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ANTIBACTERIANOS DE ACCIÓN SISTÉMICA. PARTE I.
ANTIBIÓTICOS BETALACTÁMICOS

Manuel Cué Brugueras1 y Moisés Morejón García2

RESUMEN: Se presenta una revisión bibliográfica sobre los antibacterianos de acción sistémica,
de los cuales en esta primera parte se desarrolla la de los antibióticos betalactámicos, así como
algunos conceptos básicos y los diferentes tipos de clasificación de los antibióticos en general. Se
abordan los derivados penicilánicos y cafalosporánicos más conocidos internacionalmente.

Descriptores DeCs: ANTIBIOTICOS/clasificación; ANTIBIOTICOS LACTAMICOS/farmacología
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Las infecciones pueden definirse co
la multiplicación de microorganismos (b
terias, virus, hongos, protozoarios o p
sitos multicelulares) en los tejidos de
huésped, el cual puede presentar sínt
o no, así como la multiplicación que se p
duce en una superficie o luz del huésp
origina signos y síntomas de afección o
fermedad.1

Las enfermedades infecciosas han
fluido en forma determinante en la evo
ción de la historia del hombre y son, act
mente, la principal causa de mortalida
morbilidad en el mundo, a pesar del de
brimiento, sobre todo a partir de la Seg
da Guerra Mundial, de cientos de age
antimicrobianos, cada día más poten
seguros y efectivos, no sólo contra las 
terias, sino también contra los virus, h
gos y parásitos. En la actualidad se es
34
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que el 50 % de los pacientes ingres
recibe tratamiento con 1 ó m
antibióticos.1,2

Sin embargo, los seres humanos
modificado el medio ambiente de forma
que cada vez es más fácil para
microorganismos desplazarse e insta
en poblaciones vulnerables. Entre los
tores que han coadyuvado a este fen
no se hallan el aumento del tráfico inte
cional y las migraciones, los cambios cli
tológicos, el desarrollo de la urbanizac
la falta de continuidad en las medida
salud pública y de sistemas de vigila
epidemiológica eficientes, así como el
mento de la antibioticoresistencia.3

En este trabajo, por un problema
espacio y utilidad, presentamos un est
bibliográfico sólo de los agen
antibacterianos de acción sistémica,
 CNICM.
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son los más empleados en la clínica, a
que se aborda el tratamiento de algun
microorganismos no bacterianos muy e
pecíficos en el texto de varios antibiótico
Para ello se realizaron búsquedas bibliog
ficas en las bases de datos MEDLINE (19
1996), LILACS (1980-1996) E IPA (1970
1992), así como en los fondos de libros
folletos de la Biblioteca Médica Nacional
el Departamento de Servicios Especiales
Información, del Centro Nacional de Info
mación de Ciencias Médicas, y de la Bibl
teca de la Representación en Cuba d
OPS/OMS, y se utilizaron algunas public
ciones electrónicas tomadas de INTERNE

Bacterias

Las bacterias son microorganism
unicelulares que pueden diferenciarse 
su capacidad para retener un colorante
sico (violeta cristal) después de su fijaci
con yodo y decoloración con alcohol (r
acción de Gram), y se dividen e
grampositivas y gramnegativas. La
grampositivas conservan el colorante
causa de los ácidos teicoicos que con
nen en sus paredes celulares, en tanto
las gramnegativas se decoloran con el
cohol y después se colorean de rojo c
safranina, debido a que tienen una me
brana externa adicional que contie
lipopolisacárido (endotoxina).4,5 Algunos
ejemplos de microorganismos gramp
sitivos y gramnegativos se reflejan a con
nuación:

CLASIFICACIÓN DE ALGUNAS
BACTERIAS SEGÚN LA TINCIÓN

 DE GRAM

Grampositivos             Gramnegativos

Cocos                                Cocos

Staphylococcus Neisseria
aureus o epidermidisgonorrhoeae
34
-

e

Estreptococos betaNeisseria
(grupos A, B, G) meningitidis
Estreptococcus Branhamella
viridans catarrhalis
Estreptococcus
bovis
Enterococos Bacilos
Pneumococos Acinetobacter sp.

Bordetella pertusis
Bacilos Brucella sp.
Bacillus anthracis Campylobacter

jejuni
Corynebacterium Enterobacter sp.
diphtheriae
Listeria Escherichia coli
monocytogenes Francisella tularensis

Haemophilus
influenzae
Klebsiella
pneumoniae
Legionella
pneomophila
Pasteurella
multocida
Proteus mirabilis
Proteus, indol posi
vos
Pseudomonas
aeruginosa
Salmonella sp.
Serratia marcescen
Shigella sp.
Yersinia pestis

Antibióticos

Los antibióticos son sustancias quí
cas producidas por varias especie
microorganismos (bacterias, hongo
actinomicetos) que suprimen el crecimie
de otros microorganismos, y originan
destrucción. En los últimos tiempos, el 
del término se ha ampliado para incluir c
puestos sintéticos, como las sulfonam
y las quinolonas, que presentan tam
actividad antibacteriana.6,7

