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RESUMEN

El uso racional de antibiéticos es un tema de la mayor importancia en la practica
médica actual. Es fundamental que los médicos conozcan tanto las manifestaciones
clinicas de cada proceso infeccioso y sus diagndsticos diferenciales, como también sus
caracteristicas epidemioldgicas, prevalencia bacteriana local y patrones de resistencia,
asi como también la farmacologia de los antibiéticos disponibles, con el fin de tomar
la mejor decision terapéutica. Al enfrentarnos a un paciente, siempre debemos tener en
mente que no todas las enfermedades inflamatorias son infecciosas, no todas las infec-
ciones son bacterianas, y no siempre éstas iltimas deben ser tratadas con antibiéticos.

Las infecciones de la via aerodigestiva superior estan dentro de las patologias in-
fecciosas mds frecuentes e involucran a una gran cantidad de especialidades médicas.
El objetivo de esta revision es entregar los conceptos farmacolégicos y microbiolégicos
bdsicos para una utilizacion adecuada de los distintos antimicrobianos, y aplicar estos
conceptos en el tratamiento de infecciones otorrinolaringoldgicas frecuentes y relevan-
tes.
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ABSTRACT

Rational use of antibiotics is of major importance in current clinical practice. It is
fundamental that physicians know the clinical manifestations of each infectious disease
and its differential diagnoses, their epidemiologic characteristics, local bacterial preva-
lence and resistance patterns, as well as the pharmacology of the different antibiotics,
to make the best therapeutic decision. When faced to a patient, we always have to keep
in mind that not every inflammatory disease is infectious, not every infectious disease is
bacterial, and that the latter not always has to be treated with antibiotics.
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Upper aerodigestive infections are among the most frequent infectious diseases and
involve several different medical specialties. The objective of this review is to give the
basic pharmacologic and microbiologic concepts for an appropriate use of the different
antimicrobials, and to apply these concepts in the treatment of frequent and relevant

otorhinolaryngological infections.

Key words: Otorhinolaryngology, infection, antibiotics.

INTRODUCCION

Los antibi6ticos son un elemento clave para
combatir las enfermedades infecciosas, vy
desde su aparicion han permitido disminuir la
morbimortalidad asociada a estas patologias de
forma muy significativa. En otorrinolaringologia
(ORL) existe una gran variedad de infecciones
en las que su uso esta indicado. Para esto, es
importante realizar un diagnéstico especifico
entre enfermedades inflamatorias no infecciosas,
enfermedades infecciosas de origen viral, flingico,
parasitario y bacteriano para aportar un tratamiento
adecuado, con el fin de mejorar al paciente y lograr
un uso racional de antibiéticos.

El hecho de diagnosticar una enfermedad infec-
ciosa bacteriana no es necesariamente sindnimo
de tratamiento antibiético. De hecho, en algunos
paises se indica la observacion activa de algunas
enfermedades infecciosas agudas comunes que
son habitualmente autolimitadas y s6lo tratan ca-
sos de pacientes vulnerables, evoluciones atipicas
0 térpidas o en presencia de complicaciones. Todo
esto con el fin de disminuir la aparicion de resis-
tencia a agentes antimicrobianos.

La resistencia a antibidticos plantea una grave
amenaza para la salud puablica mundial. Existen
diversos mecanismos mediante los cuales las
bacterias pueden generar resistencia, y ademas
transmitirla’. Como resultado, la resistencia an-
timicrobiana es una causa importante de falla de
tratamiento médico?.

Ademas de los mecanismos de resistencia
que cada microorganismo puede presentar como
célula individual, algunas bacterias son capaces
de agruparse dentro de una matriz de polisacari-
dos, proteinas y ADN conocida como biofilm, que
dificulta la llegada de antibiéticos, desinfectantes
y distintos componentes del sistema inmune del
paciente®. Esto puede permitir el desarrollo de
infecciones crénicas de dificil manejo.

En la actualidad se calcula que aproximada-
mente el 40% de todos los pacientes hospitaliza-
dos reciben tratamiento con antibi6ticos, los que
la mayoria de las veces resultan de utilidad in-
cuestionable. Sin embargo, su amplio uso fomenta
el aumento de la resistencia de los gérmenes, lo
que crea una necesidad cada vez mayor de nuevas
drogas, y se encarece el tratamiento®.

El prop6sito de esta revision es fundamentar
el uso racional de antibidticos en ORL entregando
conceptos farmacolégicos basicos para entender
su uso, conocer la microbiologia frecuente en
infecciones de cabeza y cuello para orientar el
esquema terapéutico adecuado y aportar guias
de manejo especifico tanto de cuadros habituales
como de sus complicaciones.

I. GENERALIDADES DE ANTIBIGTICOS

Para entender mejor el uso de antibi6ticos en su
contexto clinico, es importante definir algunos
conceptos basicos de farmacologia.

1. Farmacocinética y farmacodinamia

La farmacocinética estudia los procesos y factores
que determinan la cantidad de farmaco presente en el
sitio en que debe ejercer su efecto bioldgico en cada
momento, a partir de la aplicacion del fairmaco sobre
el organismo vivo. La curva farmacocinética y la vida
media son ejemplos de variables farmacocinéticas.
La farmacodinamia estudia las acciones y los efectos
de los farmacos en el organismo. Su conocimiento
proporciona informacion importante para predecir
la accion terapéutica o toxicidad. Ejemplos farma-
codinamicos cldsicos incluyen la concentracion
inhibitoria minima (CIM), la concentracién bactericida
minima (CBM) y la tolerancia.

