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Antibioterapia

Uso dermatologico

La antibioterapia por via
topica incluye moléculas
muy diversas, tanto por
sus origenes como por
sus mecanismos de
accion o como sus
espectros de actividad.
Los autores de este
articulo revisan los
farmacos de uso mas
contrastado, pero
también hacen referencia
a las novedades
aparecidas en este grupo
terapéutico ultimamente.
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1 desarrollo de los antibioticos ha
proporcionado a los médicos un
arsenal formidable frente a las enfer-
medades bacterianas. Se denomina an-
tibi6tico a la sustancia quimica produ-
cida por diversas especies de microor-
ganismos (bacterias, ascomicetos u
hongos) o mediante sintesis quimica,
que tiene la capacidad de inhibir el
crecimiento de microorganismos y
provocar su destruccion. La seleccion
del mas apropiado depende de la iden-
tificacion del microorganismo infec-
cioso y de su sensibilidad a los medi-
camentos antimicrobianos. Los gér-
menes que mds frecuentemente
producen infecciones cutdneas son el
Staphilococcus aureus y el estreptococo
betahemolitico.
Los farmacos antibacterianos de
uso topico tienen diversas ventajas
frente a los de administracion oral o

Vol. 20, Nim. 7, Julio-Agosto 2006

Perfil del antibiético tépico ideal

Las caracteristicas que deberia cumplir un antibiético tépico ideal seria que
tuviera un amplio espectro de actividad para patégenos cutaneos, un efecto
antibacteriano persistente, baja capacidad de inducir resistencia, ausencia de
resistencia cruzada con antibidticos de uso sistémico, buena tolerabilidad,
minima o ausencia de toxicidad e incidencia de alergia, penetracién en piel y
costras, y bajo costo. Entre los actuales antibiéticos topicos, dos son los que méas
se acercan al cumplimiento de estas condiciones: la mupirocina y el acido
fusidico, ambos ampliamente utilizados en dermatologia.

parenteral. En primer lugar, se pueden
aplicar de forma directa y facil sobre el
area afectada y al liberar una alta con-
centracion de farmaco de forma loca-
lizada presentan una menor frecuen-
cia de efectos secundarios sistémicos.

Mecanismos de accion

En cuanto al mecanismo de accion,
estos medicamentos se dividen en
bacteriostaticos y bactericidas. Los

primeros detienen el crecimiento y la
replicacion de las bacterias y limitan
asi la extension de la infeccion permi-
tiendo al sistema inmunitario eliminar
el organismo patégeno. Los segundos
matan las bacterias directamente.

Indicaciones
Las indicaciones de los antibidticos
topicos se restringen a situaciones en

las que el uso de antibidticos sistémi-
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cos no es indispensable en el manejo
del caso y no requiere terapia mas
agresiva que evite situaciones de ries-
go. Las principales indicaciones de es-
tas sustancias en dermatologia son el
tratamiento topico de infecciones pri-
marias cutdneas bacterianas superfi-
ciales de extension limitada (por
ejemplo, el impétigo que ilustran la
imagen de apertura de este articulo y
la figura 1), el tratamiento de derma-
tosis infectadas secundariamente, su
uso como coadyuvante del tratamien-
to sistémico, la prevencion de recu-
rrencias por colonizacion nasal de S.
aureus y por colonizacion anogenital
de estreptococos, la profilaxis contra
infecciones cutdneas de heridas cor-
tantes menores, rasguiios y quemadu-
ras, la profilaxis de heridas operatorias
o procedimientos, el tratamiento de
heridas menores y, por ultimo, el tra-
tamiento del acné y la rosdcea.

Clasificacion

No existe una clasificacion especifica
de los antibiéticos topicos. En general,
se clasifican segun la categoria a la que
pertenecen dentro de la clasificacion
de los antibioticos sistémicos (por su
mecanismo de acciéon o su estructura
quimica).

Otro sistema de clasificacion es por
el uso, y divide a los antibiéticos prin-
cipalmente en dos grandes grupos: los
usados primariamente para el trata-
miento de infecciones superficiales y
los usados para el tratamiento del acné
y la rosécea. Estos ultimos (4cido aze-
laico, peroxido de benzoilo, clindami-
cina, eritromicina y metronidazol) son
principalmente bacteriostaticos para
Propionibacterium acnes, pero también
tienen actividad antiinflamatoria: inhi-
ben la produccion de lipasa por P ac-
nes y la quimiotaxis de leucocitos.

