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DISPENSACION ACTIVA
DE ANTIBIOTICOS (y II)

Soluciones a los problemas mas frecuentes
relacionados con los antibioticos

Introduccion

Las resistencias bacterianas son el prin-
cipal problema relacionado con los an-
tibidticos y se deben principalmente al
uso incorrecto de estos farmacos.
A pesar de que no son un grupo de
medicamentos que producen efectos
adversos e interacciones con frecuencia,
si que pueden provocar trastornos gas-
trointestinales e infecciones genitales,
que en algunos casos, se pueden preve-
nir. Los casos de alergias y de intoxica-
ciones involuntarias suelen ser mds ha-
bituales, sobre todo en nifios y ancianos.

De los resultados del Programa de
Atencién Farmacéutica del C.O.F, el
75% de las intervenciones relacionadas
con antibidticos han sido problemas de
seguridad, siendo mds de la mitad reac-
ciones adversas. De estas, destacan los
trastornos gastrointestinales, las infeccio-
nes por Candida Albicans y las reacciones
alérgicas/dermatoldgicas.

Desde la oficina de farmacia es posible
prevenir alguno de estos efectos. Para
ello antes de dispensar, siempre con
receta, cualquier antibidtico, es necesario
realizar una serie de preguntas al pacien-
te; p.gj. saber si lo ha tomado alguna
vez,y en caso afirmativo si experimentd
algln problema..., en otras ocasiones,
serd el paciente quién acuda con algin
problema derivado del tratamiento an-
tibidtico, en cuyo caso habrd que tratar
de solucionarlo.

A continuacion se han revisado las cita-
das reacciones adversas relacionadas
con los antibidticos, la prevencién si la
hubiere y el modo de actuar si se pre-
sentan dichos efectos.

TRASTORNOS
GASTROINTESTINALES POR
EL USO DE ANTIBIOTICOS

Nauseas, vomitos y diarrea son efectos
adversos habituales de muchos farmacos.
Los antibidticos frecuentemente estan
relacionados con estos efectos, si bien
la incidencia de los mismos varfa en
funcién del antimicrobiano especifico y
de las caracteristicas clinicas del paciente.
Habitualmente la interrupcion de la
antibioterapia suele ser suficiente para
que desaparezcan dichos trastornos.

Practicamente todos los antibidticos
pueden inducir diarrea aunque en la
mayorfa de los casos se desconoce la
causa de la misma. Puede deberse bien
a cambios en la flora
intestinal, bien a un

tras 4-10 dias de tratamiento; también
pueden retrasarse hasta 2-4 semanas
después de finalizado el mismo. Las
diarreas suelen ser explosivas, malolientes,
acuosas y acompafiadas de dolor abdo-
minal, con escasa pérdida de fluidos.

Como se ha comentado, la incidencia de
diarrea es variable en funcién de las
caracteristicas individuales, pero influyen
otros factores como el espectro del
antibidtico, siendo mayor con los de
amplio espectro, o la farmacocinética del
mismo, presentando una frecuencia mayor
tras la administracion de antibidticos
orales que se absorben de forma incom-
pleta. Asimismo, altas dosis de antibidticos
o tratamientos prolongados favorecen
la aparicién del cuadro (verTabla 3)3.

mecanismo espe- FRECUENTE OCASIONAL RARO
cifico del medica- T . .
mento (p.ej la fija- Amoxicilina, Ampicilina | - Eritromicina y otros | Aminoglucdsidos
. dp‘ J', 'dJ macrolidos (loranfenicol, Metronidazol
cién de dcidos
biliares por neomi- Cefalosporinas: Penicilinas: Quinolonas
cina), o bien a la Cefalexina, Cefalotina, | Bencilpenicilina, Rifampicina
infeccién por Clos- (efamandol, Cefazolina, | fenoximetilpeniciina,
tridium difficile (el Cefotaxima, Cefradina, | ticarcilina
20% de los casos). Cefuroxima
Aunque menos - . T
frecuente que la Clindamicina Irinetoprima & G mdas:
: q sulfametoxazol Sulfasalazina
diarrea, se ha des- Lincomicina Tetraciclinas

crito colitis por an-

tibidticos, caracte-
rizada por una
marcada inflamacion
del colon y que,
ocasionalmente, puede ser pseudomem-
branosa comportando mayor gravedad.