De acuerdo a estos pardmetros, existen dos
grandes grupos de agentes antimicrobianos. Los
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agentes concentracion-dependientes (ej. aminoglu-
c6sidos y quinolonas) logran su mayor efecto bac-
tericida cuando alcanzan concentraciones mayores
a la CIM, es decir, a mayor concentracion, mayor
actividad bactericida. Por otro lado, en los antibig-
ticos tiempo-dependientes (ej. B-lactdmicos, glu-
copéptidos y macroélidos); su concentracién debe
superar la CIM durante el 40%-60% del intervalo
de administracién. Concentraciones muy altas no
aumentan la actividad antibacteriana; en el caso de
los B-lactamicos, es el tiempo en que permanece el
antibiético por encima de la CIM el parametro mas
atil para predecir la eficacia del tratamiento.

2. Clases de antimicrobianaos,
mecanismo de accién, espectro y resistencia

De acuerdo a su origen y composicion quimica,
podemos dividir los distintos antibiéticos en varias
familias. Aunque cada farmaco posee caracteristicas
propias en cuanto a farmacologia y espectro
de accion antimicrobiana, resulta esquematico

Tabla 1. Familias de antibidticos y

Betalactamicos

agruparlos para tener una vision general respecto a
su utilidad clinica (Tabla 1). Ademds, los antibiéticos
se pueden dividir en bacteriostaticos y bactericidas,
segun si inhiben el crecimiento bacteriano o si
tienen una accion directa en su eliminacion. Esto
no implica necesariamente que un grupo sea mejor
que el otro, pero si adquieren mayor relevancia en
algunas infecciones graves intracerebrales y en el
caso de pacientes con endocarditis infecciosa o
inmunodeprimidos graves.

Existen distintos mecanismos de accién anti-
bidtica, y diferentes mecanismos de resistencia (Fi-
gura 1); ésta puede ser relativa (si se logra vencer
aumentando la dosis) o absoluta. Los mecanismos
de resistencia intrinseca o adquirida y su disemina-
cién van mas alla de los objetivos de esta revision,
y han sido descritos en otros articulos®.

3. Combinacion de antibidticos

La combinacion de antibi6ticos se ocupa en tres
situaciones clinicas: para lograr sinergia antimi-

sus espectros de accion antimicrobiana

Glicopéptidos (Ej: vancomicina)

Gram (+)
En general indicado en infecciones graves por gérmenes resistentes a betalactamicos

P

Naturales Gram (+) bios y bios no prod
(Ej: penicilina V) de betalactamasas
f[g:;:;co Macrélidos (Ej: eritromicina, claritromicina, azitromicina)
Resil ap Estafil y estrept IC?cécaas Gram AE;-) . . . ditor X
Ej: doxacilina] por M. | 5 o, ifteria y
s ]_ — J - Claritromicina y azi ina agregan cobertura a algunos bacilos Gram (-)
A to del tro hacia Gram (-) no lari ina se usa en erradicacion de H. pylori y como parte del tratamiento de

mipobagtgrias atipicas

se utiliza también en bartonelosis

(Ej: p de
Carboxi, indanil y Cubre ademas algunos Gram (-) prodi de
ureido betal

(Ej: ticarcilina, piperacilina Algunos cubren algunas cepas de P aeruginosa

Primera generacion Gram (+)
(Ej: cefadroxilo, cefazolina)

Segunda generacion
(Ej: cefuroxino, cefaclor)

Se agrega cobertura para algunos Gram (-)

Tercera generacion Igual al anterior

(E4: ceftri idi f ion a SNC

cefpodoxima) Algunos cubren P. aeruginosa

Cuarta y quinta generacion Agregan mayor estabilidad a betalactamasas y/o
j: cefepi ina) aSAMR

Gram (+)

Bacilos Gram (-) entéricos

Anaerobios

Algunos cubren P. aeruginosay A. baumanii

Sin actividad antimicrobiana
Inhiben las betalactamasas
Se usan en combinacion a otro betalactamico

Lincosamidas (Ej: clindamicina)

Gram (+)
Anaerobios

Aminoglucésidos (Ej: gentamicina, amikacina)

Bacilos Gram ()
Micobacterias
Algunos cocos Gram (+)

Quinclonas

Segunda generacion
(Ej: ciprofloxacino)

Bacilos Gram (-)
Algunos con actividad contra micobacterias

Bacilos Gram (-)
Cocos Gram (+)
L ino tendria mejor actividad contra pseudomonas

Tercera generacion
(‘respiratorias®)

mdxiﬂoxacino) tiene idad contra
T amplio espectro, muchas i i y i

Metronidazol: Anaerobios
Tri .