Hay que tener en cuenta que los an-
timicrobianos tépicos también se en-
cuentran en el mercado combinados
con otras sustancias como antimicoti-
cos, corticoides topicos, retinoides y
antiinflamatorios como el cinc, entre
otros.

Mupirocina

La mupirocina también es conocida
como dcido pseudomonico, porque se
obtiene de la fermentacion de Pseudo-
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monas fluorescens. Actua inhibiendo la
sintesis de proteinas, por inhibicion
de la enzima isoleucil ARN transferasa
sintetasa, que impide la incorporacion
de isoleucina a las proteinas. Debido a
su particular mecanismo de accion, no
presenta reacciones cruzadas. La afini-
dad por la enzima de células de mami-
feros es muy escasa, y por tanto, su to-
xicidad es selectiva.

En cuanto a su espectro de accion,
es particularmente activa contra cocos
grampositivos aerobicos ( S. aureus, S.
epidermidis y estreptococo betahemo-
litico), no asi para Enterococcus spp.
Tiene escasa o nula actividad frente a
bacterias gramnegativas e integrantes
de la flora normal de la piel: Coryne-
bacterium spp, Micrococcus spp y Pro-
pinebacterium spp. También es alta-
mente activo contra SAMR (S. aureus
meticilin resistente), aunque se han
descrito resistencias mediadas por
plasmidos debido a su uso nasal am-
pliamente extendido.

Las principales indicaciones de la
mupirocina son la profilaxis en tlce-
ras, heridas quirargicas y quemadu-
ras, el tratamiento de infecciones cu-
taneas como el impétigo (véase ima-
gen de apertura de este articulo y
figura 1), la erradicacion de la coloni-
zacion nasal por S. aureus y de la re-
gion anogenital por estreptococo o el
manejo de infecciones secundarias o
sobreinfeccion de dermatosis cronicas
como la dermatitis atopica.

Las reacciones adversas son muy es-
casas: menos del 1,5% de los pacientes
presenta sensacion quemante, pun-
zante y dolor. Se puede producir pru-
rito en un 1%. También se han descri-
to erupcion cutdnea, dermatitis de
contacto, eritema, xerosis, edema y
exudado en menos de un 1%.

Acido fusidico

El 4cido fusidico es una sal sodica que
pertenece al grupo de los fusidianos y
que deriva del hongo Fusidium cocci-
neum. Su estructura es similar a la de
un esteroide, con alta penetracion co-
mo éstos, pero sin su actividad este-
roidea. Alcanza altas concentraciones
aun en tejidos poco vascularizados y
conserva su actividad antibacteriana
incluso en presencia de pus, escaras y
costras. Actua inhibiendo la produc-
cion de proteinas esenciales para el
crecimiento y la supervivencia de bac-

terias, interfiriendo con el factor G de
elongacion implicado en la transloca-
cion. Debido a que su estructura es di-
ferente de la del resto de antibioticos,
no presenta resistencias ni alergias
cruzadas.

En cuanto a su espectro de accion,
es activo frente a bacterias grampositi-
vas aerobias y anaerobias, especial-
mente contra S. aureus, para el cual es
un antibidtico muy potente. Se cono-
cen resistencias debidas a la presencia
de fusA (proteccion ribosomal) y fusB
(permeabilidad reducida en la superfi-
cie bacteriana), que reducen la entra-
da de los antibidticos. A pesar de ello,
en mads de 35 anos de uso extendido,
los niveles de resistencia han perma-
necido bajos.

Las indicaciones del acido fusidico
son principalmente las infecciones de
la piel y tejidos blandos leves a mo-
deradamente graves, como el impéti-
go, la foliculitis, el eritrasma, la forun-
culosis, los abscesos y las heridas in-
fectadas. También se ha utilizado en
las hidradenitis supurativas, ulceras
cronicas en piernas, quemaduras o ul-
ceras por presion. Asimismo, también
es eficaz en la foliculitis decalvante de
la piel cabelluda.

Neomicina

El sulfato de neomicina es una sal de
sulfato de neomicina B y C que perte-
nece al grupo de los aminoglucoésidos,
producida por el crecimiento de Strep-
tomyces fradiae. Se encuentra en pre-
paraciones dermatologicas, otorrino-
laringologicas y oftalmologicas y es
menos alergizante en solucién que en
vehiculo crema. Frecuentemente se
encuentra combinada con otros anti-
microbianos topicos para mejorar su
espectro de accion contra grampositi-
VOos.

