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RESUMEN

Fl papel de los anaerobios estrictos y principalmente el de la Prevotella y de las Porphyromonas
estd perfectamente establecido en el curso de las patologias periodontales destructivas. La aparicién
durante los tratamientos de cepas resistentes a la tefraciclina, la accién insuficiente del metronidazol
y de la clindamicina sobre las cepas que acompafian a los anaerobios (Eikenella, Actinobacilus),
hacen que se vuelva hacia diversas asociaciones de antibiéticos. Las penicilinas son activas si no las
destruyen las B lactamasas producidas por numerosas especias bacterianas. Los inhibidores de 3
lactamasa asociados a las penicilinas hacen que esfo fenga un gran inferés. Asi el acido clavulédnico
al bloquear las B lactamasas de los anaerobios y de cepas de Eikenella, devuelve a la amoxicilina
su actividad inicial. Ademas, la accién intrinseca de los inhibidores sobre los anaerobios hace que
la accién sea sinérgica incluso sobre especies no productoras de B3 lactamasa. Finalmente contribuyen
a la obtencion de un bactericida que actie més precozmente.

SUMMARY

The role of anaerobic bactera mainly Prevotella and Porphyromonas, is well established in destruc-
five periodontal diseases. Emergence during tratment of tetracycline-resistant strains, lack of acfion of
metronidazole and clindamycin agains aerobic bacteria (Eikenella, Actinobacillus), lead investigators fo
use antibiotic combinations. Penicillins are active in this field when 3 lactamase inhibitors combined with
penicillins have a great inferest. Clavulanic acid by blocking B3 lactamases produced by anerobes and
Eikenella strains restore the previous activity of amoxicillin. Moreover, the intrinsic antibacterial activity of
inhibitors on anaerobes leads to a synergism even o non B lactamse producing strains. Finally, inhibitors
contribute to the killing activity of penicillins wick occurs then earlier.

PALABRAS CLAVES

Anaerobios, inhibidores de f3 lactamasa, B lactamasa, asociaciones antibidticas

KEY WORDS
Anerobes, B lactamse inhibitors, B lactamase, Antibiotic combinations
INTRODUCCION
E se elige de forma empirica teniendo en cuenta las
f tratamiento de las infecciones periodontales especies bacterianas implic dOS su sensibilidad a los
a menudo destructoras, necesita de la cirugia, de la antibiéticos pero también en funcién de los resultados
fartrectomia también del tratamiento antibidtico. Este clinicos publicados en la literatura.
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Bacilos Gram Negativos:

Bacteroides del grup fragilis: 5. caccae, B. distasonis, B. eggerthii, B. gragitis, B. merdade, B.
ovatus, B. stercoris, B. thetaiotaomicron, B. uniformis, B. vulgatus.

Prevotella: P. corporis, P. denticola, P. intermedia, P. loescheii, P melaninogenica, (pigmentados), P
buccae, P. buccalis, P disiens, £ neparinoiyria, P orals; P aris P ouilaca P veraralis. P zoogleoformans
(no pigmentados).

Porphyromonas: P. assacharolytica, P. endodontalis, P. gingivalis.

Otras bacterias: Bacterias: B. splanchnicus (tolerantes a la bilis), B. capillosus, B. coagulans, B.
forsythus, B. ga-lacturonicus, B. pectinophilus, B. pneumosintes, B. putredinis (sensibles a la bilis); Bacterias
corrodant la gélose: B. gracilis, B. ureolyticus, ex Bacteroides nuevamente reclasificados en diferentes
géneros: Anaeror habus furcosus, Megomonas hypermegas, Mitsuokella multiacida, Mitsuokella dentalis,
Tisierella paecuta.

Fusobacterium: F. ocalis, F. gonidiaformans, F mortiferum, F. necrogenes, F. necrophorum, F. nucleatum
(fres subespecies: F. nucleatum, F. polymorphum, F. vincentii), F. periodonticum, F. prausnitzii, F.
pseudonecrophorum, F. rusii, F. sulci, F. ulcerans, F. varium.

Bacilos curvos, moviles (vibrones "anaérobios"): Anaerobioispirillum succiniciproducens,
Butyrivibrio crossotus, B. fibrosolvens, Campylobacter concisus, Desulfovibrio vulgaris, Selenominas
artemidis, S. dianae, S. Fflueggei, S. infelix, S. noxia, S. sputigena, Wolinellal curva, W. recta.

Otros bacilos Gram negativos: Bilophila wadsworthia, Centipeda periodontii, Deesulfomonas pigra,
Leptotricia buccalis.

Cocos Gram Negativos: Acidaminococcus fermentans, Megasphera elsdenii, Veilonella atypica,
V. dispar, V. parvula.