P I: amplio espectro, cobertura cantra SAMR, mayor porcentaje
de reacciones adversas en algunos grupos especificos
Entre otros
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ANTIBIOTICOS

Mecanismos de accion

Sintesis de la pared celular

B-lactamicos
Vancomicina
Bacitracina

ADNgirasa

Quinolonas

Sintesis proteica
Inhibidores ribosomales 5 0S
Macrolidos
Lincosamidas
Cloranfenicol
Inhibidores ribosomales 3 0S
Aminoglucésidos
Tetraciclinas
tARN

Mupirocina

Efecto detergente sobre la
membrana celular

Polimixinas B y E (colistin)
¢ Efecto secundario en
aminoglucésidos?

Tri

Metabolismo del
&cido félico

Sulfonamidas

Mecanismos de resistencia

Bombas de effujo

Inactivacién enzimatica

Modificacion del
sitio de accion

Figura 1. Mecanismos de accion y de resistencia antibiotica.

crobiana, para ampliar el espectro antimicrobiano o
para prevenir la aparicion de resistencia. Ejemplos
de sinergia quedan representados por ampicilina
con gentamicina para  Streptococcus  grupo
viridans o Listeria monocytogenes y B-lactdmicos
con aminoglucésidos para P aeruginosa. Las
combinaciones de B-lactdmicos con inhibidores o
el cotrimoxazol, también representan ejemplos de
sinergia disponibles comercialmente.

No siempre al combinar dos 0 mas antibiéticos
se obtiene un efecto sinérgico (cuando la suma de
ambos tiene una respuesta mayor que la de cada
uno por separado). Otros resultados pueden ser
un efecto aditivo (cuando el resultado es igual a la
sumatoria de la respuesta de dos farmacos, sin ser
ésta potenciada) o antag6nico (cuando la actividad
de un antibiético interfiere con la del otro).

4. Penetracion intracelular

Las bacterias intracelulares implicaron un desafio
a comienzos de la era antibidtica, ya que éstas
sobrevivian en el interior de la célula y estaban
protegidas del efecto bactericida de la mayoria de
los antibidticos hasta entonces conocidos.

Los farmacos antimicrobianos con capacidad
de penetrar al medio intracelular y alcanzar niveles
optimos de accion son los macrolidos, fluoroqui-
nolonas, clindamicina y tetraciclinas, cubriendo a
microorganismos como Mycobacterium, Salmo-
nella, Brucella, Legionella, Listeria, Rickettsia y
Chlamydia.

5. Penetracion en la barrera hemato-encefdlica,
normal e inflamada

La entrada de farmacos al liquido cerebroespinal
(LCE) y su paso por la barrera hematoencefdlica
(BHE) estd determinado por factores especificos
como el tamafio molecular, lipofilicidad y unién a
proteinas plasmaticas. Ademas, la BHE inflamada en
contexto de meningitis se vuelve mas permeable®.

Los farmacos que atraviesan la BHE indepen-
diente del grado de inflamaciéon son: cloranfe-
nicol, metronidazol, rifampicina, sulfonamidas y
trimetoprim-sulfametoxazol. En contexto de infla-
macidn también la atraviesan penicilina/ampicili-
na, algunas cefalosporinas de tercera generacion,
carbapenémicos, colistin, linezolid, ciprofloxacino
y levofloxacino, entre otros.
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Finalmente, los farmacos con penetracion mi-
nima o impredecible de la BHE incluyen amikacina,
gentamicina, macrolidos, cefazolina y moxifloxaci-
no, entre otros’.

6. Efecto indculo

Indica la disminucion del efecto bactericida de
los B-lactamicos en infecciones con alto ndmero
de bacterias. Los B-lactdmicos inhiben la sintesis
de la pared celular, por lo que solo actuan en fase
de replicacion bacteriana activa. En casos de alta
carga bacteriana, algunas bacterias estan en fase
estacionaria. La adicion de un antibidtico que
actle a nivel ribosomal (ej. clindamicina, la que es
bactericida sobre el género Streptococcus) permite
mantener una actividad sin resistencia fisiolégica,
independiente a la cantidad de bacterias presentes.
Esto parece ser muy relevante en infecciones graves
por estreptococos tales como el shock téxico,
neumonias necrotizantes o empiemas pleurales
estreptocdcicos.

Il. ELECCION DEL ANTIBIOTICO

Al momento de elegir un agente antimicrobiano,
es necesario antes reevaluar el diagndstico
realizado. Se debe tener en cuenta que existen
patologias infecciosas no bacterianas (virus,
hongos, pardsitos), patologias no infecciosas
con presentacion similar (reacciones adversas
a medicamentos, enfermedades autoinmunes,
sindromes paraneoplasicos) o bien una infeccion
bacteriana autolimitada que se resolverd sin
necesidad de antibiticos y sin aumentar
significativamente el riesgo de complicaciones.

En la eleccion del antibidtico siempre se debe
considerar los beneficios y perjuicios posibles
asociados a cada farmaco, con el fin de utilizar el
medicamento mas idoneo. Para esto, es imprescin-
dible conocer el espectro de accion, el mecanismo
de accion, la adecuada penetracion al 6rgano
blanco, la via de administracion, las reacciones
adversas, las contraindicaciones, las interacciones
farmacoldgicas, las alergias y también el costo
asociado. La toma de cultivos puede ser (til en
caso que exista duda diagndstica y previo al inicio
de antibioterapia empirica, con el fin de confirmar
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el agente etioldgico o evitar el aumento de resisten-
cia antimicrobiana.