Los sintomas de infeccion por Clostridium
difficile suelen aparecer inmediatamente
después de iniciar la antibioterapia o

Tabla 3. Antibiéticos implicados en diarrea y enterocolitis
por Clostridium difficile
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Cuando se dispense un antibidtico de
amplio espectro en la farmacia se debe
advertir que existe la posibilidad de
aparicién de diarrea. Si el paciente ma-
nifiesta que en otras ocasiones, durante
y/o después de tratamiento antibidtico,
ha tenido diarrea, se le puede recomen-
dar fermentos lacticos (verTabla 4) con
el objeto de restaurar la flora bacteriana
normal.

En los casos graves se debe remitir al
médico para que valore la posibilidad
de suspenderlo.

Por dltimo, si durante el tratamiento
con un antibidtico aparecen molestias
gastrointestinales (nduseas, vémitos y/o
dolor abdominal) de forma leve, la pri-
mera medida a adoptar es recomendar
la toma del farmaco, siempre que sea

Fermentos lacticos Microorganismo Pauta
Casenfilus® Lactobacil 3e||)arar_db_ellg toma | gaseﬂﬁlus®: édultos,36(;9 sg)b:;(sj/
actobacillus el antibiotico. fia. Nifios > 3 afios: 3-6 sobres/dia
Lacteol del Dr Boucard® Acidophillus Administrar con * Lacteol®: Adultos y nifios, I-2
Lactofilus® agua o leche fria. |  caps/sobre al dia (I caps/toma)
o Lactofilus®: Adultos, 4-6 cucharaditas
colmadas/dia. Nifios > 3 afios, 2-
4 cucharaditas colmadas/dia
Ultra Levura® Saccharomyces Antes de las comidas| Adultos: 2 caps/8 h (dosis ataque).
Boulardii Mantenimiento: | caps/12 h
Infloran® L. Acidophillus + 15 minutos antes | Adultos y nifios>3 afios: | caps/8 h
nfloran Bifidobacterium bifidum | de las comidas

Tabla 4. Fermentos lacticos de Lactobacillus Acidophilus o Saccharomyces Boulardii

disponibles en el mercadol.

De momento, el empleo de dichos fer-
mentos (Lactobacillus Acidophillus o Sac-
charomyces Boulardii) para prevenir dia-
rreas por el uso de antibidticos no estd
del todo claro, si bien se trata de pro-
ductos seguros, que podrfan ser Utiles
principalmente en caso de diarreas recu-
rrentes. Sin embargo, todavia no se han
determinado las dosis adecuadas, dura-
cién de tratamiento y forma de adminis-
tracion de estos productos para la pre-
vencién de diarreas por antibidticos 456,

Siacude a la farmacia un paciente con
diarrea ligera que ultimamente haya
estado o esté en tratamiento antibidtico,
se debe valorar el tipo de diarrea, ya
que en ocasiones no se trata de una
diarrea propiamente dicha (aumento
del niimero y volumen de deposiciones)
sino de un cambio en la consistencia de
las heces (mds acuosas) que no hace
necesario interrumpir el tratamiento.

Grupo de Antibidticos

Recomendaciones

posible, con alimentos (verTabla | y 5)
ya que la intolerancia digestiva a antibié-
ticos, en ocasiones, se resuelve con la
toma conjunta. Si no remite se debe
derivar el paciente al médico.

CANDIDIASIS
RELACIONADA CON EL
USO DE ANTIBIOTICOS

Se trata de una micosis superficial pro-
ducida por levaduras del género Candida,
en especial Candida albicans. Para muchos
autores, Candida spp forma parte de la
flora normal de piel, vagina y orofaringe’.
La flora intestinal y vaginal junto con el
sistema inmunitario nos ayudan a man-
tener estas levaduras “bajo control’8.
Otros, en menor medida, creen, en
cambio, que el hallazgo de estas especies
en dichas localizaciones es andmalo.