Su mecanismo de accion es bacteri-
cida y actua uniéndose a la subunidad
30s de ARN ribosomal de la bacteria,
produciendo con ello una lectura
equivocada del codigo genético bacte-
riano.

Su espectro de accion incluye la
mayoria de bacterias gramnegativas,
excepto la Pseudomona aeruginosa. No
tiene actividad contra anaerobios. Es
activa contra algunos grampositivos,
incluyendo estafilococo, no asi contra
el estreptococo. La gran desventaja de
la neomicina es que tiene gran poten-
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Figura 1. Impétigo

cial para desarrollar resistencia, que
puede ser mediada por plasmidos.

Las indicaciones principales son el
tratamiento de infecciones superficia-
les, profilaxis contra infecciones de
heridas menores y heridas postopera-
torias, el tratamiento adyuvante de
quemaduras y el manejo de sobrein-
feccion en dermatosis cronicas.

El principal efecto adverso de la
neomicina es la dermatitis alérgica de
contacto, que tiene una incidencia del
6% cuando se aplica en piel intacta y
llega a alcanzar el 30% cuando se apli-
ca en piel danada como en dermatitis
de estasis o ulceras de las piernas. La
aplicacion de neomicina en piel lesio-
nada puede llevar a mayor sensibiliza-
cién e incluso absorcion sistémica y
toxicidad sistémica. Se han descrito
ototoxicidad y nefrotoxicidad en usos
prolongados y aplicacion topica en zo-
nas extensas.

Gentamicina

La gentamicina es un antibidtico per-
teneciente al grupo de los aminoglu-
cosidos que se aisla en cultivos de Mi-
cromonospora purpurea. Tiene una alta
reactividad cruzada con la neomicina.
Su uso es limitado a preparaciones
dermatologicas y oftalmologicas para
tratamiento de conjuntivitis bacteria-
nas y en combinacion con preparacio-
nes polivalentes con antimicoticos y
corticoides. No se absorbe a través de
piel intacta.

Su mecanismo de accion es median-
te su union irreversible a la subunidad
30s del ribosoma y se transporta acti-
vamente a través de la membrana de
las células bacterianas inhibiendo la
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sintesis de proteinas. Al interferir en la
sintesis normal de proteinas origina
proteinas no funcionales en microor-
ganismos susceptibles.

Es un antibidtico de amplio espec-
tro, activo contra gran variedad de
bacterias patdgenas grampositivas, co-
mo estafilococo coagulasa positivo y
coagulasa negativo, incluyendo ciertas
cepas resistentes a otros antibioticos, y
también activo contra gramnegativos,
como cepas de P aeruginosa, Escheri-
chia coli y Klebsiella pneumoniae, entre
otros. No es efectiva contra el estrep-
tococo y tiene el incoveniente de pro-
mover cepas resistentes.

Esta indicada en infecciones prima-
rias (impétigo, foliculitis, ectima, fo-
runculosis, pioderma gangrenoso, ab-
cesos, paroniquia) y secundarias (der-
matosis sobreinfectadas). En
combinacion con agentes antimicoti-
cos y corticoides, puede utilizarse en
algunas situaciones, como en intertri-
gos.

Como efectos secundarios puede
producir prurito y eritema transitorio.
Se ha descrito algun caso de ototoxici-
dad y nefrotoxicidad con la aplicacion
topica.

Bacitracina

La bacitracina es un antibiotico poli-
peptidico ciclico, producido por el
crecimiento de la cepa Tracey 1 de Ba-
cillus subtilis. Se utiliza sobre todo t6-
picamente en infecciones oftdlmicas y
de la piel. Se suele emplear asociada a
neomicina y polimixina para ampliar
su espectro frente a gramnegativos.
Su mecanismo de accién, depen-
diendo de la concentracion del medi-
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camento, es bacteriostatico o bacteri-
cida. Actua inhibiendo la incorpora-
cion de aminodcidos y nucledtidos en
la pared celular. Bloquea la sintesis de
la pared celular bacteriana inhibiendo
la regeneracion de receptores fosfoli-
pidos comprometidos en la sintesis de
peptidoglicanos, pero también es ca-
paz de dafiar las membranas ya forma-
das produciendo la lisis y muerte de
las bacterias.