Cocos Gram Positivos: Pepfococcus niger, Peptostreptococcus anaerobuis, P. asaccharolyticus, P
hydrogenalis, P. magnus, P. micros, P. prevotii, P. productus, P. tetradius, Staphylococcus saccharolyticus
(no esporulados), Sarcina ventriculii (esporulados).

Bacilos Gram Positivos:

Esporulados: Clostridium: numerosas especies.
No esporulados:
Actinomyces: A. israelii, A. meyeri, A. odontolyticus, A. viscosus.
Bifidobacterium: B. bifium, B. breve, B. dentium, B. infantis, B. longum, B. pseudocatenulatum.
Eubacterium: nombreuses espéces.
Propionibacterium: P. acnes, P avidum, P. granulosum, P propionicum.
Mobiluncus: Mobiluncus curtisii, M. mulieris.

* lista no limitada a los patégenos parodontales

Tabla 1. Clasificacién de los anaerébios estrictos.

PATOGENOS IMPLICADOS EN LAS destrucciones del periodonto y de la pérdida de
ENFERMEDADES PERIODONTALES insercion de los dientes.

Es particularmente dificil, la bisqueda de Cémo discriminar los patégenos entre las 300 y
patégenos especificos responsables de las 400 especies encontradas en la placa dentaria?
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5Cudntas localizaciones hay que fratar por individuo y
por que técnica? Ciertas bacterias son dificiles de
cultivar y de mantener vivas cuando se hacen
replicaciones sucesivas y cuando ellas sobreviven se
plantean entonces problemas de taxonomia. Las
patologias observadas no son el resultado de una sola
bacteria sino de asociaciones bacterianas complejas.
Para afirmarlo, es necesario que las especies
sospechadas sean mas frecuentemente aisladas y a
niveles elevados en los pacientes bien a nivel de los
lugares sanos de un mismo enfermo o en sujefos tesfigos.
En casos de gingivitis la flora supragingival es muy
abundante (Socransky y col. 1992). En el curso de
periodontitis solo las tasas elevadas de ciertas especies
hacen que ellas sean consideradas como patégenos

potenciales (Loesche ef col. 1993).

ACTINOBACILLUS ACTINOMYCETEMCOMITANS,
en el que el factor de virulencia principal es una
leucotoxina, estd considerado como el agente patégeno
de las periodontitis juveniles localizadas incluso cuando
es detectado a una tasa débil en el seno de la flora
total. Igualmente en las periodontitis crénicas del adulto
a menudo polimicrobianas es el Porphyromonas
gingivalis a quien se atribuye el principal poder
patégeno. El factor de virulencia de este anaerobio
estricto es la gingivaina o encima de tipo fripsico que
puede ser detectado "in situ” con la ayuda de una
reaccién encima substracto (BANA), de los mutantes
Try-habiendo perdido su poder patégeno "in vivo". Este
enzima estd igualmente producido por dos especies
asociadas a Prophyromonas gingivalis: Treponema
denticola y Bacteroides forsythus (loesche, 1993).

PREVOTELLA INTERMEDIA, ofro bacilo Gram negativo
anaerobio estricto, pigmentado en negro, ha sido
implicado en las infecciones periodontales, las gingivi-
tis del embarazo, la gingivitis ulcerativa necrosante
aguda (Kononen et col. 1993). Cuando la P. intermedia
represente menos del 2,5 % de la flora total, la
enfermedad no progresa (Slots et col. 1988). la
progresién de la enfermedad periodontal se haré
cuando se encuentran ciertos patégenos periodontales
en tasas elevadas (listgarten, 1992): A.
actinomuycetemcomitans = 0,01 %, P. gingivalis >0, 1

% y P. intermedia = 2,5 %. Entre las Prevotella
pigmentadas, Dahlen (1993) ha podido demostrar que
existen ciertas corrélaciones enfre la presencia de esfas
bacterias y de las diversas situaciones clinicas. Asi el
nivel de insercion del diente esté en relacion con la
presencia de P. gingivalis mientras que la importancia
de la gingivitis o la profundidad de bolsa estaré en
relacion con la tasa de P. intermedia. Ninguna relacién
se ha encontrado con la P. melaninogenica.

Limitarse a tres especies serfa sin duda un error.
Asi, en la periodontitis del adulto, Dzink et col (1988,
comparando la flora de lugares activos e inactivos han
podido identificar ofros patégenos potenciales: T.
Socarnsky, Eubacterium nodatum, Fusobacterium alocis,
B. forsythus, Camphylobacter rectus, P. melaninogenica,
Streptococcus intermedius, Eikenella corrodens. En las
periodontitis juveniles el A. actinomycefemcomitans
puede esfar ausenfe o asociado al P. gingivalis y a
ciertas especies anaerobias fales como Eubacterium y
Fusobacterium (Tanner et col, 1993). En las gingivitis,
el Actinomyces naeslundii, Treponema paredis, C.
concisus han sido colocados por delante (Tanner et

col, 1993).