Aunque los antibióticos están con
tuidos por clases muy diversas de comp
8
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tos, a menudo se clasifican en diferen
grupos. Las múltiples clasificaciones ex
tentes presentan diferentes característ
y han sido realizadas basándose en disím
criterios, por tal motivo es difícil determina
cuál es la ideal. De ellas las más utilizad
son las que se mencionan a continuaci

Clasificación según la
tinción de gram de las

bacterias

Según la actividad que tienen lo
antibióticos frente a las bacteria
grampositivas y gramnegativas, éstos p
den clasificarse en.6,8

Antibióticos
contra Gram +:        penicilinas, glicopéptido

lincosamida, rifampicinas
Antibióticos
contra Gram-: aminoglucósidos, mono

bactámicos, aminocicli-
toles, polipéptidos

Antibióticos de
amplio espectro:cefalosporinas, carba

némicos, amfenicoles
macrólidos, quinolonas
tetraciclinas.

Clasificación según el
efecto de su acción

Según el efecto de su acción sobre
bacterias, los antibióticos se clasifican 
bacteriostáticos y bactericidas, y depen
de si la acción consiste en inhibir el cre
miento o lisar la bacteria, respectivamen
Esta clasificación es bastante inexacta, p
estos términos varían en dependencia
tipo de germen y de la concentración d
antibiótico, como es por ejemplo, el ca
349
del cloramfenicol que se comporta co
bacteriostático frente a la E. coli y otros
microorganismos y como bactericida fre
a algunas cepas de S. pneumoniae, N
meningitidis y H. influenzae. Similar es e
caso de la penicilina, la cual es bacteric
frente a los cocos grampositivos, con 
cepción de los enterococos frente a los 
les se comporta como bacteriostático d
do a que, a pesar de inhibir la formación
la pared bacteriana, no activa las enzi
autolíticas intrabacterianas; así como fr
te al S. pneumoniae, por un fenómeno d
tolerancia, cuando la sepsis es respirat
se comporta como bactericida y, sin em
go, cuando es en el sistema nervioso 
tral actúa como bacteriostático, debid
que no se puede lograr a ese nivel una 
centración bactericida superior a la conc
tración inhibitoria mínima.6-8

Se debe conocer la acción de cada
milia de antibióticos, pues la asociación
un bacteriostático con un bactericida re
sa la acción de este último al actuar, bás
mente, sobre los gérmenes en crecimie
además, existen afecciones donde
bactericidas tienen indicaciones preci
como son la endocarditis bacteriana
meningoencefalitis bacteriana, l
neutropenias con fiebre y los estados s
ticos graves en general.

DISTRIBUCIÓN DE ALGUNOS
ANTIBIÓTICOS SEGÚN SU ACCIÓN

SOBRE LAS BACTERIAS

Bactericidas            Bacteriostáticos
Betalactámicos Amfenicoles
Aminoglucósidos Lincosamidas
Glicopéptidos Macrólidos
Quinolonas Sulfamidas
Rifampicinas Tetraciclinas
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Clasificación según
su mecanismo de acción

En  dependencia de la vía que utiliz
para actuar sobre los microorganismos,
antibióticos se clasifican en:6-9

1. Agentes que inhiben la síntesis de
pared celular bacteriana, y afectan la f
mación del polímero peptidoglicano q
conforma la estructura de la par
bacteriana (penicilinas, cefalosporina
otros antibióticos betalactámicos,
agentes disímiles, como vancomicin
bacitracina, cicloserina, inhibidores 
betalactamasa y los antimicótic
imidazólicos, miconazol, ketoconazo
clotrimazol).

2. Agentes que afectan la síntesis de p
teínas a nivel ribosomal entre los cua
se encuentran los que actúan sobr
subunidad 30s (aminoglucósido
aminociclitoles y tetraciclinas) y los qu
actúan sobre la subunidad 5
(macrólidos, lincosamidas y amf
nicoles). Los antibióticos que actúan
el mismo nivel no deben asociarse, p
compiten por el sitio de unión y s
antagonizan.

3. Agentes que afectan el metabolismo
los ácidos nucleicos (quinolona
rifamicinas y antivirales).

4. Agentes antimetabolitos qu
antagonizan los pasos metabólicos e
síntesis de ácido fólico (sulfonamidas
trimetoprima).

5. Agentes que actúan en forma directa
bre la membrana celular del microorg
nismo (polimixina B, colistina
colistimetato, detergentes y antim
cóticos poliénicos, como nistatina
anfotericina B, que se unen a l
esteroles de la pared celular).

Es probable que surjan categorías 
cionales a medida que se diluciden me
35
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nismos más complejos, pues en la act
dad se desonoce el mecanismo de ac
preciso de algunos antimicrobianos.

