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Actividad de la gatifloxacina sobre patogenos
del tracto respiratorio
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Antecedentes. En México los agentes patégenos de vias
respiratorias son resistentes a diversos antimicrobianos.
Gatifloxacina, es un novedoso agente antimicrobiano sinté-
tico que ha demostrado tener buena actividad. Objetivo.
Evaluar la eficacia in vitro de gatifloxacina frente a diversos
patdégenos del tracto respiratorio. Material y métodos. De
agosto de 1999 a enero de 2000 en la Ciudad de México,
estudiamos 201 cepas: 35 de Haemophilus influenzae, 32
de Streptococcus pneumoniae, 25 de Moraxella catarrhalis,
55 de Streptococcus pyogenes 'y 54 de Staphylococcus au-
reus, de pacientes ambulatorios y hospitalizados con infec-
ciones diversas del tracto respiratorio. Se evalué la suscep-
tibilidad de gatifloxacina vs otros antimicrobianos, utilizando
el método CMI,, con replicador de Steers de acuerdo con la
NCCLS. Resultados. Gatifloxacina fue el antimicrobiano con
mayor porcentaje de aislados sensibles del 96.9-100%, ci-
profloxacina 90.2-100%, ampicilina 37-94.2%, amoxicilina 48-
98.2%, cefalexina 68-92.6%, cefuroxima 87.5-98.2%, cefo-
taxima 80-92%, ceftriaxona 84.4-100%, cefepime 87.5-100%,
ceftazidima 90.6-100%, cefprozil 90.6-98.2%, imipenem 93.8-
100% y amoxicilina/clavulanato 81.3-100%. Gatifloxacina fue
de 2-10 veces mas potente que ciprofloxacina. Conclusio-
nes. Con base en los resultados obtenidos en este estudio y
a la experiencia clinica previa, gatifloxacina se recomienda
para el tratamiento de las infecciones del tracto respiratorio.

Palabras clave: gatifloxacina, ciprofloxacina, enfermedades
respiratorias.

Background. In Mexico the respiratory pathogens are re-
sistant to various antimicrobials. Gatifloxacin is a new syn-
thetic antimicrobial agent that has demonstrated good acti-
vity against different respiratory pathogens. Material and
methods. As From August 1999 to January 2000 in Mexico
City 201 strains have been studied out from which corres-
pond to: 35 Haemophilus influenzae, 32 Streptococcus pneu-
moniae, 25 Moraxella catarrhalis, 55 Streptococcus pyoge-
nes and 54 Staphylococcus aureus. Such strains were iso-
lated from ambulatory and hospitalized patients with
respiratory tract infections. To asses GAT activity vs other
antimicrobials were tested by MIC, with Steers replicator
according to NCCLS. Results. Gatifloxacin was the antimi-
crobial that presented the highest susceptibility percentage
towards the evaluated respiratory pathogens from 96.7-
100%, ciprofloxacin 90.2-100%, ampicillin 37-94.2%, amoxi-
cillin 48-98.2%, cephalexin 68-92.6%, cefuroxime 87.5-
98.2%, cefotaxime 80-92%, ceftriaxone 84.4-100%, cefepi-
me 87.5-100%, ceftazidime 90.6-100%, cefprozil 90.6-98.2%,
imipenem 93.8-100% and amoxicillin/clavulanic acid 81.3-
100%. Gatifloxacin proved to be two to ten times stronger
than ciprofloxacin. Conclusions. Based on the obtained
results in this study and on the previous clinical experience
gatifloxacin is highly recommended in the treatment of the
respiratory tract infections.
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ANTECEDENTES