Tradicionalmente se ha aceptado que
Candida -comensal en las localizaciones
citadas- puede
producir una
infeccidn
localizada

cuando se

presentan unas

determinadas

Penicilinas Preferentemente en ayunas (los alimentos { su absorcién)
Cefalosporinas Con/Sin Alimentos

Macrdlidos Con/Sin Alimentos (excepto azitromicina o claritromicina)
Quinolonas Con/Sin Alimentos

Tetraciclinas Con comidas (exceptuando productos lcteos)

condiciones

Tabla 5.

del medio. Se

Recomendaciones con/sin alimento de la toma de antibiéticos! estima que un
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75% de mujeres presentan candidiasis
vaginal por lo menos una vez en la vida’.
Los Lactobacillus constituyen la barrera
defensiva mds importante frente a la
infeccién por Candida. Por tanto, aquellas
circunstancias fisioldgicas o patoldgicas
que provoguen una deplecidn de la flora
[dctica, comportan un riesgo de infeccion
micdtica’. Entre estas circunstancias jugarfa
un papel preponderante la desaparicion
-merced a la accion de los antibidticos
de amplio espectro- de los gérmenes
vecinales, lo que producirfa un desequili-
brio y favorecerfa el sobrecrecimiento
candididsico.

La epidemiologfa de los factores predis-
ponentes y de sus mecanismos patogé-
nicos no se encuentra bien establecida’.
Otros factores relacionados con la apa-
ricién de la infeccién son:

* Diabetes: el azicar o los carbohidratos
refinados son el principal sustrato de las
candidas. Cualquier situacién de hiper-
glucemia puede favorecer el sobrecre-
cimiento de los hongos.

* Embarazo: sobre todo a partir de las
28 semanas de gestacion, predispone a
la infeccién primaria y a las recurrencias.
Durante esta etapa los niveles de pro-
gesterona aumentan, induciendo al en-
dometrio a producir glucégeno, un sus-
trato nutritivo que no sélo estimula la
multiplicacion, sino que promueve un
incremento de la capacidad adhesiva de
los hongos. Por otro lado, unos niveles
aftos de progesterona, pueden provocar
resistencia a la insulina, causando un
aumento de glucosa en sangre y favore-
ciendo el crecimiento de las candidas.

* | os anticonceptivos orales: se relaciona
directamente con dosis elevadas de
estrogenos. El aumento del nivel hor-
monal ocasiona cambios en el ambiente
vaginal. La vulvovaginitis candididsica es
menos frecuente en situaciones de
hipoestronismo (premenarquia y post-
menopausia) y por el contrario se pre-
senta con mayor frecuencia en mujeres
gestantes y en usuarias de anticoncepti-
vos orales de altas dosis.

* Alteraciones locales de la piel (hume-
dad): por la utilizacion de lavados y pro-
ductos de higiene femenina, ropa ajustada
y/o materiales sintéticos. Se ha establecido
el lavado intimo como factor predispo-
nente para candidiasis recurrente.



* Alteraciones del sistema inmunitario
(estrés, medicamentos inmunosupreso-
res, corticoides...).

* En la presentacion de una candidiasis
oral, influyen factores como el uso de
corticoides inhalados, el hdbito de fumar,
una higiene oral deficiente8?.. ..

Desde el Centro de Farmacovigilancia
de Navarra se disefid y promovié un
estudio observacional prospectivo con
el objetivo de estimar la incidencia de
candidiasis y su relacién con el consumo
de antibidticos de amplio espectro en el
ambito de Atencién Primaria de Navarra.

La muestra fueron todos los pacientes a
los que se prescribiese un tratamiento
antibidtico por cualquier patologfa durante
una semana de duracidn, a la bisqueda
de determinadas manifestaciones clinicas
y valorando la existencia de una serie de
factores predisponentes, entre los que
se incluyeron: inmunodeficiencia, diabetes,
desnutricidn, fallo renal, embarazo, xeros-
tomia, tabaquismo, y fdrmacos (inmuno-
depresores, corticoides locales y/o sisté-
micos, antibidticos v estrdgenos).