Clasificación según sus
estructuras químicas

Esta clasificación es la más utilizada
la literatura científica. Se fundamenta e
similitud química de algunos antibiótic
según los núcleos base de sus estruc
los cuales les confieren cierta semejanz
sus propiedades físico-químicas
farmacológicas, en dependencia tambié
las adiciones de grupos químicos que
sean en dichos núcleos base.

ANTIBIÓTICOS BETALACTÁMICOS

Penicilinas

1. Naturales.

Después de ser descubiertas en 1
las penicilinas fueron los primer
antibióticos de origen microbiológico u
dos en la terapéutica, a partir de 1941. O
nalmente se obtuvieron de una mezcl
penicilinas conocidas como F, G, K y X
cultivos de Penicillium notatum, aunque
los mejores resultados se lograron coP.
chrysogenum, del cual se pudo aislar la p
nicilina G selectivamente, adicionando
medio ácido fenilacético como precurso
la fermentación. Las primeras penicilin
llamadas «naturales» fueron obtenidas
cionando diferentes precursores al m
de fermentación de Penicillium. En la ac
tualidad, el término penicilina se usa p
denominar a un grupo de antibióticos
origen natural y semisintético, que tie
un núcleo base común que es el ác
6-aminopenicilánico (6-APA). Las peni
0
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cilinas son bactericidas debido a su cap
dad de inhibir la síntesis de la pared celu
bacteriana y de activar enzimas que des
yen dicha pared. Su principal inconvenie
te son las reacciones alérgicas que o
nan, las cuales se producen entre el 5 %
10 % de las personas, y que van desde
erupción leve hasta una anafilaxia que p
de causar la muerte. No obstante, ésta
encuentran entre los antibióticos más 
les y que con más frecuencia se pres
ben.9-14

a) Bencilpenicilinas.
La bencilpenicilina o penicilina G, ma

dre de la mayoría del resto de las penic
nas, tiene un grupo fenilacetamido enla
do al 6-APA. Es activa contra bacter
grampositivas y Neisseria spp. Es muy efi-
caz en infecciones por Streptococcus A, B
C, viridans, neumococos y enterococo
Pasteurella multocida, actinomicosis, sífi-
lis, gonorrea causada por gonococos 
ceptibles, en infecciones por men
gococos, neumococos y anaerobios,
como en la mayoría de los casos de en
carditis bacteriana subaguda (EBS), en
infecciones fusoespiroquetales, el carb
co, la estreptobacilosis y en la enferme
de Lyme. La mayoría de las infecciones c
sadas por estafilococos, sean estas ad
ridas en la comunidad o nosocomiales, 
resistentes a ella. Se utiliza para tratar y 
venir la faringitis y faringoamigdaliti
estreptocócica, la fiebre reumática recurr
te y la EBS (antes y después de proce
quirúrgicos). Se administra por v
parenteral debido a su inestabilidad con
ácidos gástricos. Además, se inactiva 
las enzimas penicilinasas que producen
gunas bacterias. La penicilina procaínic
la penicilina benzatínica son derivados q
se liberan más lentamente después de
yectarse, por lo que se consideran de
ción prolongada.8,11,12,14-17
35
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b) Fenoxipenicilinas.
La fenoximetilpenicilina o penicilina V

se introdujo en 1954 y es una penicili
semisintética, aunque se considera natu
Tiene un grupo fenoxiacetamido unido
6-APA y es estable en medio ácido, por 
que se administra por vía oral. Se usa
infecciones moderadas por bacter
grampositivas sensibles, pero no debe 
lizarse para tratar infecciones por Neisseria
o Haemophilus por su baja actividad frent
a estos microorganismos y, al igual que
bencilpenicilina, se inactiva también por l
penicilinasas. Se han obtenido otr
fenoxipenicilinas, como son la feneticilin
(a-fenoxipropionamido) y la propicilina
(a-fenoxibutiramido) pero éstas no ha
ofrecido ventajas por encima de 
fenoximetilpenicilina.10,18.

2. Sintéticas.

a) Amidinopenicilinas.
El mecilinam, que tiene un grup

amidino en la posición 6, es activo con
muchas bacterias gramnegativas, aun
P. aeruginosa y Bacteroides spp. son re-
sistentes. Es sensible a las penicilinasa
es sinérgico con otros antibiótico
betalactámicos. Se administra por v
parenteral, pero su derivado pivmecilina
puede administrarse oralmente y se hidro
a mecilinam después de absorberse.18-20