Las infecciones de las vias respiratorias (IVR) son una
de las principales causas de morbilidad y mortalidad
en paises desarrolladbenen un impacto clinico y
economico en el sistema del cuidado de la salud, éstas
constituyen un grupo heterogéneo y complejo de en-
fermedades causadas por un gran numero de agentes
etioldgicos complicando el diagndstico; ademas de que
éstas son las infecciones mas comunes asociadas con
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ausentismo en el trabajo y la escuela, y en su conjuni®% a penicilina; en el caso Baemophilus influen-
conforman el principal motivo de consulta a médicogzaeel 30% fueron productoras de beta-lactam&as;
de cuidado primario que ningun otro tipo de infecciophylococcus aureysresentd 15% de resistencia a oxa-
nes. Los desafios méas importantes a los que se enfreilina en aislamientos hospitalarios y fue menor del
tan los médicos de atencion primaria que tratan a pa0% en aislamientos comunitarfos.
cientes con enfermedades respiratorias son: determi-La terapia de las infecciones de las vias respirato-
nar el diagnostico mas apropiado y seleccionar ldaas bajas constituyen un problema serio debido a la
terapia antimicrobiana éptinia. emergencia de resistencia; no obstante, la introduccion
La quimioterapia bacteriana ha jugado un papel mugle una fluoroquinolona ha aportado una nueva alter-
importante en el tratamiento de las enfermedades imativa de tratamiento, sobre todo para la poblacién
fecciosas humanas. Desde el descubrimiento de la pedultal® en el trabajo de Ball y Tilloson (1995), sefiala
nicilina, se han desarrollado o sintetizado cientos dgue el poncentaje de aislados sensibles a ciprofloxaci-
antibioticos y docenas de ellos estan disponibles pare fue:S. pneumonia86.1%,H. influenzae96.2% vy
su uso clinico; lo cual ha permitido reducir la morbi-M. catarrhalis94.6%?"!
mortalidad ocasionada por cepas invasivas de los pa-Los ancianos y pacientes inmunocomprometidos
tdgenos mas comunés. necesitan antimicrobianos mejorados sin comprome-
Los ultimos afios se han caracterizado por un increer su calidad de vida, éstos deberan tener una farma-
mento alarmante a nivel mundial de resistencia a lasocinética que permita ampliar el periodo de dosifica-
antibidticos y por un aumento en la frecuencia de ercion con minima toxicidad y elevada eficacia; por lo
fermedades infecciosas serias. Dicha crisis esta asqpie es necesario hacer estudios colaborativos no solo
ciada con enormes costos en términos de morbimortee consumo, sino de los perfiles de resistencia frente a
lidad y en términos monetaribs. diversos patdégenos en areas geograficas diferentes que
La primera bacteria resistente a los antibidticos (eestén involucrados en las infecciones respiratétias.
tafilococos productores de beta-lactamasa) aparecio La eficacia de los antimicrobianos se define basan-
meses después de la introduccion del primer antibiétdose en estudios periddicos de susceptibilidadro,
co. Actualmente, los microorganismos resistentes s@nsayos clinicos y experiencias terapéuticas empiricas,
una preocupacién creciente que ha motivado la busen la finalidad de evitar fallas terapéuticas, por otro
queda de nuevos agentes antimicrobianos. La magi&do, hay la necesidad de desarrollar nuevos antibioti-
tud del problema motivé a realizar estudios multicéneos que permitan una mayor cobertura contra los gér-
tricos clinicos y de susceptibilidaal vitro.® menes patdgenos y que frenen la induccién de la resis-
En México, en los Ultimos afnos se ha observado irtencia bacterians.
cremento alarmante de resistencia bacteriana de agen-d.as nuevas fluoroquinolonas debido a su amplio es-
tes patdgenos de vias respiratorias a diversos antinpiectro de actividad se han vuelto indispensables para el
crobianos debido al uso no controlado de los antibidtiratamiento de las infecciones respiratorias comunes en
cos comune8! El tratamiento de primera eleccion sepacientes ambulatoriésGatifloxacina, es una 8-me-
ha tornado problemético para los médicos debido #@hoxy fluoroquinolona sintética de generacion avanza-
creciente numero de patégenos resistentes a los arda en la que se han introducido varios cambios especifi-
bidticos empleados. cos para mejorar sus propiedades; tiene una vida media
En 1996, Sifuentes-Osornio y cols. iniciaron la re-sérica prolongada, es activa contra diversas bacterias y
coleccién de datos acerca de la resistencia bacteriasehan reducido al minimo sus propiedades indeseables
en seis centros hospitalarios de México, estudiarocomo interacciones con otros medicamentos, unién a
8,371 muestras de aislados clinicos de enfermos hdes receptores GABA, fototoxicidad y resistencia mi-
pitalarios y 8,750 de pacientes ambulatorios, encorcrobiana. Gatifloxacina tiene un espectro de actividad
trando que elstreptococcus pneumonibay una re- antimicrobiana mas amplio que las fluoroquinolonas mas
sistencia superior a 10% a ciprofloxacina, y menos deintiguas y ejerce una potente actividad contra una am-
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plia variedad de microorganismos grampositivos, gram-os aislados se analizaron en el laboratorio de bacte-
negativos, atipicos y microorganismos de dificil crecifiologia médica de la ENCB-IPN.