Existe un sinnimero de reacciones adversas
descritas para estos farmacos, de distinta frecuen-
cia y gravedad. Algunos efectos adversos habitual-
mente asociados son ototoxicidad y nefrotoxicidad
en aminoglucésidos; diarrea o colitis pseudomem-
branosa para clindamicina y otros antibiéticos;
intolerancia gastrointestinal para macrdlidos, y
reacciones alérgicas y diarrea para penicilinas.
Las fluoroquinolonas pueden producir sintomas
gastrointestinales, tendinopatias y alteraciones del
sistema nervioso central en pacientes susceptibles;
y aunque clasicamente se restringia su uso en
nifios debido a estudios animales que mostraban
que podrian afectar el cartilago de crecimiento,
esto no ha sido consistentemente demostrado en
humanos?.

En algunos farmacos, la dosis deberd ser
ajustada segln peso, funcion renal o hepatica,
segun corresponda. Por ejemplo, la mayor parte
de los B-lactamicos requerira ajustes en pacientes
con enfermedad renal, al igual que quinolonas con
algun grado de excrecion renal (ciprofloxacino y
levofloxacino), tetraciclina, glicopéptidos y ami-
noglucosidos. En contraste, las alteraciones de la
funcién hepatica obligan a hacer ajustes o evitar el
uso de compuestos tales como el metronidazol.

El uso de antibi6ticos en el embarazo es reali-
zado con precaucion debido a su toxicidad y poten-
cial teratogénico en embrion y feto. En general no
existen estudios humanos adecuados que demues-
tren sus efectos, ya que las mujeres embarazadas
tienden a ser excluidas de los ensayos clinicos.
Su uso en la practica clinica se considera cuando
es esencial y los beneficios superan los riesgos.
La antigua clasificacion para el uso de farmacos
de la FDA los dividia en categorias A (uso seguro
en todas las etapas del embarazo), B (sin riesgo
fetal en animales, sin estudios clinicos adecuados
en humanos), C (efectos adversos fetales en ani-
males, sin evidencias adecuadas en humanos), D
(evidencias de riesgo fetal humano, su beneficio
terapéutico puede ser eventualmente superior a
su eventual riesgo teratdgeno) y X (medicamentos
teratogénicos contraindicados en el embarazo)’.
No existen antibioticos en la primera categoria,
mientras que en la categoria B destacan penicilinas
y cefalosporinas, dcido clavulanico, sulbactam,
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clindamicina, eritromicina (excepto estolato), azi-
tromicina, glicopéptidos y carbapenémicos. Por
otra parte, en general se evitan en el embarazo las
tetraciclinas, metronidazol, sulfonamidas y amino-
glucosidos. Para el uso excepcional de antibidticos
en categorias C y D, debe compararse el riesgo y
el beneficio en cada caso.

Ill. CONSIDERACIONES SOBRE BACTERIAS
COMUNES EN ORL

En general, un porcentaje importante de las
infecciones ORL son de origen viral, por lo que
es esencial identificar los casos de alta sospecha
de infeccion bacteriana. Como mencionamos
anteriormente, hay que considerar que no todas
las infecciones bacterianas comunes requieren
tratamiento antibidtico. En algunos lugares de
Europa, los pacientes de bajo riesgo con ciertas
infecciones autolimitadas son manejadas con
tratamiento sintomatico y observacion activa.
Clasicamente se ha recomendado un tratamiento
empirico por 10 dias, aunque esto no necesariamen-
te estd avalado por la evidencia para todos los
escenarios clinicos y eventualmente el tiempo de
tratamiento podria ser mas breve con el uso de
drogas mas nuevas®. Describiremos brevemente
algunos microorganismos de importancia en
infecciones de oido, nariz y garganta, ya sea por su
frecuencia o por particularidades terapéuticas.

a. S. pneumoniae, H influenzae y M catarrhalis

Del punto de vista bacterioldgico, debemos consi-
derar la otitis media aguda (OMA) y la rinosinusitis
aguda (RSA) como infecciones respiratorias.
Streptococcus pneumoniaé €S una Cocacea
Gram positiva anaerobia facultativa, y es el micro-
organismo bacteriano mas frecuentemente aisla-
do en estas infecciones. Datos norteamericanos
muestran una sensibilidad a amoxicilina y amoxi-
cilina/acido clavuldnico de 92% y a macrolidos de
71%-72%’. Puede desarrollar resistencia relativa
a B-lactamicos mediante mutaciones de proteinas
de la pared celular (las llamadas penicillin-binding
proteins o PBP), motivo por el cual guias inter-
nacionales sugieren dosis altas de amoxicilina
en estas infecciones (75-90 mg/kg/dia en nifios;

2-3 g/dia en adultos), lo cual permite superar la
resistencia en el 95% de las infecciones extrame-
ningeas'.