b) Aminoipenicilinas.
La ampicilina, la cual tiene un gru

po D(-)-a-aminofenilacetamido fue de
cubierta en 1961 y fue la primer
aminopenicilina. Su espectro de acción e
mayor que el de la bencilpenicilina, aunq
también es sensible a las penicilinasas
menos activa contra bacterias gramp
sitivas, pero es activa contra algun
gramnegativas, como Escherichia coli,
Haemophilus influenzae y Salmonella sp
1
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aunque se han reportado incrementos
su resistencia. La ampicilina está indica
fundamentalmente, en infecciones por 
gunas bacterias gramnegativas 
enterococos, pero es ineficaz frente
Klebsiella, Enterobacter y Pseudomon
spp. Es eficaz en las infecciones debida
estreptococos y estafilococos sensibles,
como en las infecciones urinarias (IU) ca
sadas por E. coli, P. mirabilis y
Enterococcus, en las meningitis por H.
influenzae, neumococos y meningococo
sensibles y en las infecciones por Listeria,
incluyendo meningitis. La ampicilina e
mejor que las tetraciclinas para el tratami
to de las exacerbaciones de la bronqu
causada por H. influenzae y pueden
obtenerse buenos resultados en el tra
miento de la colangitis y colescistitis pr
vocadas por microorganismos sensibl
dado que los niveles del fármaco en la b
son altos. Es eficaz en la fiebre tifoidea, co
binada con probenecid, y en algunos p
tadores crónicos de Salmonella typhi. Es
estable a los ácidos, por lo que puede ad
nistrarse por vía oral, pero es inactivada 
la penicilinasa.12,15,18,21

La amoxicilina se obtuvo en 1970 y s
lamente difiere de la ampicilina por la ad
ción de un grupo hidroxilo. Se absorbe m
jor en el tracto gastrointestinal, pero 
menos activa frente a la Shigella. Se utiliza
en el tratamiento de la otitis media (es
antibiótico de elección en niños), sinusit
bronquitis aguda, IU por E. coli, Proteus y
enterococos susceptibles y en la profila
de la endocarditis bacteriana en proce
respiratorios, orales y dentales. Otr
aminopenicilinas son: bacampicilina
ciclacilina, epicilina, hetacilina, metam
picilina, pivampicilina y talampicilina, las
cuales se absorben mejor y se hidroliza
ampicilina in vivo.12,15,18,21,22

La amoxilina con ácido clavulánico y 
ampicilina con sulbactam son equivalen
en cuanto a actividad a la amoxicilina y
35
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ampicilina solas, pero son, además, acti
frente a cepas de estafilococos, H.
influenzae, N. gonorrhoeae, M. catarrhal
Bacteroides y Klebsiella spp. productoras
de betalactamasas. La amoxicilina con á
do clavulánico se utiliza en infecciones re
piratorias por microorganismos product
res de betalactamasas o por anaerob
recomendándose en estados agudos
bronquitis, sinusitis u otitis media, así com
en neumonía intra y extrahospitalaria en
ños y en neumonía de adultos adquirida
la comunidad con criterio de ingreso. 
ampicilina  con sulbactam se recomien
en infecciones combinadas de m
croorganismos grampositivos y anaerob
adquiridas en la comunidad, como pued
ser neumonía por broncoaspiración, inf
ciones por decubitus, del pie diabético
intraabdominales leves o moderadas, 
como también en el tratamiento empírico
mordeduras de animales. No obstante
gran actividad de los preparados 
aminopenicilinas con inhibidores d
betalactamasa, estos encarecen bastan
tratamientos, lo cual es un aspecto a te
en cuenta para que su uso no se
indiscriminado.15,18,21,23-25

c) Carboxipenicilinas.
La carbenicilina, la cual tiene un grup

carboxifenilacetamido se introdujo en 
mercado en 1969 y fue la primera penicili
antiestafilocócica. Posee una actividad
milar a la de la ampicilina (la mayoría de l
cocos grampositivos, excepto lo
estafilococos resistentes a la be
cilpenicilina, E. coli y P. mirabilis) y es tam-
bién sensible a las penicilinasas. Adem
es activa frente a la mayoría de las cepa
Bacteroides fragilis y P. aeruginosa (se
utiliza en combinación con u
aminoglucósido), Enterobacter sp. y
Proteus indol-positivos. Se administra e
2
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forma inyectable y es menos potente qu
ampicilina, por lo que requiere de dosis 
vadas. La carfenicilina y carindacilina s
los ésteres fenilo e indanilo de 
carbenicilina, respectivamente, estos
administran por vía oral y se hidrolizanin
vivo a carbenicilina. Se utilizan en el tra
miento de IU y prostatitis bacteriana cró
ca.12,15,18,21

La sulbenicilina, con un grupo 
fenilsulfoacetamido, y la ticarcilina, con 
a-carboxitienilacetamido, poseen u
acción similar a la de la carbenicilin
pero la ticarcilina es más activa con
P. aeruginosa. La ticarcilina con ácid
clavulánico tiene un espectro de activi
más amplio que la ticarcilina sola, que
cluye a N. gonorrhoeae, estafilococos 
H. inf luenzae productores d
betalactamasas, así como Serratia y
Bacteroides spp., estafilococos, estre
tococos, anaerobios y gramnegativos
combinación con aminoglucósidos. Su
tividad contra E. coli y Klebsiella puede
ser variable y no tiene mayor actividad fr
te a P. aeruginosa que la ticarcilina sola. L
temocilina, un ametoxilo derivado de l
ticarcilina, es resistente a muchas b
lactamasas y es activa contra la mayor
las bacterias aerobias, pero no contr
P. aeruginosa. Tanto el la como l
sulbenicilina se administran por v
parenteral y se deben reservar para
infecciones graves.15,18,21