miento® En un estudio de los 1,717 aisladosSde La validacion de la identificacion se hizo para un total
pneumoniase encontrd que estos aislamientos preserle: 35 aislados ddaemophilus influenzad? deStrepto-
taron una susceptibilidad del 99.8% a gatifloxacina conoccus pneumonia2s deMoraxella catarrhalis,55 de

una CIM,, de 0.5ug/mL.® Streptococcus pyogeng$H4 deStaphylococcus aureus,
empleando técnicas microbioldgicas convenciorales.
OBJETIVO La CMI se llevo a cabo siguiendo las técnicas reco-

mendadas por el Comité Nacional de Estandares para
Evaluar la eficacian vitro de gatifloxacina frente a Laboratorios Clinicos de Estados Unidos (NCCLS).

diversos patdgenos del tracto respiratorio. El control de calidad se realiz6 utilizando simulta-
neamente cepas de referencia de la American Type
MATERIAL Y METODOS Culture Collection (ATCC) para cada grupo.

Se reunieron 201 aislados bacterianos productores deStreptococcus pneumonia&CC 49619

diversas enfermedades respiratorias de igual niumero Haemophilus influenza&TCC 49247

de pacientes con el diagnéstico clinico y sintomatolo- Haemophilus influenza&TCC 49766

gia caracteristica de infeccion respiratoria aguda (cua- Staphylococcus aureds CC 25923

dro 1), a partir de diferentes tipos de muestras (cuadro Staphylococcus aureds CC 29213

2), principalmente de pacientes ambulatorios de 4 cen- Escherichia colATCC 25922

tros de atencién médica (HGZ IMSS No. 27, Hospital Escherichia colATCC 35218

Infantil de México, CMN La Raza Hospital de Infec-

tologia y Laboratorios Clinicos Olarte y Akle) de agosto  Se evalud la susceptibilidad de gatifloxacina frente
de 1999 a enero de 2000 en la ciudad de México, D.&.los 201 aislamientos utilizando el método Gbr

Cuadro 1. Diagnésticos clinicos y agente causal.