Microaérophiles

Bacilos Gram negativos
Actinobacillus actinomycetemcomitans
Camyplobacter rectus (ex Wolinella recta)
Eikenella corrodens

Anaerobios estrictos:

Bacilos Gram negativos
Porphyromonas gingivalis, P. endodontalis,
Prevotella intermedia, P. buccae, P. oris, P.
verolalis, P. zoogleoformans, P. denticola,
Bacteroides forsythus, Fusobacterium
nucleatum, F. alocis, Selenomonas
sputigena, S. noxia, Tréponémes.

Bacilos Gram positivos
Actinomyces naeslundii, Eurobacterium
timidumn, E. alactolyticum, E. brachy,
E.nodatum.

Cocos Gram positivos :
Peptostrptococcus micros, P. anerobius.

Tabla 2. Las principales especies bacterianas incriminadas en las
infecciones parodontales (adaptado después 5, 25, 40, 46)
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Los Prevotella no pigmentados (P. oralis, P. buccae,
P. oris) han sido igualmente asociados a patologias
periodontales. En cuanto al P. veroralis et P.
zoogleoformas, su viscosidad y su capacidad de
adhesién sobre los medios de cultivo hacen que deban
jugar un papel en los fenémenos de coaglutinacion
(Yousefi et col, 1993). Estos fenémenos de
coaglutinacién han sido bien demostradas por
Kolenbrander et col. (1993).

las especies caracteristicas de las gingivitis y
periodontitis (tabla 2) pueden simplemente reflejar la

existencia de una inflamacién de la encia o pueden
ser el testigo que indica que hay lesiones gingivales
con un riesgo de periodontitis. Por el contrario, en
odontologia los abcesos encierran un nimero limitado
de especies como P. gingivalis, Porphyromonas
endodontalis y P. intermedia.

los hechos son sin duda méas complejos. Socransky
y col (1992) han propuesfo un esquema (tabla 3) de la
enfermedad periodontal y clasificado las bacterias en
dos grupos: especies patégenas y bacterias favorables
para el paciente. Es més razonable pensar que las

Periodontitis destructiva =

Huesped receptivo +

Presencia de patégenos +

ausencia de bacterias beneficas

Deficit inmunolégico

Neutropénia B. forsythus
SIDA E. corrodens
Diabetes F. nucleatum
Tabaco P. micros
Medicamentos P. gingivalis

P. intermedia

C. rectus
Selenomonas sp
Eurobacterium sp
Spirochétes

A. actinomycetemcomitans

Actinomyces sp
C. ochracea

S. mitis

V. parvula

S. sanguis

Tabla 3. Representacién esquemdtica de los factores que contribuyen a la evolucién de la periodontitis o que requieren un sitio activo (38)

consideraciones ecolégicas son més importantes en la
progresion de enferme-dades periodontales que la
presencia o la ausencia de tal o cual bacteria.

PAPEL E INTERES DE LOS ANTIBIOTICOS EN
LAS PERIODONTITIS

Otro medio de afirmar el papel patégeno de una
determinada especie bacteriana consiste en observar
su desaparicién simulténeamente a la mejoria clinica
juzgada por disminucién de la profundidad de la bolsa
periodontal y ganancia en la insercién del diente y
esto bajo la influencia de un fratamiento quirtrgico o/
y el uso de antibiéticos. El empleo de esto Gltimos du-
ranfe algunas semanas asociados a los fratamientos
dentales parece beneficioso si se compara con el uso
de un placebo o de un antiinflamatorio (Socransky et
col. 1993). los pacientes de este estudio se volvian a
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ver en un afio. Algunos estaban clinicacmente curados
y se constataba enfonces una disminucién del nomero
de localizaciones colonizadoras por P. gingivalis, P.
intermedia, Prevotella nigrescens y B. forsythus con fasa
generalmente inferior a 106 UFC. Por el contrario en
los pacientes donde la periodontitis habia progresado
el B. gingivalis y B. forsythus habian aumentado en

relacion a la determinacién inicial (Socransky et col.

1993).