d) Isoxazolilpenicilinas.
Las isoxazolilpenicilinas, entre las q

se hallan la cloxacilina, dicloxacilin
flucloxacilina y oxacilina son resistente
las penicilinasas y a los ácidos gástri
Sus estructuras son similares y difier
fundamentalmente, en su absorción.
nafcilina es también resistente a 
penicilinasas, pero se absorbe irregularm
te en el tracto gastrointestinal. L
isoxazolilpenicilinas constituyen un tra
35
miento adecuado en las infecciones 
Streptococcus pneumoniae, estreptococo
del grupo A y Staphylococcus epidermid
sensibles; sin embargo, son ineficaces f
te a enterococos, gonococos y bac
gramnegativos. La nafcilina es el antibió
co de elección en las infecciones p
Staphylococcus aureus penicilino-resisten
te, pero sensibles a la meticilina y es ta
bién activa contra neumococos 
Streptococcus pyogenes.10,18,21

e) Ureidopenicilinas.
La azlocilina y la mezlocilina y las mu

semejantes piperacilina y apalcilin
son más activas que la carbenicili
contra P. aeruginosa y tienen un espec
tro de acción más amplio contra las ba
rias gramnegativas, aunque son tamb
sensibles a las penicilinasas. La mezloci
tiene un espectro similar al de la ticarcili
pero también es activa frente a muchas
pas de Klebsiella y Serratia. La azlocilina
y la piperacilina tienen espectros simila
al de la mezlocilina, pero su actividad fre
a Pseudomonas es de 4 a 8 veces may
Las ureidopenicilinas, en general, son m
activas frente a los enterococos que
carboxipenicilinas y, al igual que éstas
deben reservar para las infecciones gra
La piperacilina es el antibiótico de elecc
en infecciones por P. aeruginosa en combi-
nación con un aminoglicósido, por lo q
se recomienda en el tratamiento de neu
nías graves adquiridas en la comunidad
pacientes adultos con criterio de ingre
También se usa en infecciones p
estreptococos y enterococos, y tiene a
vidad variable frente a E. coli y Klebsiella.
La asociación de piperacilina co
tazobactam no ha demostrado ser más
caz que la piperacilina sola, pero sí perm
reducir las dosis a utilizar de antibiótic
por ejemplo, en el tratamiento de las inf
ciones graves por P. aeruginosa de 18g/día
3
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a 12g/día. En general las ureidopenicil
son caras, el tratamiento con piperac
sobrepasa los $40/día.18,21,26-30

f) Otras penicilinas semisintéticas.
La más importante es la meticilina, q

tiene un grupo 2,6-dimetoxibenzamido, 
introdujo en el mercado en 1959. Fue la
mera penicilina resistente a la destruc
por la penicilinasa estafilocócica, pero
es estable en medio ácido y se debe a
nistrar en forma inyectable. Se indica, f
damentalmente, en las infecciones 
estafilococos coagulasa-positivos prod
tores de penicilinasa. Existen tamb
azidocilina, benetamina y penicili
clemizol, la primera, de administración o
y, las otras, parenterales de acción pro
gada.10,18,21

Cefalosporinas y otros antibióticos
relacionados

1. Cefalosporinas.
Las cefalosporinas o cefems s

antibióticos semisintéticos derivados d
cefalosporina C, un antibiótico natu
producido del hongo Cefhalosporium
acremonium. El núcleo activo, ácido 7-ami-
nocefalosporánico, está muy estrec
mente relacionado con el ácido 6-am
pencilánico, por poseer ambos un an
betalactámico. Son bactericidas q
inhiben la síntesis de la pared bacteria
igual que las penicilinas y se clasifican
generaciones, en base a la similitud de
actividades actibacterianas y de cua
fueron introducidas en el mercado. Las 
modernas han ido incrementando su ac
dad contra las bacterias gramnegativa
distribuyen ampliamente en la mayoría
los líquidos y los tejidos corporales y 
concentraciones que se alcanzan son
cientes para el tratamiento de la infecc
354
especialmente si hay inflamación, la c
facilita su difusión. Sin embargo, la pen
tración en el humor vítreo del ojo y el líqu
do cefalorraquídeo (LCR) es relativame
baja, aunque las de tercera generación 
den alcanzar niveles bastante altos e
LCR para el tratamiento de la menin
tis.11,12,31