Diagnostico H. influenzae S. pneumoniae M. catarrhalis S. pyogenes S. aureus Total
Neumonia 5 4 0 0 7 16
Bronquitis aguda y crénica 13 6 2 0 8 29
Otitis media aguda y crénica 5 6 2 0 0 13
Sinusitis 6 11 5 6 29 57
Faringoamigdalitis 5 5 16 48 10 84
Laringotraqueitis 1 0 0 1 0 2
Total 35 32 25 55 54 201
Cuadro 2. Origen de la muestra y agente causal.
Origen de la muestra H. influenzae S. pneumoniae M. catarrhalis S. pyogenes S. aureus Total
Expectoracion 15 0 3 0 25 43
Esputo 0 7 0 0 0 7
Hemocultivo 0 5 0 0 0 5
Exudado nasal 13 19 11 2 29 74
Exudado 6tico 7 1 2 0 0 10
Exudado faringeo 0 0 09 53 0 62
Total 35 32 25 55 54 201
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medio del replicador de Steéfd.a sensibilidad de conteniendo las diluciones de los antimicrobianos. Se
gatifloxacina GAT se comparé con: Ciprofloxacina ClIPsembré con el replicador de Steers. Las CMIs fueron
y otros antibiéticos betalactamicos como ampicilindnterpretadas después de incubar 18-24 @.35
AMP, amoxicilina AMX, cefalexina CL, cefuroxima  Streptococcus pyogenesas muestras se sembra-
CXM, cefotaxima CTX, ceftriaxona CRO, cefepimeron en placas de agar sangre de carnero al 5% incuba-
FEP, ceftazidima CAZ, cefprozil CEFP, imipenem IMPdas en aerobiosis, durante 24 h; las CMIs se realizaron
y amoxicilina/acido clavulanico A/CA. con la misma técnica que para los neumococos.
Haemophilus influenza&l medio utilizado para su Staphylococcus aureuka caracterizacion y la sus-
aislamiento y para la determinacion de la concentraeptibilidad a los antimicrobianos de este microorganis-
cion minima inhibitoria (CMI) fue el agar de Mueller- mo se llevé a cabo por técnicas estandares de microbiolo-
Hinton (MH) suplementado con hemoglobina o poliengiay las de susceptibilidad por métodos de dilucion utili-
riquecimiento al 1%. Los indculos se prepararon utilizando el agar de MH; los inéculos fueron déUBC/
zando una suspension del crecimiento bacteriano enlL y las placas fueron incubadas &3por 24 h.
caldo de MH enriquecido de 24 h para obtener una En todos los casos se colocaron las cepas de refe-
turbidez comparable a la del tubo @&l estandar de rencia para obtener el control de calidad interno y se
McFarland, el in6culo fue sembrado con el replicadoteyeron los resultados de acuerdo con la NCCLS.
de Steers en placas de MH enriquecido. Las CMls se
determinaron para cada antimicrobiano en dilucioneResuLtabos
dobles seriadas (0.01-2f§/mL) colocadas en IHa-
cas de Petri, se sembr6 ademas en una placa de mddivel cuadro 3, se presentan los valores de corte que se
libre de antibidtico en donde se midi6 el crecimientotomaron para gatifloxacina, datos que fueron aproba-
Las placas fueron examinadas después de 18-24 h dies por la NCCLS en enero de 2000 y que seran publi-
incubacion en atmdsfera de CaD5% a 3%C. LaCM|,,  cados en el documento 2001-MI8&,incluimos aqui
se definié en todos los casos como la menor concelos valores de corte para la prueba de Kirby-Bauer en
tracion del antimicrobiano que inhibié el crecimientomm de didmetro de halo de inhibicion, ya que la ma-
comparandolo con el crecimiento obtenido en el meyoria de los laboratorios clinicos la utilizan en la ruti-
dio libre de antibioticos. na, ademas se presentan los valores de corte dg CMI
Streptococcus pneumonidens aislamientos se cul- para los diferentes antibiéticos evaluados (cuadro 4).
tivaron en agar de MH suplementado con sangre de car-En las figuras 1 a 5 se muestra el porcentaje de aisla-
nero al 5%; se hizo una suspension de colonias de 16-d8s sensibles para cada uno de los patdgenos estudiados
h del cultivo en caldo MH incubado a°@5 El in6culo  frente a los diversos antimicrobianos estudiados.
fue ajustado en su turbidez al estandar de 0.5 de McFar-Se observé que los aisladogtiEmophilus influen-
land que contiene aproximadamentédBC/mL, fue-  zae(figura 1) fueron 100% susceptibles a gatifloxaci-
ron colocados con el replicador de Steers en las placaa y por lo menos 2 de los 35 aislados estudiados pre-
de agar de MH suplementadas con sangre desfibrinas@ntaron resistencia a ciprofloxacina (5.7%), uno de
de carnero al 5% conteniendo las diferentes concentreada dos aislamientos fue sensible a ampicilina (51.4%)
ciones de cada antibiético y después de incubars€a 35 para los beta-lactamicos del grupo de las cefalospo-
por 24 h, se interpretaron los valores de corte de las CMHnas estos aislados presentaron un rango de sensibili-
de acuerdo con las tablas de la NCCLS para obtendad del 65.7-91.4%.
valores de susceptible o resistente. En la figura 2, se muestra la actividadiitro de 13
Moraxella catarrhalis:Los in6culos fueron prepa- antimicrobianos contra 32 aislados Steeptococcus
rados a partir de las suspensiones obtenidas de los giseumoniaegatifloxacina mostré la sensibilidad mas
lamientos incubados en caldo de MH se ajustaron aita 96.9% seguido por ciprofioxacina e imipenem con
turbiedad (McFarland 0.5), se colocaron en placas de 93.8%, la ampicilina fue el antimicrobiano con me-
agar de MH con sangre desfibrinada de carnero al 5%r actividad (60%). Las cefalosporinas de segunda, ter-
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Cuadro 3. Valores de corte aprobados por la NCCLS para gatifloxacina.