En Chile, la resistencia a penicilina en cepas ex-
trameningeas de neumococo (Streptococcus pneu-
moniae) es muy baja, tanto en poblacion pedidtrica
como adulta (4% y 0,6%, respectivamente)'". Las
cepas meningeas tienen mayores porcentajes de
resistencia en nifios (17%), pero no asi en adultos
(0%)""2. Es importante recalcar que resistencia a
penicilina no implica necesariamente resistencia a
amoxicilina, debido a la unién a diferentes PBP™,
La resistencia de los neumococos a macrolidos en
Chile ha sido escasamente explorada. Datos de un
estudio de 2005-2006 indican 18% de resistencia
en un grupo de muestras de pacientes adultos de
la region del Bio-Bio y de 37% el afio 2007 en el
area metropolitana, lo que sugiere limitaciones con
esta opcion’® 4,

Por otro lado, Haemophilus influenzae 'y Mo-
raxella catarrhalis son dos bacterias gram-negati-
vas capaces de producir B-lactamasas en el 10,9%
y 87,5%, respectivamente, segun datos chilenos
en OMA™. De acuerdo a guias estadounidenses,
la susceptibilidad a amoxicilina es de 70% y 7%
y a amoxicilina/acido clavulanico de 98% y 100%,
respectivamente’.

Los tres microorganismos descritos son en
general sensibles a quinolonas respiratorias.

b. Streptococcus pyogenes (estreptococo
B-hemolitico grupo A)

S pyogenes es una cocacea Gram positiva
responsable de una gran cantidad de infecciones
faringoamigdalinas, de piel y tejidos blandos,
ademas de infecciones sistémicas potencialmente
letales. Hasta ahora se mantiene sensible a
penicilina y otros B-lactdmicos, y tiene alrededor
del 7% de resistencia a macrdlidos, datos también
reproducidos en Chile''. Se considera que la
co-infeccion con anaerobios productores de
B-lactamasas podria explicar casos de falla de
tratamiento con penicilinas™.

Otro aspecto importante en infecciones por este
agente es la posibilidad de desarrollar complicacio-
nes locales (“supuradas”, como flegmones y abs-
cesos) y sistémicas por reacciones autoinmunes o
toxinas (“no supuradas”, como fiebre reumatica y
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glomerulonefritis aguda). Uno de los objetivos del
tratamiento antibidtico es intentar prevenir estas
complicaciones. Si bien esto ha sido demostrado
para fiebre reumatica, el beneficio podria ser mas
modesto en el caso de otras complicaciones'®?°,

c. Staphylococcus aureus

Cocacea Gram positiva que coloniza piel y mucosas,
capazde producirunaampliagama de enfermedades,
desde patologias banales a infecciones sistémicas
graves. Habitualmente produce penicilinasas
de espectro reducido que la hacen resistente a
penicilina, por lo que en infecciones comunes se
deben usar farmacos como cloxacilina, flucloxacilina,
amoxicilina/dcido clavulanico o cefalosporinas de
primera generacion. La aparicion de Staphylococcus
aureus multirresistente (SAMR) se ha convertido
en un problema de salud pdblica, en especial en
pacientes hospitalizados y con infecciones graves,
que hace necesario un tratamiento antibiético
agresivo con vancomicina u otros farmacos. Se
genera por la adquisicién de nuevas PBP que no
tienen afinidad por cloxacilina o cefalosporinas.
En algunos paises se han observado infecciones
comunitarias por SAMR (SAMR-AC), pero su
incidencia en Chile ha sido muy baja®"#,

d. Pseudomonas aeruginosa

Es un bacilo Gram negativo oportunista involucrado
en infecciones de diversos 6rganos y habitualmente
relacionado con infecciones nosocomiales. Es
capaz de producir infecciones cronicas y protegerse
mediante la produccion de biofilms?. En ORL se
relaciona con infecciones agudas del oido externo,
ademds de encontrarse con cierta frecuencia en
enfermedades crdonicas del oido medio y cavidades
paranasales’. Es resistente a diversos antibidticos,
por lo que en su tratamiento deben utilizarse
farmacos antipseudomadnicos como piperacilina,
ceftazidima o carbapenémicos. Las quinolonas y
aminoglicésidos también poseen actividad contra
este microorganismo.

e. Anaerobios

Aunque la penicilina y la amoxicilina son activos
contraunagran cantidad de anaerobios de la cavidad
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oral, mas de la mitad de ellos pueden expresar
resistencia mediante B-lactamasas. La presencia
de B-lactamasas antagonizables por inhibidores
es frecuente entre aislados de Capnocytophaga
sputigena (64%) y Prevotella (67%), aunque
menos frecuente en bacteroides y Fusobacterium
nucleatum®. Por ello se recomienda adicionar
metronidazol o utilizar farmacos como amoxicilina/
acido clavuldnico o clindamicina en infecciones
mixtas. En infecciones graves pueden utilizarse
B-lactdmicos con inhibidores, clindamicina,
metronidazol o carbapenémicos’.

IV. ANTIBIGTICOS EN INFECCIONES ORL
COMUNES

La eleccion racional de antibidticos en estas
infecciones frecuentes debe ser guiada por los
conceptos previamente expuestos. En general, los
objetivos del tratamiento antibidtico son disminuir
la duracion de la enfermedad, aliviar los sintomas y
prevenir recurrencia o complicaciones.