Primera generación

Todas tienen un mismo espectro, y 
diferencias principales son farmacológic
Poseen una importante actividad frent
los cocos grampositivos (excep
enterococos y estafilococos resistente
la meticilina), así como contra la mayo
de  las  cepas  de  E. coli,  P.   mirabilis   y
K. pneumoniae. La cefalotina, una de la
primeras cefalosporinas de esta generac
tiene actividad contra un amplio espec
de bacterias grampositivas, incluyendo p
ductores de penicilinasa, pero no contra
estafilococos meticilino-resistentes
enterococos; su actividad contra las ba
rias gramnegativas es modesta. No se
sorbe en el tracto gastrointestinal, por
que debe administrarse por vía parente
aunque la inyección intramuscular (IM)
muy dolorosa. Se ha ido sustituyendo 
la cefazolina o la cefradina.10,13

La cefazolina es menos dolorosa q
la cefalotina cuando se inyecta por 
intramuscular se utiliza en IU, osteomieli
infecciones de la piel y tejidos blandos y
la profilaxis de la cirugía perioperativa, c
excepción de la colorectal. La cefradina
puede administrar por vía oral e inyecta
La cefroxadina (derivado oximetilo de 
cefradina), el cefadroxilo, la cefatrizina,
cefalexina y su éster pivaloiloximetilo, 
pivcefalexina, se administran todas oralm
te y se utilizan en el tratamiento de infecc
nes comunitarias leves o moderadas d
piel o urinarias. En general, todos es
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compuestos tienen un espectro de ac
dad antimicrobiana similar a la cefalotina.
cefaclor, el cual también se absorbe po
tracto gastrointestinal, tiene una activid
semejante a la de la cefalotina contra
cocos grampositivos, pero tiene una act
dad superior contra las bacteri
gramnegativas,  particularmente contra
H. influenzae, por eso a menudo se clas
ca como de segunda generación, al ig
que el cefprozilo, también de uso oral, q
posee una vida media superior a la 
cefaclor.13,21,32-36

Segunda generación

Las cefalosporinas de segunda ge
ración tienen un espectro algo más am
frente a bacilos gramnegativos, aunque
fieren en su espectro antibacteriano.
cefamandol fue la primera cefalosporina d
ponible de segunda generación. Su ac
dad es ligeramente menor que la de
cefalotina contra las bacterias gramp
sitivas, pero su estabilidad a la hidróli
por las betalactamasas, producidas po
bacterias gramnegativas es superior
igual que su actividad contra muchas
las Enterobactericeae y H. influenzae. Se
administra por vía parenteral. La cefuroxi
tiene un espectro de acción similar al 
cefamandol, pero es más resistente 
hidrólisis por las betalactamasas. Es la ú
ca cefalosporinas de segunda genera
que penetra en cantidades suficientes e
LCR, por lo que es eficaz en el tratamie
de la meningitis (neumocó-cic
meningocócica, por H. influenzae y por
Staphylococcus aureus), en las infeccio
nes del tracto respiratorio inferior p
microorganismos productores 
betalactamasas, como H. influenzae y
Moraxella catharralis y en la profilaxis de
la cirugía del tórax. Se administra por 
parenteral, pero la cefuroxima axetilo, és
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acetoxietilo de la cefuroxima, se usa por v
oral. Otras cefalosporinas de esta gene
ción, como la cefonicida, la ceforamida y 
cefotiam, son administrados paren
teralmente y todas tienen un espectro 
actividad comparable al del cefa
mandol.8,19,24,29

Las cefamicinas se obtienen de
Streptomyces spp. o por vía semisintética a
partir de la cefamicina C y difieren de la
cefalosporinas por la adición de un grup
7 a- metoxi al núcleo del ácido 7-am
nocefalosporánico, el cual les da una m
yor estabilidad frente a las betalactamas
y se consideran también cefalosporinas
segunda generación, aunque son más a
vas contra las bacterias anaerobias, es
cialmente B. fragilis. Son policationes de
aminoazúcares en unión glucosídica, cu
polaridad es en parte responsable de 
propiedades farmaco-cinéticas, comune
todos los miembros del grupo, entre la
cuales se encuentran: que ninguna se 
sorbe bien en el tracto gastrointestinal, p
lo que todas se administran por v
parenteral, no penetran bien el LCR, y 
excretan con relativa rapidez por el riñó
normal. La cefoxitina, que fue la primera,
el cefotetán son más activas que l
cefalosporinas de primera generación fre
te a Proteus indol-!positivos, Serratia, baci-
los gramnegativos anaerobios, incluid
B. fragilis, y algunas cepas de E. coli,
Klebsiella y P. mirabilis. El cefotetán se
utiliza en el tratamiento de infecciones com
binadas por anaerobios leves o moderad
como divericulitis, y en cirugía colorrecta
y ginecológica para la profilaxis de infec
ciones anaerobias. Otras cefamicinas s
el cefmetazol, la cefbuperazona y 
cefminox. El cefmetazol tiene una activida
similar que la cefoxitina o el cefotetán fren
te a las bacterias anaerobias, pero es m
nos activo frente a la mayoría de los bacil
gramnegativos, mientras que el cefmetaz
5
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y el cefotetán son más activos que
cefoxitina frente a H. influenzae.21,37,38