Grupo de organismos Kirby-Bauer valores de corte (mm) CMIs valores de corte (ug/mL) Observaciones
Susceptible  Intermedio Resistente Susceptible Intermedio Resistente
Enterobacteriaceae >18 15-17 <14 <2 4 >8
No enterobacteriaceae >18 15-17 <14 <2 4 >8 Para aislados
de IVU*
Staphylococcus spp. >18 15-17 <14 <2 4 >8
Enterococcus spp. >18 15-17 <14 <2 4 >8 Para aislados
de IVU*
S. pneumoniae >21 18-20 <17 <1 2 >4
Otros Streptococcus >21 18-20 <17 <1 2 >4 So6lo para St.
Beta hemolitico
Haemophilus spp. >18 15-17 <14 <0.5 - -
N. gonorrhoeae. > 38 34-37 <33 <0.125 0.25 >0.5
Referencia >!® *|VU= infecciones de vias urinarias
Cuadro 4. Valores de corte aprobados por la NCCLS 2000, documento M100-S10 y 1999.
H. influenzae S. pneumoniae M. catarrhalis S. pyogenes
CMls valores de corte CMls valores de CMIs valores de CMiIs valores de corte
Antimicrobiano (ng/mL) corte (ug/mL) corte (pg/mL) (ng/mL)
S | R S | R S | R S | R
Ciprofloxacina <1 - - <2 4 >8 <1 2 >4 < 0.5*% 1* > 2%
Ampicilina <1 2 >4 <2 4 >8 <1* 2* 4* <0.25 05. -4 >8
Cefalexina <4 8 >16 <05 1 =2 8* 16* > 32* <0.5* 1 > 2*
Cefuroxima <4 8 >16 <1 2 >4 < 8* 16* > 32* <0.5* 1* > 2%
Cefotaxima <2 - - <05 1 =2 <8 16-32 > 64 <05 1 22
Ceftriaxona <2 - - <05 1 =2 <8 16-32 > 64 <05 1 22
Cefepime <2 - - <0.5 1 >2 <8 16 >32 <0.5 1 >2
Ceftazidima <2 - - 0.5* 1* Ad <8 16 > 32 <05 1* > 2%
Cefprozil <8 16 > 32 <2 4 >8 <8 16-32* = 64* <0.5* 1* > 2%
Imipenem <4 - - <0.12 0.25-05 >1 <4 8 >16 <0.5* - -
Amoxicilina/cla- <4/2 - > 8/4 <21 4/2 >8/4 4/2* - > 8/4* <0.5/0.25* 1/0.5* =22/1
vulanato

Referencia 7

* M100-S9 1999

S = Sensible

| = Sensibilidad intermedia
R = Resistente

ceray cuarta generacion presentaron porcentajes de sameftriaxona, cefepime, ceftazidima e imipenem, (fi-
sibilidad relativamente similares (84.4-90.6%). Se congura 3).
sidera qués.pneumonia@o es productor de beta-lacta- En este estudio se encontré dhigyogenesigue
masas, sin embargo; se debe vigilar la resistencia adendo altamente sensible a ampicilina amoxicilina y a
penicilina y a otros beta-lactdmicos. la combinacién de amoxicilina/clavulanato; sin embar-
M. catarrhalis, fue altamente sensible a las dosgo, deben valorarse algunas cepas ya que fueron resis-
fluoroquinolonas evaluadas (100%); el 36% fue sustentes a cefotaxima, ceftriaxona y cefepime (figura 4).
ceptible a ampicilina, 48% a amoxicilina 'y el 68% aktn el 40' ICAAC organizado por la Asociacion Ameri-
cefalexina; sin embargo, fue susceptible en un 100%ana de Microbiologia (ASM) en Toronto, Canada se
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% 100 100 analizar que el 21.8% fue resistente a discos de oxacili-
,/L'g *Tl94.3 na 1pg, estos aislados se consideran resistentes a peni-
100 194.3 91.491.491.491.491.491.4 | |43 | < o )
prp—————— cilina y a todos los beta-lactdmicos; aunque los niveles
% T || oLl 1l [ de sensibilidad a cefalosporinas estuvieron entre 90.7-
80 - 94.4% exceptuando a ceftazidima (75.9%). En este es-
I es7 I tudio preferimos utilizar discos de oxacilingd.en lu-
70 7 I o (L L - gar de discos de meticilingg debido a que resiste la
60 | 514 : degradacién y es excelente para detectar la heterorresis-
I . T T I tencia ademas de que correlacionan los reportes de re-
50 1 I Ll | sistencia/sensibilidad con respecto a meticilina.
40 - En el cuadro 5, se muestran las actividadestro
L UL 1 1 1 V) B % B 1 de gatifloxacinarsciprofloxacina y ampicilina en don-
30 T T T T T T T T T T T T 1
GAT CIP AMP AMX CL CXM CTXCRO FEP CAZ CEFP IMP A/CA o
° 100 100 100100 100 100
Figura 1. % de aislados sensibles de H. influenzae (n = 35) a gati- ﬁ-r — — — o— oo
floxacina vs 12 diferentes antimicrobianos. 100 i 92 92 | ||| ||| ||«=] || 92
yF__4F 4 A
90 - | Ittt -
%
9 80 -
100 ,/ﬁrgs.s 90690638 i I B
|- = A
875 87.5 oy oy 70
90 - amy 84.484.4 ey 813 H O
| | oy oy | L | |
A 60 —
80 7 H FaYola) H H H H H H H 1 I 46 I I I I I I I I [
65.6 ma, 50 -
701 | ||| It i . 1 136 oo
40 -
60 1 | ||| I - LU 0 I I D
30 T T T T T T T T T T T T 1
50 4 1 1 GAT CIP AMP AMX CL CXM CTX CRO FEP CAZCEFP IMP A/CA
40 - Figura 3. % de aislados sensibles de M. catarrhalis (n = 25) a gati-
| UL L UL UL DL UL ULV DL UL floxacina vs 12 diferentes antimicrobianos.
30 T T T T T T T T T T T T T
GAT CIP AMPAMX CL CXM CTXCRO FEP CAZCEFP IMP A/CA 10
%
98:2 .
Figura 2. % de aislados sensibles de S. pneumoniae (n = 32) a ﬁ, 04.0 92 982 94,5964 982982
gatifloxacina vs 12 diferentes antimicrobianos. 100 ~ 90.2 oy g9 e ™ |l [ ||
A P
9 1 |l [l |l |80 OB A 1 A |
Ay V4