Nuestra intencién no es presentar una lista
exhaustiva, sino que entregar algunas nociones
basicas que faciliten el enfrentamiento ante di-
versas situaciones clinicas cotidianas. Ademas de
presentar el tratamiento de eleccion, se presentan
tratamientos de segunda linea, que habitualmente
seran utilizados en pacientes inmunosuprimidos,
con falla a tratamiento o con uso reciente de anti-
bidticos. La eleccion del antibiético en caso de pa-
cientes alérgicos debera ser estudiada caso a caso
segln la gravedad de la reaccion alérgica, el cua-
dro infeccioso presente, la microbiologia asociada
y la resistencia antibidtica esperada. Las Tablas 2a
y 2b muestran algunas enfermedades comunes de
la especialidad y su tratamiento antibidtico”%-%,

¢En qué infecciones ORL frecuentes debieran
usarse antibidticos?

La préctica ORL habitual se enfrenta a infecciones
virales comunes que fomentan el uso irracional
de antimicrobianos y que incluyen la OMA, la
faringoamigdalitis aguda y la rinosinusitis aguda.
En el caso de las infecciones rinosinusales,
la mayor parte son de etiologia viral y la diferen-
ciacion con una rinosinusitis aguda bacteriana



CONCEPTOS BASICOS PARA EL USO RACIONAL DE ANTIBIOTICOS EN OTORRINOLARINGOLOGIA - A Alvo, V Téllez, C Sedano, A Fica

Tabla 2a. Tratamiento antibidtico de enfermedades ORL frecuentes

Definicion
-Infeccién aguda delconducto

Tratamiento antibiético Comentarios

Microbiologia

Dtitis externa -Gram-ne gativos (53%): £ - De ele ccidn topico, con - Tratamientosistémico sélo seadiciona en

bacteriana auditivo exte mo. aeruginosa (71,3%), soluciones de dcido acético, casosde pacientes inmunosuprimidos y
d ifusa -Se presenta habitualmente con Proteus, Klebsiella aminoglicésidoso diabéticos mal compe nsad os, o en
otalgia yotorrea. -Gram-positivos: S aureus quinolonas infecciones con compromiso sistémico,con
-El conducto se observa edematoso y epidermidis (25%), -Existe n combinaciones con el fin de prevenir complicaciones
y eritematoso. estreptococos corticoides, de utilidad en
casos de gran inflamacién
Dtitis media - Infeccién aguda deloido medio, -Virusen hasta el 45-70% -Primera linea: amoxicilina -Cerca de un50% de las OMA se resolveran
b guda que puede presentarse con otalgia, de los casos en altas dosis(en Chile, de maneraesponti nea sinla necesidad de
otorrea y fiebre, aunque no siempre (habitualmente casos leves pa cientes ad ultos podrian  administrarantibidticos.
estdn todos presentes. o como hallazgo recibir dosis estdndar) - Algunos centros no iniciantratamiento en
Caracteristicamente, la otalgia otoscdpico en pacientes - Alternativas: pacientes con sintoma s leves y con
disminuye ocede una vez que con infecciones amoxicilina/4cido posibilidad de serreevaluados facilmente en
aparece la otorrea. respiratorias) clavulanico, quinolonas 2-3dias.
-Enla otoscopia puede observarse -S prneumoniae (25-50%) respiratorias, cefalosporinas-En los casos de S. pneumoniae el uso de
un timpano eritematoso y - H. influenzae (15-30%) de tercerageneracidon antibidticos estd ampliame nte
abombado, y a ve ces otorre a pulsatil- M. catamrhalis recomendado.
a través de una pe rforacién -Otros (S pyogenes, S.
puntiforme. aureus)
Otitis media - Patologiainflamatoria crénica del - Polimicrobiana, por -De eleccién topico, -El tratamientooral habitual me nte es

referentemente con

simple oido manifestada poruna gérmenes propios del menos efectivo ysdlose planteaen

B ctiva perforacién timpénica persistente. conducto auditivo externo: quinolonas infecciones monoba cterianas por agentes de
-El rol de las bacterias no estd especiesaerdbicas como OMA o en presencia de complicaciones.
completamentedilucidado pero si  Psewudomo nas a eruginos a, -Aunque la fibrosis de la mucosadel oido
participan en lose pisodiosde S aureusy epidermidis, medio podria prevenirel paso de
reactivacion, que se manifiestan Proteus, Klebsiellay E. coli: aminoglucdsid os al oido interno, preferimos
como otorrea indolora. y anaerobios como no utiliza r éstas soluciones en presencia de

Prevotellay perforaciones timpanicas por el riesgo de
Porphyromonas ototoxicid ad.
Rinosinusitis - Inflamacidn sintomaticade la -Rinosinusitisa guda viral o -Similara OMA - Algunos autores sugieren trata miento
b guda cavidad nasaly senos paranasalesderesfriocomun (50%) sintomatico y observacién en pacientes

menos de 4 semanasdeduracion  -S pneumoniae (26-34%)
- H. influenzae (28-29%)

- M. catarrhalis (6-11%)

inmunoco mpetentes, con sintomas leves de
menos de 7-10 dias de duracidny mejoria
progresiva

-5 aureus (8-14%)
-Oftros: otros

estreptococos anaerobios

-Un porcentaje importante podria no
requerira ntibidticos; pueden utilizarse guias

(como la EPOS 2012) para guiar decisiones

mediante manifestaciones clinicas e imagenes es
imperfecta. La mayor parte mejora en forma es-
pontdnea o con manejo sintomatico al transcurrir
los dias. Diferentes revisiones indican que los
pacientes deben ser seleccionados antes de recibir
terapia antibiética, pudiendo utilizarse para ello
la duracién de los sintomas, la refractariedad a
los descongestionantes o las caracteristicas de
los sintomas®38. A pesar de que algunas guias
internacionales sugieren como compuesto de pri-
mera eleccion amoxicilina/acido clavulénico, ello
no parece racional para nuestro pais, marcado por
bajas resistencias en neumococo a penicilina y en
H influenzae a amoxicilina™%, por lo que mantene-
mos la recomendacion predominante de prescribir
como primera opcion amoxicilina.