Tercera generación

Su espectro de acción es más ampl
son más estables a la hidrólisis por 
betalactamasas que el cefamandol y
cefuroxima. Tienen una mayor potencia co
tra los organismos gramnegativos, inc
yendo las Enterobacteriaceae más imp
tantes, desde el punto de vista clínico. 
actividad contra los grampositivos es m
nor que la de las cefalosporinas de prim
generación, pero son muy activas con
los estreptococos. La cefotaxima, que 
la primera cefalosporina obtenida de e
grupo, tiene una modesta actividad con
la P. aeruginosa, pero es eficaz frente 
muchos cocos grampositivos, aunque 
tanto como las cefalosporinas de prime
generación. Se utiliza como tratamien
empírico de infecciones adquiridas en
comunidad de microorganismos aerobi
entre ellas, neumonía, urosepsis, menin
tis e intraabdominales, así como gonor
no complicada (en dosis única
osteomielitis, infecciones de la piel y te
dos blandos por microorganismos susc
tibles y en la enfermedad de Lyme, es
cialmente si existen complicacione
reumatológicas, neurológicas o cardíac
La cefmenoxima, cefodizima, ceftizoxima
ceftriaxona, son todas muy similares a
cefotaxima en cuanto a su activida
antimicrobiana, se administran pare
teralmente y difieren sólo en s
farmacocinética. La ceftizoxima se utiliza 
infecciones combinadas leves o modera
por microorganismos anaerobios.21,39-42

La cefixima se administra por vía ora
al igual que el cefdinir, cefetamet pivoxil
cefpodoxima proxetilo, ceftibuten 
latamoxef, que es una oxacefalosporin
difiere de la cefotaxima en su mayor  acti
35
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dad contra B. fragilis. La cefixima tiene una
excelente actividad frente a los coc
gramnegativos y Enterobacteriaceae y 
buena actividad frente a los estreptococ
incluyendo los estreptococos del grupo
y los neumococos, pero su efecto es es
so o nulo frente a los estafilococos. Su u
lización fundamental radica en el tratamie
to oral de infecciones como la otitis med
la sinusitis y las IU. La cefpodoxima proxeti
se utiliza tambén en faringitis, infeccion
de la piel y tejidos blandos y del tracto re
piratorio inferior y superior po
estreptococos, H. influenzae y Moraxella
catharralis, y en gonorrea no complicada.43-47

El moxalactam, la ceftazidima y l
cefoperazona, todas de uso parenteral,
aún menos activos frente a los coc
grampositivos. La ceftazidima y l
cefoperazona tienen mayor actividad co
tra P. aeruginosa, al igual que la
cefpiramida, la cual está relaciona
estructuralmente con la cefoperazona, p
es menos eficaz que el moxalactam,
cefotaxima, la ceftizoxima y la ceftriaxon
frente a Enterobacteriaceae. La ceftazidi
presenta mayor actividad que 
cefoperazona tanto frente 
Enterobacteriaceae como P. aeruginosa y
se utiliza en infecciones nosocomiales p
bacilos gramnegativos, incluyendo men
gitis (en combinación con aminoglicósid
si se sospecha que existen seudomona
en el tratamiento de pacientes neutropén
febriles. Es de las cefalosporinas de terc
generación de amplio uso la más cara,
que el tratamiento puede sobrepasar los $
día. Los niveles de cefotaxima, ceftizoxim
ceftriaxona, ceftazidima, ceftizoxima 
moxalactam, pero no de cefoperazona,
LCR, son suficientes para el tratamiento
la meningitis causada por bacterias se
bles. El moxalactam y la ceftizoxima tien
mayor actividad frente a las bacteri
anaerobias que las otras cefalosporina
6
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tercera generación, pero su actividad
menor frente a estos microorganismos 
la de la cefoxitina, el cefotetán o 
cefmetazol. Aunque la cefsulodina se cla
fica como de tercera generación su act
dad  contra bacterias gramnegativas se
tringe a P. aeruginosa.13,21,39,40

Cuarta generación

Las nuevas cefalosporinas cefepim
cefpiroma se han clasificado como de cu
ta generación. La estructura química de b
que poseen las hace tener una buena p
tración a través de la membrana celular 
externa de las bacterias y poca afinidad
las betalactamasas tipo 1, lo que reduc
degradación enzimática en comparación
otras cefalosporinas. In vitro tienen un es
pectro de actividad más amplio, que inc
ye a cepas de Enterobacteriaceae resi
tes a la ceftazidima, microorganism
patógenos grampositivos important
como el S. aureus, aunque no las cepa
meticilino y cefazolino-resistentes,
gramnegativos, como la P. aeuginosa. No
obstante, tienen poca actividad frent
especies de Bacteroides y no son antivos
contra Enterococcus faecalis y C. difficil
Se pueden usar en neumonías 
Streptococcus pneumoniae penicilino-!re-
sistentes, infecciones nosocomiales y 
munitarias, complicadas y no complicad
del tracto respiratorio inferior, urinarias as
ciadas o no con bacteremia, así como d
piel, tejidos blandos, quirúrgicas, del sis
ma reproductor femenino y en estados
briles de pacientes neurtropénicos y 
cientes críticos. Se administran por 
parenteral y se excretan por el riñón. T
nen baja toxicidad y se toleran localmen
Otras cefalosporinas de cuarta genera
son cefaclidina, cefelidina y cefoselis.48-56
35
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a) Carbacefémicos.
Presentan un grupo metileno susti