menciona un aumento de resistencia intermedia a cefaso -
clor y cefalexina con 45 y 9% respectivamente en 211 |
aislados a pesar de que todos fueron sensibles a pen|C|- A B O I s O s B
lina, antibiético que no fue empleado en este estéidio. 60 -

En la figura 5 se observa que gatifloxacina e imipe-50 |
nem fueron los antimicrobianos mas activos contra los oo
aislamientos d&taphylococcuaureus(98.1%) y 2 de 40
las 54 cepas d& aureusueron resistentes a ciprofloxa- a0 L——
cina (3.7%). Ampicilina y amoxicilina presentaron las GAT CIP AMP AMX CL CXM CTX CRO FEP CAZCEFP IMP A/CA
sensibilidades més bajas 38.9 y 55.6% respectivamen-

Figura 4. % de aislados sensibles de S. pyogenes (n = 55) a gati-
te, segwdos de ceftazidima (75 9%) aqU| vale la perﬂ@xacma vs 12 diferentes antimicrobianos.
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% 981953 026926 ors  oaq B reusa gatifloxacina fue del 1.9% (1/54) con una GM1
100 (7 2 Y0907 e (e de 4ug/mL. Gatifloxacina fue de 2-10 mas potente
A . . . . . .
90 - I Iimid | s que ciprofloxacina y mejor que los otros antimicrobia-
75.9 amr nos evaluados.
80 1| || I .
70 1 Discusion
55.6
60 i Hoh i HH I H I |—  Las infecciones respiratorias contintan siendo una de
50 7| | ol | las principales causas de morbilidad y mortalidad en
: todo el mundoHaemophilus influenzae, Streptococ-
40

i Ik cus pneumoniae, Moraxella catarrhalis, Staphylococ-
o o cus aureus y Streptococcus pyogesms los agentes
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Figura 5. % de aislados sensibles de S. aureus (n = 54) a gati- . . . .
floxacina vs 12 diferentes antimicrobianos. portante de infecciones del tracto resplratérlo.
Los microorganismos en su evolucion tienden a pre-
sentar una mejor relacién huésped parasito, pero esto
de se observa que las CMIs de gatifloxacina tuvierofg es una regla general ya que puede ocurrir que los
intervalos de accion a menor concentracion y se Obtlfbatégenos cambien a formas mas virulentas o mas re-
vo un porcentaje bajo de resistencia (0-3.1%8e-  sijstentes. En Estados Unidos se produjeron anualmen-
mophilus influenzapresentd rangos excelentes de acte 20,000 toneladas de antibidticos en 1999, 80 veces
cion para gatifloxacina (0.01-0.Q6&/mL) con una mas que en 1954, esto ha inducido a las bacterias ha
CMI,, de 0.06ug/mL. En el caso particular &repto-  eyolucionar bajo una presion selectiva que favorece el
coccuspneumoniagresento una resistencia de 3.1%qesarrollo de cepas resisterfeSe piensa que el uso
(1/32) con una CN} 2.0pg/mL. Moraxellacatarrha-  jnapropiado de los antimicrobianos es un factor que
lis no presenté resistencia a las fluoroquinolonas evaontribuye al desarrollo de la resistencia de los mis-
luadas a diferencia de ampicilina que resulté con 63%os. Este es también un problema grave en Latino-
de resistencia. La resistencia 8aphylococcus au- américa, en general, los antibiéticos estan disponibles

Cuadro 5. Actividad in vitro de gatifloxacina vs otros antibiéticos.