Los cuadros de faringoamigdalitis aguda repre-
sentan otra oportunidad propicia para el uso irracio-
nal de antimicrobianos. S6lo una fraccion de los que
consultan tiene una etiologia bacteriana. La etiologia

viral debe ser sospechada cuando el paciente tiene
sintomas adicionales como rinorrea, tos, disfonia,
epifora, conjuntivitis, estornudos u otalgia, incluso
en presencia de exudado amigdaliano. Se reco-
mienda fuertemente que los casos sospechosos de
faringitis estreptococica sean confirmados por una
prueba rapida o cultivo por la inespecificidad del
exudado en las amigdalas asociado a fiebre, el que
puede ser provocado también por mononucleosis
infecciosa 0 algunos virus respiratorios®*#'. Casos
sin exudado pueden estar asociados también a
primoinfeccion por VIH o causas parasitarias®. Los
sistemas de puntuacion también podrian orientar a
seleccionar pacientes para tratamiento.

V. COMPLICACIONES DE INFECCIONES ORL

En esta seccion discutiremos exclusivamente la
terapia antibiética de algunas complicaciones
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Tabla 2b. Tratamiento antibiético de enfermedades ORL frecuentes (continuacion)

Definicion

Microbiologia

Tratamiento antibiotico Comentarios

Reagudizacion - La RSCen un grupo de

- Enreagudizaciones de
de rinosinusitis e nfermedades inflamatorias crénicasRSC la etiologia bacteriana amoxicilina/acido

-Este tratamientoserefierea las
exacerbaciones de RSC,no para el manejo

-Primera linea:

exudado en las amigdalas pala tinas.
- Los criterios de Centor (fiebre,

e xuda do, ade nopatias, ausencia de
tos) sugieren una etiologia
bacteriana, pero no poseen
adecuado val or predictivo positivoy
negativo por loque el apoyo con
pruebas diagndsticas rdpidas (test
pack) ycultivos es objetode
continua discusién

Mycopla sma

spp, ana erobios

kronica cuya etiologia es elfoco de essimilaralaRSA, sin dawlénico cronico de la enfermedad.
numerosos estudios. embargo,hayque -Alternativas:quinolonas  -Estas recomendaciones noincluyen lasRSC
- Noestaclaroel rol que jueganlas considerar una mayor respiratorias con osin complicadas, las rinosinusi tis fungi cas,
bacterias en su desarrollo. prevalencia de organismos metronidazol nosocomiales, nide pacientes VIH (+)
- La microbiologiaaislada productores de beta-
comprende Staphylococcus lactamasas (anaerobiosy
coagulasa-negativo, S aureus, R H. influenzae)y S
aeruginosay especies de pneumo niae resistente a
Streptococcus, ademés de penicilina
ahaerobios y hongos
Faringo- - Infeccién faringoamigdalina - Viral (40-50%) -En 8. pyogenes, |a terapia -S. pyogenes es elorganismo de mayor
pmigda litis caracterizada por odinofa giay - S. pyogenes (15-30%)  de eleccidén continda siendo preocupacién por las complicaciones

bguda eritema faringeo, en ocasiones con - Otros: Streptococcus
beta-he molitico grupo amoxicilina o cefalosporinas - Algunos sugieren confirmacién mediante
C, . gonorrh oeae,

pne umoniae, Chlamydia alternativa,aunque poseen innecesarios.

penicilina benzatina, asociad as.

durante 10 dias.
-Los macrdlidos son una

cultivo faringeo o test rd pido de deteccion
de antigeno, para evitar tra tamientos

-El exudado puede estartambiénpresente
en infe cciones por virus Epstein-Barr,
adenovirus y otros.

- La difteria es un cuadro faringoamigdalino
especificocaracterizado por
pseudomembranas adherentes, cuya

fre cuencia hadisminuido graciasala

va cuna cién

un 7% de resistencia.
-Clindamicina es otra
alternativa, que ta mbién
cubre los co-patdge nos
anaerobios.

La ringitis aguda - Condicion inflamatoriacomuiny - Habitualmente viral
ines pecifica
semanas, habitualmente asociadaa (15-50%)
cuadros respiratorios al tos. - Ocasionalmente
- Se caracteriza pordisfonia, fiebre, estreptococos,
descarga posterior y odinofagia estafilococos y
Mycop lasma

autolimitada que dura menosde 2 - Mora xella y Haemophilus - Si se sospecha

-Tratamientosintomatico. -No considera el manejo de cuadros
especificos, como por ejemplo epiglotitis
sobreinfeccion ba cteriana se

puede utilizarazitromicina,

amoxicilina/écido

cawldnico o quinol onas

respiratorias.

relevantes en ORL, excluyendo de la revision
el tratamiento quirdrgico y otros tratamientos
complementarios que sin duda son fundamentales
en muchos de estos casos.