yendo el átomo de azufre del ácido 
aminocefalosporánico. El loracarbef es 
carbacefémico de administración oral, q
se puede emplear en el tratamiento del tra
respiratorio inferior y superior, piel y su
estructuras e IU por microorganismos se
sibles, entre los cuales se encuentran, 
to grampositivos aerobios, como S. aureus
(incluyendo productores de betalactama
pero no meticilino-resistentes), gramn
gativos aerobios, como H. influenzae y
microorganismos anaerobios, como C.
perfringens.43,57,58

b) Carbapenémicos.
El imipenem, derivado N-formimidoilo

de la tienamicina, obtenido del Streptomyces
cattleya, fue el primer antibiótico
betalactámico del grupo de los carb
penémicos. Es también bactericida y act
igualmente, inhibiendo la síntesis de la p
red celular. Su espectro de acción es am
e incluye a microorganismos grampositiv
y gramnegativos, aerobios y anaerobios.
utiliza en el tratamiento de infeccione
intraabdominales combinadas, nosoc
miales, incluyendo las de microorganism
gramnegativos resistentes, como son las
Enterobacter y las originadas por el us
previo de antibióticos de amplio espect
Tiene buena actividad contra P. aeruginosa
y B. fragilis, pero la mayoría de las cepas 
estafilococos resistentes a la meticilina
son también al imipenem y la P. aeruginosa
puede hacerse resistente cuando se 
solo. Se administra por vía parenteral jun
con cilastanina, un inhibidor de l
dehidropeptidasa I, la cual inhibe el me
bolismo renal del imipenem. Esta combin
ción puede originar retención del medic
mento, sobre todo, en pacientes que es
recibiendo altas dosis, que tengan insu
ciencia renal y en ancianos. No se debe 
7
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lizar en el tratamiento de la meningitis p
ser epileptógeno. Es uno de los antibiótic
más caros que existen en el mercado act
mente, el costo de un tratamiento pue
exceder los $100/día.59-61

El meropenem, es un nuevo carb
penémico más estable a la dehidropeptid
renal, que también es activo contra la m
yoría de las bacterias de importancia, a
que los estafilococos resistentes a
meticilina, el Enterococcus faecium 
Stenotrophonomas maltophila le son re-
sistentes, y otros microorganismos, com
la P. aeruginosa, pueden desarrollar resis
tencia. Se administra en una sola inyecc
IV y, en casos de meningitis, parece 
menos epileptógeno que el imipenem c
cilastatina. Se supone que vaya reemp
zando al imipenem con cilastatina, aunq
es aun más caro, y el tratamiento pue
sobrepasar los $150/día, lo cual hace 
no se emplee en tratamientos de primer
segunda línea, a menos que las infeccio
sean causadas por microorganismos 
polifármaco-!resistencia comprobada.62-64

c) Monobactámicos
Fueron los primeros antibiótico

betalactámicos monocíclicos obtenidos
bacterias, aunque en la actualidad s
35
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producidos sintéticamente. El aztreon
fue el primero disponible comercialmen
Es también bactericida y actúa sobre la 
tesis de la pared celular. Sin embargo
actividad difiere de la de las nuev
cefalosporinas y del imipenem en que
restringe a microorganismos aerob
gramnegativos, es muy efectivo con
P. aeruginosa. Se administra por ví
parenteral y puede producir hipersen
bil idad con otros antibióticos beta
lactámicos. Otros monobactámicos com
carumonam y el tigemonam pueden ser
ministrados oralmente, pero no son acti
contra la P. aeruginosa.9,59,61

Inhibidores de betalactamasa

Los inhibidores de betalactamasa á
do clavulánico, que se introdujo en 198
fue el primero del grupo, sulbactam
tazobactam tienen una pequeña activi
antibacteriana intrínseca y se usan p
ampliar el espectro antimicrobiano de al
nos antibióticos betalactámicos, como
señaló anteriormente. Cuando se emp
en combinación con ampicilina, amoxicili
o ticarcilina, estos últimos se vuelven ef
tivos frente a algunas bacterias produ
ras de betalactamasas que de otra ma
serían resistentes.8,65,66
SUMMARY: A literature review on systemic antibacterial drugs is presented. This first part
includes beta-lactam antibiotics, some basic concepts and the different types of antibiotic classification
in general. The most known penicilim and cephalosporin derivates worlwide are dealt with.

Subject headings: ANTIBIOTICS/classification; ANTIBIOTICS; LACTAM/pharmacology
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