QUINOLONAS

« Dr Sergio Daniel Morales




QUINOLONAS
e Acido Nalidixico

* Acido Pipemidico

e Acido Oxolinico

e Cinoxacina

IFICACION-QUINOLONAS

QUINOLONAS
FLUORADAS

Norfloxacina
Ciprofloxacina
Enoxacina
Ofloxacina
Moxifloxacina *
|_evofloxacin
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uinolonas no Fluoradas
Espectro antimicrobiano

ermenes Gram (-).E.coli, Shigella, Salmonella, Proteus,
Klebsiella (resistencia)

No debe utilizarse para gérmenes gram (+).

Pseudomona Aeruginosa es resistente.

Agentes bactericidas.

E. Coli presenta dos subunidades alfa y beta (polipéptido
La subunidad alfa provocan cortes especificos del AD
una banda. Luego unen y corrigen estos cortes.



ecanismo de Accidn

* Inhibicion de la Enzima DNA girasa bacteriana
Topoisomerasa |1, actian sobre la subunidad alfa, la cual
evita el enrollamiento excesivo de las dos bandas cuando

se separan antes de su replicacion.

e Impiden la reparacion de estos cortes provocando
elongacion anormal de las bacterias.




COOH

Cliprofloxacin

(topoisomerase I1)

((Quinoiones)

i Elsswviern. Rang et al: Fharmacaol Ge - www.studentconsu lt. com



ARMACOCINETICA

Inistracion oral. (ac. nalidixico)
la topica en pacientes quemados (ac. pipemidico).

* Niveles plasmaticos son bajos y aparecen a los 30
minutos. VMP 6 a 8 hs

e Metabolismo: oxidacion (ac. 7 hidroxinalidixico).
Conjugacion ( ac. dicarboxilico).

e Excrecion: Via urinaria 20% sin transformacion.



ECTOS ADVERSOS

. nauseas, vomitos, dolor abdominal.
Reacciones alergicas con fiebre y fotosensibilidad.

e (Cefaleas, mareos, alteraciones visuales, confusion,
vertigos, somnolencia.

e Convulsiones en pacientes con antecedentes.

« Hipotension, dolores articulares, alteraciones
hematologicas.



OS TERAPEUTICOS

fecciones urinarias
Infecciones intestinales agudas.

« CONTRAINDICACION y PRECAUCION
* Hipersensibilidad.

» Antecedentes de atagues convulsivos.

e No administrar a embarazadas ni en ninos



FQ: Caracteristicas generales

Estructura quimica similar al ac. Nalidixico.

Inhiben la DNA Girasa y la Topoisomerasa IV (diana ppal
de S. aureus). La inhibicion de la topoisomerasa 1V
Interfiere con la reparacion y replicacion de los
cromosomas del ADN en las respectivas células hijas
durante la division celular

Contienen un atomo de fluor y un anillo piperacinico.
Poseen un mayor espectro antimicrobiano.
Excelentes propiedades farmacocinéticas.

Baja resistencia y escasa toxicidad.



TRO ANTIMICROBIANO

ermenes gram (-):

E. coli, H. influenzae, B. catarralis, Salmonella,
Shigellas, Proteus, L. pneumophila, N. Gonorrae.

e Gérmenes gram(+):
S. aureus, S. pyogenes, Neumococos, S. Faecalis.

o Otros: Mycoplasmas, Chlamidia, Brucella,
Micobacterias, Pseudomonas.



Norfloxacina
* Vias de ad: oral, topica
e Dosis 400 mgc/ 12 hs

e [ndicaciones:
Infecciones urinarias
bajas. Infecciones
Intestinales.
Conjuntivitis

e > resistencia por
Pseudomona
aeruginosa

Iferencias y similitudes

Ciprofloxacina
e Oral, topicay parenteral
e« 250a 750 mgmgc/12hs

e |ndicaciones

Infecciones urinarias
complicadas, pielonefritis,
prostatitis,

gonorrea (Unica dosis)
Pseudomona aeruginosa




TENCIA BACTERIANA

arece por alteracion de la enzima DNA girasa.

e E. coli resistente al ac. Nalidixico, es susceptible a la
Ciprofloxacina.

» Resistencia poco frecuente, debido a que las
concentraciones son mayores al CIM.

o Gérmenes resistentes: Pseudomona, Serratia y
Stafilococos.




ARMACOCINETICA

ministracion oral, topica y parenteral.

Se absorbe mejor en ayunas y se reduce si se
administra con Mg, Zn, Al, Hierro.

e Distribucion amplia en tejidos, fluidos corporales,
secreciones salivales, mucosa nasal e intracelular.

« Buena concentracion en pulmon, higado, corazon,
hueso y prostata.

» Ofloxacina pasa al LCR.



RMACOCINETICA

bolismo Hepatico: Oxidacion, hidroxilacion,
lucuroconjugacion.

e Ofloxacina (poco metabolismo).

» Excrecion: Renal por secrecion tubular activa.

* VMP puede prolongarse en enfermos renales, se de
reducir las dosis.



