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Penicilina

La penicilina, como el resto de los B-lactamicos, ejerce una
accion bactericida por alterar la pared celular bacteriana,
estructura que no existe en las células humanas. La pared
bacteriana se encuentra por fuera de la membrana plasmatica
y confiere a las bacterias la resistencia necesaria para
soportar, sin romperse, la elevada presion osmotica que existe
en su interior. Ademas, la pared bacteriana es indispensable
para:

La division celular bacteriana.

Los procesos de transporte de sustancias a los que limita por
sus caracteristicas de permeabilidad.

Capacidad patdogena y antigénica de las bacterias, ya que
contienen endotoxinas bacterianas.

Penicilina (en blanco) unida a una transpeptidasa bacteriana.
La penicilina es tan similar a la enzima bacteriana que se
ensambla en ella de manera que impide que la enzima conecte
todos sus componentes estructurales.

Hay importantes diferencias en la estructura de la pared entre
las bacterias Gram positivas y Gram negativas, de las que cabe
destacar la mayor complejidad y contenido en lipidos en las
Gram negativas.

La accion de la penicilina, y en general de los -lactamicos, se
desarrolla fundamentalmente en la dltima fase de la sintesis
del peptidoglicano de la pared celular, uniéndose a una enzima



transpeptidasa llamada proteina fijadora de
penicilina,responsable de producir una serie de enlaces
cruzados entre las cadenas de péptidos. La formacion de estos
enlaces o puentes es la que confiere, precisamente, la mayor
rigidez a la pared bacteriana. Por lo tanto, los B-lactamicos
como la penicilina inhiben la sintesis del peptidoglicano
indispensable en la formacion de la pared celular bacteriana.
Las bacterias sin su pared celular estallan o son mas
facilmente fagocitadas por los granulocitos.

Esta inhibicion produce una acumulacion de los precursores
del peptidoglicano, los cuales producen una activacion de
enzimas como hidrolasas y autolisinas que digieren, mas aun,
el remanente de peptidoglicano en la bacteria. Al perder su
pared celular como consecuencia de la accion de la penicilina,
las bacterias Gram positivas son denominadas protoplastos,
mientras que las Gram negativas, que no llegan a perder toda
su pared celular, reciben el nombre de esferoplastos.

La penicilina muestra un efecto sinérgico con los
aminoglucosidos, puesto que la inhibicion de la sintesis del
peptidoglicano permite que los aminoglucésidos penetren la
pared celular con mayor facilidad, permitiendo asi trastornos
en la sintesis de proteinas dentro de la célula bacteriana
(hecho que resulta en una concentracion menor de antibiético
gue la requerida para eliminar al microorganismo susceptible.



CEFALOSPORINAS

Las cefalosporinas son antibidticos bactericidas y su
mecanismo de accion es interferir con la sintesis del
componente péptidoglucano de la pared celular bacteriana, a
traves de la union a la proteina fijadora de penicilina (PBP) e
inactivacion de los inhibidores de la autolisina endégena: esta
autolisina rompe las paredes celulares bacterianas y produce
la muerte del microorganismo por lisis microbiana. Las
cefalosporinas, incluyendo las de tercera generacion, al fijarse
a sus proteinas-blanco en la membrana de la célula bacteriana,
inactivan las enzimas implicadas en la sintesis de la pared
celular. Por lo general, el germen muere después de la fijacion
e inactivacion de las PBP la, 1B5, 2y 3. (Las PBP 4,5y 6 son
inactivadas, pero no causan alteraciones letales en el
microorganismo).

Debe sefnalarse que se produce tolerancia bacteriana cuando
la cefalosporina actia sobre bacterias sin autolisinas
enddgenas, produciéndose actividad inhibidora, pero no
bactericida, del antibidtico.



fluoroquinolonas

Las fluoroquinolonas son antibiéticos bactericidas que inhiben
la DNA girasa (molécula diana). Tienen un amplio espectro de
actividad in vitro: presentan buena actividad frente a bacterias
gram (-) (E.coli, Salmonella, Shigella, Neisseria vy
Haemophilusproductores y no productores de [ -lactamasa,
Legionella pneumophila y Pseudomonas aeruginosa), poca
frente a otras especies de Pseudomonas, neumococo Yy
enterococo y nula frente a anaerobios, Treponema pallidum y
Candida albicans. Ademas, ciprofloxacina y ofloxacina son
activas frente a Chlamydia, Mycoplasma y algunas
micobacterias (1,2,3,5). Ciprofloxacina es la mas activa frente
a Pseudomonas aeruginosa (1,3).

Lincomicinas

Las lincomicinas pueden actuar como bacteriostaticos o
bactericidas, dependiendo de la concentracion del farmaco que
se alcance en el sitio de infeccion y la susceptibilidad del
microorganismo infectante. Estos farmacos parecen ejercer
sus efectos mediante la union a las subunidad ribosomal 50s,
inhibiendo la sintesis de proteinas bacterianas.

Este mecanismo de accion de las lincomicinas es compartido
por otros grupos de antibidéticos como los fenicoles
(Cloranfenicol) y los Macrdlidos (Eritromicina, Claritromicina y
Azitromicina). Por lo cual actian como antagonistas no
debiendo ser usados concomitantemente.

La lincomicina y la clindamicina tienen un espectro
antibacteriano similar, sin embargo la lincomicina es en general



menos activa contra los microorganismos que son susceptibles
a la clindamicina.

aminoglucésidos

Los aminoglucosidos (AMG) actuan a nivel de la subunidad
30S del ARN ribosomal contribuyendo a la inhibicion de la
traslocacion peptidica. Este mecanismo les suele porporcionar
una accion bactericida frente a un gran nimero de bacilos
gramnegativos, que consituyen su principal “target”.

Su actividad antibacteriana es dependiente del pH, siendo ésta
menor a pH bajo, como ocurre en las secreciones pulmonares
o bronquiales o en los abscesos.

macrolidos

Los macrélidos inhiben la sintesis proteica mediante la union a
la subunidad ribosomal 50S, inhibiendo la translocacion del
aminoacil ARNt.1 Tiene tambiéen efectos sobre el nivel de la
peptidil transferasa. Sus acciones pueden provocar un efecto
bacteriostatico o bactericida, segun la especie bacteriana
atacada, la concentracion del antibiético alcanzada en el sitio
de infeccion o la fase de crecimiento en que se encuentran las
bacterias durante el ataque del antibidtico.

Los macrolidos ejercen su efecto solo en los microorganismos
gue se encuentran en proceso de replicacion. Los macrolidos
penetran mas facilmente en las bacterias gram positivas, la
claritromicina es el Unico que posee actividad sobre bacterias
gram negativas, pero es muy escasa.
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