Es activa frente a gran variedad de
bacterias grampositivas (estafilococos,
incluyendo cepas resistentes a penici-
lina, estreptococos, cocos anaerobios,
Clostridium y Corinebacterium) y algu-
nas bacterias gramnegativas (gonoco-
cos, meningococos y Fusobacterium).
La resistencia es infrecuente pero se
ha reportado en algunas cepas de esta-
filococos.

Estda indicada en la profilaxis y el
tratamiento de infecciones locales, en
infecciones secundarias, como adyu-
vante en quemaduras y en profilaxis
de heridas quirturgicas. En medicina
estética se usa como cicatrizante trofo-
dérmico tras cirugias.

No debe usarse en tlceras cronicas,
ya que puede causar sensibilizacion
(desde dermatitis eccematosa de con-
tacto hasta urticaria y anafilaxis), ni
en grandes areas de piel danada, ya
que puede provocar nefrotoxicidad.

Polimixina B

La polimixina B es un antibiético lipo-
peptidico ciclico que se aisla a partir
del bacilo grampositivo aerobio Baci-
llus polymixa, un organismo presente
en la tierra.

Es un antibiotico bactericida que
actua en las membranas celulares.
Produce mayor permeabilidad por dis-
rupcion del componente fosfolipidico
de la membrana celular a través de un
efecto surfactante.

Su espectro de accion esta limitado
a bacterias gramnegativas como P, ae-
ruginosa, E. coli, K. pneumoniae, Ente-
robacter aerogenes, Haemophillus in-
fluenzae, Proteus mirabilis y Serratia
marcescens.

Sus indicaciones son la profilaxis y
el tratamiento de heridas superficia-
les, el tratamiento de infecciones se-
cundarias, como adyuvante en que-
maduras y como profilaxis en heridas
quirurgicas. Las reacciones alérgicas
son poco frecuentes.
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Sulfadiacina argéntica

Es un antibiotico perteneciente al gru-
po de las sulfas, que inhibe la sintesis
de dcido folico y coenzimas del dcido
folico requeridas para la sintesis de
precursores de ARN y ADN y que des-
truye la bacteria por interferencia con
la pared celular. Las sulfonamidas blo-
quean la formacion de acido paraami-
nobenzoico. Los iones plata interfie-
ren relativamente en forma no especi-
fica con multiples enzimas, entre ellas
las involucradas en la sintesis de la pa-
red celular.

Tiene un amplio espectro de accion
contra bacterias grampositivas, inclui-
do el S. aureus resistente a meticilina
(generalmente conocido por su acro-
nimo en inglés, MRSA) y gramnegati-
vas (incluida P aeruginosa) y algunas
levaduras. La resistencia es relativa-
mente baja y estda mediada por plasmi-
dos.

Estd indicada en el tratamiento de
lesiones ulceradas de diversa etiolo-
gia (ulceras venosas, ulceras de de-
cubito), en las celulitis por Pseudo-
monas, en infecciones interdigitales
de los pies, en el ectima gangrenoso
y en la prevencion de infecciones en
quemaduras de segundo y tercer gra-
do.

Los efectos adversos locales son la
sensacion de quemazon, el eritema y
el prurito. La dermatitis de contacto es
rara. Su uso en dreas extensas puede
producir una leucopenia transitoria y
en pacientes con deficiencia del enzi-
ma glucosa 6 fosfato deshidrogenasa
puede inducir hemolisis. Puede tener
interacciones medicamentosas con al-
gunos enzimas desbridantes, hipogli-
cemiantes orales, fenitoina y cimetidi-
na.

Eritromicina

Es un antibidtico que pertenece al
grupo de los macrolidos, derivado de
Streptomyces erythraeus. Se utiliza ha-
bitualmente en el acné vulgar y en
preparaciones oftalmologicas.

Acttia a través de su union irreversi-
ble a la subunidad 50s del ribosoma
bacteriano, inhibiendo las sintesis de
proteinas y deteniendo asi el creci-
miento de bacterias.

Su espectro de accion son, basica-
mente, las bacterias grampositivas, pe-
ro su uso mas frecuente es contra P
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Nuevos antibioticos

El arsenal de farmacos antibioticos que pueden utilizarse en terapia
dermatologica por via tépica se ha visto ampliado en los tltimos tiempos
con nuevas moléculas, fruto de la investigacion. A continuacion se
relacionan las mas relevantes.