De los 1.430 pacientes tratados hubo
49 casos de candidiasis localizada, lo que
supuso una incidencia del 3,43% (IC 2,61-
4,53). Por género, la ratio hom-
bres/mujeres fue de 0,86 siendo la inci-
dencia similar en ambos sexos. El 3,3%
de los varones y el 3,5% de las mujeres
presentaban clinica positiva de candidiasis.

El andlisis del estudio no ha conseguido
relacionar la candidiasis localizada secun-
daria con un factor de riesgo en particular,
aunque se constata que ésta es tres veces
mas frecuente si existen antecedentes
de factores de riesgo. Desglosando éstos,
se observa que el 10% de los pacientes
con factor de riesgo "tabaquismo" pre-
sentaba clinica de candidiasis.

De acuerdo con la mayorfa de los auto-
res de la bibliografia consultada, se con-
firmd la relacién entre el uso de penici-
linas, antibidtico de amplio espectro, con
la aparicién de candidiasis localizada. Asi,
en el estudio, el riesgo de desarrollar
clinica positiva de candidiasis entre los
pacientes que tomaron penicilinas es el
doble que el de los que tomaron otro
antibidtico de los incluidos en el estudio.
Ademas, existe un riesgo mds de tres
veces superior si la penicilina utilizada

es la asociacién amoxicilina-clavuldnico
frente al resto de penicilinas utilizadas
en el estudio (amoxicilina y ampicilina)’.

Prevencion

No existe ninguna manera |00% efectiva
de prevenir la exposicion a la candidiasis.
En general no se utilizan medicamentos
para prevenir porque la enfermedad no
es peligrosa y los medicamentos exis-
tentes son capaces de tratarla con mucha
eficacia, ademas, si se utilizaran para
prevenirlas, la levadura podria desarrollar
resistencias. Sin embargo sf que podemos
actuar sobre los factores predisponentes,

actualidad terapéutica

informando a los pacientes sobre unas
sencillas medidas higiénico-dietéticas
(verTabla 6).

Asi,ante la dispensacién de un antibidtico
es importante saber si el paciente en
alguna ocasién ha presentado candidiasis
relacionada con antibioterapia, y en caso
afirmativo se indicardn las medidas pre-
ventivas.

Si acude un paciente con sintomas de
candidiasis y estd o ha estado en trata-
miento con antibidticos es imprescindible
derivar al médico para que instaure el
tratamiento adecuado.

Tabla 6. Recomendaciones para evitar candidiasis

* Limitar los dulces y el aztcar en la dieta.

* Evitar los productos licteos (incluyendo los yogures): ya se ha comentado
anteriormente el papel de los fermentos ldcticos en la repoblacidn intestinal tras
el tratamiento con antibidticos. En cuanto a su papel en la prevencién de la
infeccién por candida, su uso no estd justificado y actualmente se encuentra muy
discutido. No se recomienda consumir yogures y productos ldcteos porque en
primer lugar, contienen lactosa y aunque estén fermentados y se supone que la
lactosa se ha reducido al maximo, en el proceso de fabricacién se suele afadir
leche entera para hacerlos mds cremosos; y segundo porque suelen fabricarlos
con Lactobacillus bulgaricus o Streptococcus thermophilus, los cuales, aunque ofrecen
ciertos beneficios, no colonizan el colon8,

También se ha comentado la posibilidad de utilizar agentes probidticos (Lactobacillus
acidophilus) para la repoblacién vaginal en infecciones por candida después de un
tratamiento antibidtico. Sin embargo, en un reciente estudio publicado en el BM|
en 2004 con el objetivo de analizar si la administracién oral o vaginal de lactobacillus
puede prevenir una vulvovaginitis, se han obtenido los siguientes resultados: de
las 235 mujeres evaluadas, un 23% desarrollaron vulvovaginitis por candida.
Comparado con placebo, el riesgo relativo de desarrollar candidiasis con lactobacillus
oral fue de 1,06 y con lactobacillus vaginal de 1,3810.