a. Otitis externa necrotizante (o “maligna”)

Infeccion invasiva del canal auditivo externo y base
de craneo, que ocurre generalmente en pacientes
de edad avanzada con diabetes mellitus y en otros
pacientes con inmunodeficiencias*?. Pseudomona
aeruginosa es el organismo responsable en
mas de 98% de los casos. En adultos, la terapia
con ciprofloxacino en altas dosis (750 mg cada
12 horas) sigue siendo de eleccion, debido a
su baja toxicidad, alta penetrancia a hueso y
relativa seguridad; sin embargo, se deben adoptar
precauciones ya que puede tener interacciones
citocromales en pacientes con polifarmacia y debe
ser ajustado en falla renal. Interactda también con
amiodarona, domperidona o quetiapina pudiendo
prolongar el QT con riesgo de arritmias. Ademas
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de su administracion sistémica, debe utilizarse
también de manera topica.

Para otros autores, el tratamiento involucra el
uso de quinolonas tépicas mas levofloxacino oral/
[V més otro farmaco antipseudomaonico IM/IV74,

b. Otomastoiditis aguda

Complicacion de otitis media caracterizada por
fiebre, dolor y/o eritema en la region mastoidea,
edema del pabell6n auricular y/o su desplazamiento
hacia caudal y posterior. La tomografia
computarizada muestra caracteristicamente una
mastoiditis coalescente, con pérdida de hueso
trabecular*.  Los gérmenes predominantes
son S pneumoniae, S pyogenes, S aureus, y
Staphylococcus coagulasa-negativo. Haemophilus,
proteus, pseudomonas y bacteroides también han
sido reportados’. Una alternativa de tratamiento es
ceftriaxona en altas dosis (4 g al dia en adultos; en
pediatria se podria preferir el uso de cefotaxima)
para lograr buena penetracion a hueso y SNC,



CONCEPTOS BASICOS PARA EL USO RACIONAL DE ANTIBIOTICOS EN OTORRINOLARINGOLOGIA - A Alvo, V Téllez, C Sedano, A Fica

asociado a metronidazol por la probable presencia
de anaerobios. Alternativamente, parece razonable
el uso de piperacilina/tazobactam en infusion
prolongada o ceftazidima en infusion prolongada en
altas dosis mas metronidazol cuando se sospeche
pseudomonas.

¢. Complicaciones orbitarias de rinosinusitis
aguda

Las complicaciones orbitarias de RSA se producen
por extension de la infeccion a tejidos adyacentes,
favorecido por la proximidad y un sistema venoso
carente de vdlvulas. En 1970, Chandler las clasifico
en 5 grupos: celulitis preseptal, celulitis orbitaria,
absceso subperidstico, absceso orbitario 'y
trombosis del seno cavernoso. El 70%-90% de los
cultivos son positivos y en general polimicrobianos.
El aislamiento de anaerobios se encuentra en
el 26%-100% de los casos®. Los patdgenos
encontrados incluyen anaerobios de la cavidad
oral, S pneumoniae, S aureus, entre otros’.

La terapia antibidtica debe cubrir anaerobios
de la cavidad oral, neumococos (posiblemente re-
sistentes en la poblacion pediatrica, pero no asi en
adultos en Chile) y asegurar su llegada al SNC para
prevenir infecciones centrales. Los antibidticos
recomendados son ceftriaxona IV en altas dosis +/-
metronidazol, o levofloxacino +/- metronidazol. En
paises con mayor incidencia de SAMR-AC, puede
adicionarse vancomicina’.

d. Infecciones profundas de cuello

En el caso de flegmones y abscesos periamigdali-
nos, la bacteriologia indica la participacion de
anaerobios, Streptococcus del grupo viridans y
s6lo en una fraccion de los casos S pyogenes®.
Ello determina que ademas del drenaje adecuado,
las alternativas terapéuticas con antimicrobianos
pueden incluir clindamicina o B-lactamicos con
inhibidores. En el caso especifico de infecciones
periamigdalinas, algunos estudios indican que
la penicilina sédica IV en altas dosis, para cubrir
anaerobios, podria ser igualmente efectiva y de
menor costo?’48,

Para el resto de las infecciones de los espacios
profundos del cuello, la microbiologia es polimi-
crobiana y dependera de si el origen es de foco

dental, faringeo, 6tico o rinosinusal. Los gérmenes
mas frecuentemente involucrados son Streptoco-
ccus viridans, estafilococos y anaerobios orales.
En general, los tratamientos antibidticos empiricos
recomendados son ampicilina/sulbactam o clin-
damicina 1V49; piperacilina/tazobactam también
constituye una buena alternativa.

CONCLUSION

Debido a su frecuencia, relevancia y microbiologia
caracteristica, esimportante conocer lasinfecciones
de cabeza y cuello, entendiendo su enfoque
terapéutico desde una mirada racional. Dada la
variedad de 6rganos localizados en un espacio
anatémico pequefio, es especialmente importante
no simplificar escogiendo un solo antibiético para
todas las infecciones ORL, si no que orientar el
tratamiento segln las directrices expuestas para
entregar una terapia efectiva, racional y con la
menos cantidad de efectos adversos; sélo en los
casos en los que realmente esté indicado.
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