Valores de pg/mL

Microorganismo N.E Antimicrobiano Rango CMI, CMI,, % resistencia
H. influenzae 35 GAT 0.01-0.06 0.03 0.06 0
CIP 0.01-0.5 0.06 0.5 2.8
AMP 0.5-8 2 8 50
S. pneumoniae 32 GAT 0.01-1 0.25 0.5 3.1
CIP 0.01-2 1 2 6.2
AMP 0.03-32 0.5 4 40
M. catarrhalis 25 GAT 0.01-0.06 0.03 0.06 0
CIP 0.01-0.5 0.06 0.5 0
AMP 2-64 8 32 63
S. pyogenes 55 GAT 0.01-0.5 0.25 0.5 1.8
CIP 0.01-1 0.5 1 9.8
AMP 0.01-0.5 0.062 0.5 5.8
S. aureus 54 GAT 0.01-2 1 2 1.8
CIP 0.01-4 2 4 3.6
AMP 0.03-16 2 8 62.5

NE = Numero de aislados evaluados.
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sin prescripcién médica y la automedicacion es comudio el diagndstico clinico fue infeccidn respiratoria
en un gran numero de estos pafées. aguda y la toma de muestra se hizo de acuerdo a lo
En el mercado existen docenas de antimicrobianagcomendado por el médico.
disponibles para el tratamiento de infecciones respira- En el caso d&.pneumoniael9de las muestras fue-
torias, sin embargo, es necesario desarrollar nueveosn exudados nasales y so6lo 7 provenian de esputo, aqui
agentes o validar la eficacia de los disponibles; ya quale la pena analizar que frente a un cuadro agudo de
muchos de los patdgenos habituales han desarrolladeumonia, bronquitis u otitis media, el neumococo pue-
resistencia y por lo tanto, es necesario que los nuevds ser el agente causal y algunos médicos recomiendan
antimicrobianos se verifiqguen sus perfiles de susceptel hemocultivo como una alternativa para recuperar el
bilidad; ademas se deben considerar otros efectos grmatdgeno, nosotros tuvimos 5 aislamientos de hemocul-
tonces, sirven para reducir las reacciones adversas tarm de paciente pediatrico que correlacionaron con diag-
los pacientes sin comprometer su calidad de vida, ladstico de neumonia y/o bronquitis aguda.
farmacocinética mejorada permite ampliar el periodo M. catarrhalis,se recuperd en su mayoria de exu-
de dosificacion y podria ser mejor tolerado por los erdados faringeos o nasales y en quince de ellas el diag-
fermos. néstico presuntivo fue de infeccion de vias respirato-
El tipo de infeccién y el diagndéstico presuntivo delrias, en estos exudados no se aislé ningun otro patége-
médico son importantes para determinar el tipo de exmo; vale la pena considerar que esta bacteria no se
dado que se va a obtener; en este estudio 15 de lasiBéestiga de rutina en exudados faringeos, ya que se
cepas deH. influenzae provenian de expectoracion; considera como parte de la microbiota normal de ma-
13 de exudados nasales y el resto de otro tipo de exwera que el diagnéstico clinico, aqui es determinante y
dados; sin embargo, el diagndstico clinico es impordebe considerarse por el clinico la importancia e inter-
tante para correlacionar y determinar el valor de upretacion del aislamiento.
aislamiento; ademas, es necesario considerar la edacEl aislamiento en vias respiratorias altasSdewu-
de los pacientes, ya que en los nifios pequefios son freus en la mayoria de los casos, se considera como
cuentes las infecciones virales, pero también es conparte de la “flora normal” y aunque en este estudio si
cido que entre 1 y 4 afios de edad las infecciones pse incluyeron los aislamientos para conocer el perfil
H. influenzaeson muy frecuentes causando: otitis me-de susceptibilidad, llama la atencién que el diagndsti-
dia e infecciones de vias respiratorias bajas como lae de sinusitis y aun de bronquitis crénica pidieran es-
ringotraqueitis. En México, los estudios de expectoraar relacionados con esta bacteria, de ahi la importan-
cion para el aislamiento de bacterias causantes de itia de que en el informe de laboratorio se debe de in-
fecciones de vias respiratorias agudas casi no se envi@nir el crecimiento expresado en cruces, ya que cuando
al laboratorio de microbiologia, consideramos que sse recuper8. aureugn forma de cultivo puro es muy
debe reforzar la ensefianza médica continua que p@robable que sea el agente causal, pero cuando so6lo se
mita a los médicos en lugar de enviar exudados nasaecuperan de 2 a 3 colonias éstas pueden provenir de
les y faringeos; por lo tanto, siempre que se sospecl&“flora normal” y el rango de portadores asintomati-
infeccion respiratoria aguda de vias bajas se debe ress suele ser mayor al 20%. En infecciones intrahospi-
comendar el cultivo de expectoracion, ya que los aigalarias si es conveniente estudiar cuidadosamente a
lados obtenidos de otros sitios pueden no ser represdos estafilococos, ya que la proporcion de aislados re-
tativos de la infeccidn con excepcion de diagndsticgistentes a meticilina puede ser muy elevada; en este
de faringitis aguda estreptocdccica. Ademas, uno destudio el 21.8% fueron resistentes a oxacilina.
los motivos por los que no se hace estudio de expecto- En la revision de microorganismos del Norte y Suda-
racién es porque implica seleccion y eliminacién denérica del estudio SENTRY 1997, todos los aislamien-
aquellas muestras que son so6lo saliva y por lo tanto nos deHaemophilus influenzag = 1400) yMoraxe-
tienen leucocitos observables en el frote directo obselta catarrhalis (n = 600) fueron sensibles a gatifloxa-
vado en fresco con la técnica Normasky. En este estaina con una CIl| de 0.03ug/mL para ambos
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microorganismo#’ lo que correlaciona con nuestrosuna mejor eleccion de la terapéutica que asegure una