De los fermentos ldcticos comercializados sdlo la especialidad Ultra Levura®
tiene aprobada la indicacién de tratamiento de candidiasis con la siguiente pauta:
2 capsulas /8 horas, durante -2 meses como minimo.

* No usar jabon (duchas vaginales), o sustancias que alteren el pH vaginal. Para
la higiene del drea genital, recordar que las duchas vaginales no son aconsejables,
porque eliminan la flora vaginal, es preferible el uso de jabones neutros que sean
suaves, no irritantes, de pH similar al de la piel (que no altere el pH dcido de la
vagina) y que no contengan perfumes.

* No usar toallas higiénicas perfumadas (desodorantes intimos...).No es recomendable
aplicar desodorantes intimos, porque pueden provocar irritacion vy hasta alergia.

* Evitar ropa sintética y tallas ajustadas (usar ropa de algodén). Decantarse por
la ropa interior confeccionada con tejidos naturales, ya que las fibras sintéticas
impiden la transpiracion, retienen la humedad y favorecen la proliferacién de
microorganismos. Lo mismo con la ropa ajustada para evitar rozaduras y que
impiden la transpiracién.

* Evitar excesiva humedad. Evitar, sobre todo en verano mantener un exceso de
humedad en el drea genital durante un tiempo prolongado, p.ej. permanecer
mucho rato con el bafiador himedo después del bafio en la playa o en la piscina.

No utilizar esponjas. Recordar no permanecer con los tampones mds de 4 h
seguidas y no utilizarlos durante la noche. Después de orinar o defecar es necesario
limpiar la zona genital desde delante hacia detrds para evitar arrastrar bacterias
procedentes de las heces hacia la zona vaginal...89.
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ALERGIA BETA-LACTAMAS

La presencia de un anillo betalactdmico
define quimicamente a la familia de
antibidticos betalactdmicos, que incluye
diversos grupos: penicilinas, cefalospori-
nas, monobactamas y carbapenemas.
Son bactericidas que inhiben la sintesis
de peptidoglicano (componente esencial
de la pared bacteriana), produciendo la
lisis de la bacteria !l

En la actualidad, el grupo de las penicilinas
siguen siendo uno de los mas utilizados
en terapéutica antimicrobiana. En general
se toleran bien aunque es el grupo de
antibidticos que con mds frecuencia pro-
ducen reacciones de hipersensibilidad 12,

Tras la administracién de una penicilina,
aproximadamente el 5% de la poblacién
puede experimentar erupciones cutd-
neas, generalmente de tipo exantemati-
co. La causa de estas reacciones es la
formacién de complejos entre la estruc-
tura betalactdmica y diversas proteinas
orgdnicas, que actian como haptenos
inductores de la formacion de anticuer-
pos. Estas reacciones alérgicas cutdneas,
pueden ser generalizadas, extendiéndose
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Entre un 8-10% de los pacientes alérgicos
a las penicilinas también lo son a las
cefalosporinas. La alternativa a este grupo
de pacientes alérgicos son los macrdlidos.

También la hipersensibilidad entre peni-
cilinas y carbapemenas es alta pero no
ocurre lo mismo con aztreonam
(monobactamas), cuyo indice de alergias
cruzadas con penicilinas es inferior al
1% de los pacientes 4,

Por Ultimo, ante la dispensacién de un
antibidtico con anillo betalactdmico es
imprescindible preguntar al paciente si
es alérgico a este grupo de antibidticos
(a veces sélo conocen los mds frecuen-
tes). lgualmente hay que tratar de saber
si alguna vez ha tomado dicho medica-
mento Y, en caso afirmativo, si presentd
alguna reaccién al mismo.

Si acude un paciente con reacciones
cutdneas y estd en tratamiento antibid-
tico derivar al médico y recomendar
realizar las pruebas dermatoldgicas de
hipersensibilidad.
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