Nadifloxacino. Es una fluoroquinolona tépica con actividad frente a
bacterias aerobias y anaerobias aisladas en pacientes con infecciones
cutdneas. Se propone como una excelente alternativa para el tratamiento
tépico de infecciones cutdneas bacterianas, e incluso para su uso en acné.

T-3012. Es una nueva quinolona tépica no fluorada, con actividad in vitro
contra S. aureus (incluso MRSA), S. epidermidis, S. pneumoniae y P. acnes.
Es potencialmente util en el tratamiento de infecciones de piel y tejidos
blandos y su actividad bactericida potente puede se competente para

tratamientos cortos.

Ciprofloxacino. Es una quinolona fluorada que inhibe el ADN girasa.
Actuia frente a grampositivos y gramnegativos. Tiene actividad frente a
organismos que causan infecciones por el uso de catéteres. En Espafia no
esta disponible para su administracién por via tépica.

Protegrin. Es un péptido antimicrobiano de amplio espectro de accién.
Actla rapidamente matando bacterias grampositivas y gramnegativas en
fase estacionaria, incluyendo MRSA, Enterococcus faecalis resistente a

vancomicina y Enterococcus faecium.

Pexiganan. Es un péptido antimicrobiano aislado de la piel de ranas.
Tiene un amplio rango de actividad contra estafilococos, estreptococos,
Enterococcus faecium, Corynebacterium spp, Pseudomonas, Acinetobacter,
Stenotrofonomas y algunas de las Enteobacteriaceae, bacteroides,
peptoestreptococos y especies de Propionibacterium.

Se ha probado en Ulceras de pie diabético y otras Ulceras de piernas. Tiene
un amplio espectro de accién y no presenta resistencia cruzada con otros

antibioticos usados cominmente.

acnes, que tiene una capacidad excep-
cional de desarrollar resistencias tras
tratamientos prolongados. La frecuen-
cia de desarrollo de resistencia dismi-
nuye mediante la combinacién con
perdxido de benzoilo. La eritromicina
también tiene capacidad antiinflama-
toria.

Puede producir dermatitis de con-
tacto y fotodermatitis.

Clindamicina

Es un antibiotico semisintético del
grupo de las lincosamidas, que supri-
me la sintesis de proteinas al unirse a

la subunidad 50s de los ribosomas
bacterianos.

Es activo frente a cocos grampositivos
y anaerobios, como los estafilococos, es-
treptococos, P acnes, Corynebacterium,
Clostridium y Gardenella vaginalis. Sus
indicaciones principales son el acné y la
foliculitis. Interacciona con resorcinol,
4cido salicilico, sulfuros e isotretinoina,
produciendo irritacion en la piel.

Sus principales efectos adversos son
Xerosis, eritema, prurito, sensacion
urente, irritacion de la piel, dermatitis
de contacto, foliculitis por gramnega-
tivos y aumento de secrecion sebdcea.
En algunos casos se han descrito alte-
raciones gastrointestinales.
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Metronidazol

El metronidazol es un nitroimidazol,
considerado antibacteriano y antiproto-
zoario. También tiene un efecto antiinfla-
matorio y antioxidante. Su mecanismo
de accion no se conoce con exactitud, pe-
10 es un bactericida con capacidad para
romper las cadenas de ADN.

Sus principales indicaciones son el
acné rosacea y la vaginosis bacteriana.
Sus efectos secundarios son poco fre-
cuentes, pero puede producir irritacion,
eritema, xerosis, ojos llorosos, sabor
metalico en la boca y se han descrito ca-
sos de insensibilidad y parestesias. Pue-
den aparecer reacciones cruzadas en pa-
cientes alérgicos a la forma oral.

Tetraciclina

El hidrocloruro de tetraciclina es un
bacteriostdtico que actda inhibiendo
la sintesis proteica. Es activo frente a
un amplio grupo de bacterias grampo-
sitivas y gramnegativas, aunque la
aparicion de resistencias es comun.

Su uso como tratamiento tépico en
dermatologia es limitado y su princi-
pal indicacion es el acné vulgar. Se usa
mas frecuentemente en formulaciones
oftdlmicas.

Como efectos adversos puede cau-
sar una coloracion amarillenta en la
piel, picor, quemazon y olor desagra-
dable. []
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