resultados ya que las Clylpara estos dos microorga- excelente respuesta clinica.

nismos fueron de 0.Q&g/mL.

De los antimicrobianos estudiados, gatifloxacineREFERENCIAS

tuvo el mas amplio espectro de actividad contra los
patégenos recolectados durante este estudio; alrede-
dor del 96.9-100% de las cepasHeinfluenzae, S.
pneumoniae, M. catarrhalis, S. pyogeneS. aureus
fueron susceptibles a gatifloxacina.

En el Hospital Infantil de México “Federico Gémez”
en 1998, se estudiaron 42 aislados invasiv& gaeu-
moniaey se reportd 40% de resistencia a penicilina y.
tetraciclina y 69% de resistencia a trimetoprim sulfa-
metoxazol, lo que muestra que existe multirresistencia
no solo a penicilina sino a otros antibi6tiéd&n nues-
tro estudio la resistencia de neumococo a oxacilina fue
del 40.6% y se presume como en el estudio anterior
que estos aislados no son productores de beta lactama-
sas, sino que el mecanismo de resistencia se prodlfce
por alteracién de las proteinas fijadoras de penicilina
(PBP)% 7

En un reporte donde se evalud la eficacia de las qui-
nolonas para bacterias grampositivas y negativas los
niveles de CMIg, fueron muy similares a los nues- 8.
tros; sin embargo, destacan la importancia de evaluar
la actividadin vitro de las nuevas quinolonas contra
bacterias atipicas tip@€hlamydia pneumoniae, C.
trachomatis, Legionella pneumophyjaMycoplasma
pneumoniaé®

Existe experiencialinica con gatifloxacina en in-
fecciones del tracto respiratorio y en un estudio multi-
céntrico doble ciego se comparé la seguridad y eficd™
cia de gatifloxacinas cefuroxima de 250 mg en 211 12.
pacientes con bronquitis aguda y cronica exacerbada,
la curacion clinica fue de 89% para gatifloxacinay 77%s.
para cefuroxima; analizando los resultados el grado de
curacion cuando estuvo preseftepneumoniadue 14.
del 100% para gatifloxacing 38% para cefuroxima.

En H. influenzaehubo el 100% de cura (10/10) paral>
gatifloxacina y 75% para cefuroxima (9/22). 16.

En la eleccién de la terapia empirica de las infec-
ciones del tracto respiratorio deben considerarse algu-
nas variables como experiencia clinica y epidemiol6-
gica asi como realizar periédicamente un estricto mo-
nitoreo local de los perfiles de sensibilidad para hacer
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