INTERACCIONES

eofilinatniveles en plasma= cafeina,
anticoagulantes orales, diazepam y fenitoina

» Antiacidos, sucralfato, warfarina, probenecid.

o ATB: Se puede combinar con rifampicina
(Stafilococo resistente a la meticilina).
Eritromicina, Clindamicina, Metronidazol,
Vancomicina, B-lactamicos.




ECTOS ADVERSOS

astrointestinal:
Nauseas, vomitos, diarrea, dolor abdominal, anorexia.

e SNC:

Cefalea, mareo, insomnio, confusion, delirio, psicosis,
temblor , convulsiones (Inhibicion del GABA).

e Piel;

Rash, prurito, fotosensibilidad, urticaria.



EFECTOS ADVERSOS

Musculoesquelético:

Artralgia transitoria, tendinitis, rotura de tendén. FDA en el 2003
notifico 175 casos de rotura tendinosa. Entre 1997 y 2005 se
han reunido un total de 794 casos de problemas tendinosos en
pacientes que tomaban fluoroquinolonas, 262 casos de rotura,
258 de tendinitis, 61% de los casos se asociaron al uso de
levofloxacina

Renal: Hematuria, nefritis intersticial.

Cardiovascular: hipotension, taquicardia, sincope,
prolongacion de QT

Otros: Fiebre, reaccion anafilactica, broncoespasmo,
angloedema, vasculitis



ACIONES TERAPEUTICAS

complicadas a patdgenos resistentes, pielonefritis,
alérgicos a sulfas, pacientes parapléjicos.

e Prostatitis (buena concentracion en tejido).
 [nfecciones gastrointestinales, diarrea del viajero .

» Enf. venéreas: ciprofloxacina p/ gonococo (uretritis,
cervicitis, proctitis, faringitis).

Ofloxacina p/ Chlamydia trachomatis.



ICACIONES TERAPEUTICAS

Infec.Resp.“Las FQ de 2° generacion No deben
Indicarse empiricamente para neumopatias agudas
comunitarias’.

» Neumopatias hospitalarias por gram (-).
Exacerbaciones agudas de bronquitis cronica.

Alternativa oral para exacerbaciones agudas de fibrosis
quistica por P. aeruginosa.

 Infecciones 6seas y articulares como alternativa
(osteomielitis agudas y cronicas)



ACIONES TERAPEUTICAS

Otros: Conjuntivitis; infec. de piel (pacientes DBT,
enfermedad vascular, heridas quirurgicas por
enterobacterias, stafilococos).

Profilaxis o tratamiento del antrax (Bacillus antracis),
brucelosis.

Profilaxis de meningitis (ciprofloxacina). TBC
multiresistente (Ofloxacina). Micobac. atipicas




RAINDICACIONES
Y PRECAUCIONES

Embarazadas, lactantes, ninos y adolescentes en fase
de crecimiento.

» Pacientes con bradicardia, IC, arritmias, epilépticos.
e No se recomienda utilizarlos con antiarritmicos.

 Evitar exposicion excesiva al sol.




OFLOXACINA

somero de la ofloxacina

 ATB de amplio espectro Gram (+) y (-).
Administracion via oral, endovenoso, topica.

e Dosis de 500 mg/dia

« EA:GlyenS.N.C. de baja incidencia.



VOFLOXACINA

fecciones Urinarias complicadas

Infecciones respiratorias (sinusitis aguda, bronquitis
cronica, neumonias p/ neumoc.)

Infec. Osteoarticular

Uretritis, Cervicitis

Infec. en piel y partes blandas por Stafilo



MOXIFLOXACINA

Espectro: Neumococo-Stafilococo aureus-
Enterococos-Chlamyda-Mycloplasma-TBC

Farmacocinética: Administracion oral (400 mg/dia 5
a 10 dias). 50% metabolismo hepatico, via diferente
del resto (baja interaccion con anticoagulantes orales,
teofilina, anticonceptivos)

20 % se elimina inalterado por el rinon. ( no necesita
ajuste de dosis en insuficiencia renal)

Cl: Embarazadas, lactantes, nifios, alteracion hepatica



MOXIFLOXACINA

La Agencia Espanola de Medicamentos y Productos
Sanitarios (AEMPS) riesgo de alteraciones hepaticas y
reacciones cutaneas graves (sindrome de Stevens
Johnson (SSJ) y necrolisis epidéermica toxica (NET)

Lesion hepatica: 8 casos mortales. Manifestacion 3-
10 dias de tratamiento y tardios, 30 dias y despues de
finalizar el tratamiento. NET y Stevens Johnson: dos
casos de NET vy tres de SSJ tuvieron un desenlace
mortal.



MOXIFLOXACINA

INDICACIONES

Neumonia adquirida en la comunidad-

e EXxacerbacion aguda de bronquitis cronica-
 Sinusitis aguda. Conjuntivitis.

REACCIONES ADVERSAS
» Gastrointestinal: nauseas, diarreas
« Alargamiento del intervalo QT.
« Tendinitis. No hay registros de fotosensibilidad

C “Farmaco alternativo en casos de Resiste
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