canadian Coordinating Office for Heatth Technotogy Assessment,
que efectuó un metanáLjsjs de La evidencja cLínica y económjca en
neu m onía extra h ospita [a ria. p rostatitis e i nfecció n u ri n a rja. Sob re

893 artÍculos buscados en Medline y 235 en Embase, sólo 21,7

fueron considerados dignos de re.visión detaLlada y 41 (19 "k)
fueron apropiados para su jncLusión. Las exc[usiones se debjeron a

seLección inapropiada y ausencia de aleatorización de pacientes.
comparación con tratamientos jnadecuados, resultados finaLes
ctÍnicos no informados. Así, a modo de ejempLo. todos los estudios
(n:36) pre-seteccionados de quinoLonas para neumonía extrahos-
pitaLaria fueron excluidos, Lo que refleja La enorme dificuLtad exis-
tente para obtener información vá[ida de La Ljteratura. No fue posi-
bLe sacar conctusiones de costo efectividad de quinoLonas en

prostatitis (número totaL de pacientes pequeño, jntervaLos de

confianza muy ampLios). SóLo fue posibte concluir que norfloxaci-
na, ciprofloxacina y levoftoxacina eran costo-efectivas con respec-
to a trimetoprima-sutfametoxazoI para eL tratamiento de La cistjtjs
no compticadaa. Sin embargo, ni siquiera esto puede extrapoLarse
a nuestro país, en donde La reLación de costo quinotonas/ trimeto-
prima sutfametoxazoL es sensiblemente superior a La existente en eL

medío donde se reaLizó el estudio. Si estas son Las formidabtes
Ljmitaciones de [a evidencia disponibLe sobre "viejas" quino[onas,
señaLar [a carencia de información sobre eI uso y [a costo-efectjvjdad
de Las "nuevas" quinolonas se transforma en una obviedad. AsÍ,
nos encontramos con estudios que nos demuestran que, para e[
tratamiento de Las reagudizacíones de bronquitis crónica, La efica-
cia cLínica de La sparfloxacina es simitar a La de amoxiLjna-clavu-
Lanato5, La de Levo-floxacina es simiLar a La de cefuroxims 0 y [a de
grepaftoxacina z y trovaftoxacinas simiLar a [a de amoxjci[ina; o que
en neumonía de La comunidad, [a eficacja de La sparfloxacina es

simitar a La de amoxicitinae o amoxicitina + ofloxacinal0) ta de
grepafloxacina sjmjlar a La de amoxici[ina,rr [a de Levofloxacina
aLgo superior a ceftriaxone/cefuroxime (+/- eritromicina o doxici-
ctina)tz y [a de trovafloxacina superior a amoxjci[ina13. Todos estos
estudios (por Límitaciones de diseño y número de pacientes)
responden aL objetivo de señalar simiLitud de eficacia entre dos

tratamientos y no aI intento de detectar djferencias entre los
mismos. Se ha sugerido [a posibitidad de que estos compuestos
presenten mayor eficacia cLínica y seguridad, menor toxjcidad,
duración y propensión a inducir resjstencia. mejoría en adherencia
aL tratamiento y en reLación costo/beneficioz* pero [a información
existente es aún insuficiente para extraer conttusiones definitjvas.
Por Lo tanto. en [a actualidad, las jndicaciones de nuevas quino-
lonas deben sustentarse en e[ conocimiento de su actívidad
microbiotógica y en una cuidadosa evaLuacjón de cada sjtuación
particu[ar. Creemos que atgunas indicaciones razonabtes serÍan:
1. Pacientes con jnfecciones de la comunidad que no responden a

tratamientos convencionaLes y en Los que no se ha [ogrado docu-
mentación microbioLógica.
2. Pacientes con infecciones de [a comunidad con documentación
de gérmenes para Los cuaLes no exjste otra opción terapéutica de

menor espectro o menor costo.
3. Neumonías de ta comunidad en áreas con atta prevatencia de 5.
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pneumoniae resistente a penicj[ina (requieren quinoLonas de 4o
generación). En nuestro medio no es prevatente.
4. Tratamiento ambutatorio de neutropénicos febriLes de bajo riesgo.
5. Pasaje a vía oraI en pacientes con infeccjones intrahospita[arias
sjn documentación mjcrobioLógica o con documentacjón de
gérmenes sjn una alternativa oraL adecuada.
6. Casos seLeccjonados de infeccjón de partes bLandas, pie diabético,
infecc'iones osteo-artjcutar.ru y deI sjstema nervioso centra[.
7. En Las sjtuacjones antes mencjonadas, si eL pacíente está bajo
tratamjento con teofitina, recordemos que no deben usarse enoxa-
cina, ciprofloxacjna, ni grepaftoxacina; [as demás no interactúan y
pueden utiLjzarse.l

FinaI'mente, se considera probabLe que las nuevas quinoLonas
puedan ser aprobadas en pediatría en e[ futuro próximoz,rs. De pro-
ducirse, se añadirían indicaciones de innegabte importancia.
Como conctusión, puede decirse que estos nuevos fármacos tienen
un papeI substanciaL y una utiLidad formidable en situaciones cLíni-
cas precisas. SóLo en La medida en que sean usados racionatmente
(minimizando [a aparición de cepas resistentes), esta utiLjdad
podrá sostenerse en e[ tiempo.

Dr. Marceto Radisic
Infectó[ogo universitario. Staff, Servicio de ClÍnjca Médica,

Sanatorio de la Trinidad.

Comentario
La conctusión de esta revisjón es que Los trabajos de investigación,
habjtua[mente financiados por Los mismos que [uego comerciatizan
los productos, muestran que estas drogas tienen un espectro
antibacterjano interesante, que son tan eficaces como tratamien-
tos previos vaLidados para infecciones urinarias, de vías aéreas en
pacjentes con patoLogía de base. neumonías, etc, pero no nos
muestran ninguna evidencia acerca de mayor seguridad (de hecho
trovafloxacina oraI fue eLiminada deL mercado por hepatotoxicidad
grave), menor costo, menor tiempo de tratamjento ni impacto en
desen[aces más duros. Entonces ¿cuándo y por qué usarlas? Nos
orjentamos según eL espectro antibacteriano, que presupone tener
menor dificuttad en eL segimiento y una mayor chance de rápida
curacjón. (ej. Puede ser tentador tratar una neumonía de [a comu-
nidad con una droga que actúe contra neumococo, clamidia y
mycoptasma a [a vez), pero ¿es esto [o que necesitan T0D0S Los

pacientes? Seguramente N0. Nosotros, como médicos de atencjón
primaria estamos en un Lugar priviLegiado para ocuparnos de evitar
"Los ampLios espectros" en Los tratamientos jnjcjales, porque,
entre otros inconvenientes, fundamenta[mente de costo, tendrÍa-
mos eI de inducción de cepas resistentes. Como siempre en impor-
tancja, una buena reLación con e[ paciente permite un seguimiento
cercano con eventuaI cambio de antjbiótico y conductas.

Dra. Marcela Botargues
Unidad de Medicina FamiLiar y Preventiva. HospitaI ItaLiano de

Buenos Aires.
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