1. Las tetraciclinas
El papel jugado por los antibidticos ha sido bien
demostrado con la utilizacion de las fetraciclinas en

las periodontifis juveniles localizadas. Se observa

enfonces una desaparicién del A. actinomycetem-
comitans (Genco, 1981: Gordon et col. 1981). En
las periodontitis del adulto, Bragd y col. {1989 han




Stservado la desapariciéon de A. actinomycetem-
somsans, P gingivalis y P intermedia mientras que
“oraee vy col [1988) han observado una disminucion
2= A actinomycefemcomitans et C. rectus pero no de
3 Prevotella. Walker y col. (1993) han demostrado
que la pérdida rapida de insercion del diente se
producia cuando la flora era rica en bacilos Gram
negativos que contenian anaerobios estrictos (P.
ntermedia, fusobacterium) y espiroquetas. Una
evolucion més lenta del fenémeno estd asociada a la
presencia de una flora compuesta de bacterias Gram
positivas. Sin embargo las recaidas se observan en
ofros pacientes, ellas conducen a la periodontitis
refractarias con aparicién de resistencias plasmidicas
que afectan fundamentalmente a las tetraciclinas
(Gordon y col. 1993) la resistencia a la tetraciclina
estd descrita en varios géneros de anaerobios:
Prevotella, Fusobacterium, Porphyromonas, Eubacterium,
Petostreptococcus. Se ha visto que la resistencia a la

fetraciclina de cepas aisladas en pacientes que han
recibido varios fratamientos con fetraciclinas, la presencia
de cepas de A. actinomycetemcomitans resisfentes a la
tetraciclina, se ha vuelto hacia otros antibiodticos:
metronidazol (loesche y col. 1981), clindamicina
(Gordony cal. 1985) o la asociacién amoxicilina-éeido
clavulénico (Magnusson y col. 1989).

2.El metronidazol

Administrado a razén de 750 mg./dia en tres
tomas, no es eficaz mas que cuando la flora predomi-
nante confiene anaerobios o espiroquetas, si estos estan
ausentes los resultados son insignificantes (Lindhe y col.
1983; Lundstrum y col. 1984; sodery col. 1990). La
resistencia del A. actinomycetecomitans y del Eikenella
corrodens hace que el uso del metronidazol en
monoterapia debe esfar limitado al tratamiento de flo-
ras sensibles. Utilizar este agente sobre patdgenos
resistentes podia exacerbar la enfermedad. Varias

CMI 90% en mg/I.

Antibiéticos AMX1 AMCI ERY1 Clindal Tetra ] MOLT
Concentracién 4 4:2 ] % 4 8
en el surco
gingival (mg/l)
Porphyromonas sp 0,03 0,0015 @25 0,01 0,25 0,03
P intermedia 0,06-8* ] 4 0,06 0,06-16 ]
Prevotella sp 4-128 0,5-1 4-8 @nli2 16 4
Fusobacterium sp 8 12 =32 1-64* 28 =
Eikenella corrodens 8-64 2-4 =32 >32 16 =3
—apnocytophaga L 0,5 1 1 2 >32
. reclus @N25 GH2S 0,125 <1 2
Actinobacillus sp 2" A >8 16 0,58 =32
“epiosireptococcus @587 Q) sl 2-32 1-8 05 16*
finomyces sp ] @5 ] @] 2 4-8 =37

U= amoxicilina, AMC= amoxicilina/4cido clavulénico, ERY= eritromicina, Clinda=clindamicina -

2= =rraciclina, MOLl= metrodinazole

Esiencio rara pero descrita.

W & - as s i de los antibisticos sobre los patégenos periodontales (adaptado despues 2, 9, 14, 18, 42).
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publicaciones sefialan la existencia de algunos bacilos
anaerobios gram negativos, fundamentalmente del P,
melaninogenica, resistentes a los nitro-imidazoles
(Rylander ycol. 1993; Sheikh y col. 1993). los
Actinomyces y un tercio de los Eubacterium son

resistentes al metronidazol (Dubreuil, 1990).

3. La clindamicina

El éxito clinico se ha asociado con la desaparicién
de espiroquetas, bacilos méviles y P. intermedia. Se
reprocha a este antibidtico la inactividad sobre A.
actinomycetemcomitans y E. corrodens con riesgo de
agravaciéon de la enfermedad, asi como los efectos

secundarios entre ellos la colitis pseudomembranosa.

4. Los macrélidos

Las tasas de eritromicina en el liquido gingival no
sobrepasa 1 mg/I. A esta concentracién son resistentes
la mayoria de los patégenos implicados. (A.
actinomycetemcomitans. F. nucleatum, E. corodens,
Selenomonas sputigena. esto es igual para la
espiramicina incluso si las tasas son mas elevadas. El
aspecto de la espiramicina es mayor cuando se asocia
con el metrodinazol (Dubreuil, 1993). Nuevos
macrélidos como acifomicina estén en vias de estudio
(Dubrevuil, 1993; Listgarten, 1992; Pajukanta, 1993).

5. Las penicilinas

Se sabe que el A. actinomycefemcomitans es poco
sensible a la penicilina G. (CMI 90%: 4 mg/l). Si la
actividad de la amoxicilina (CMI 90%: 1 mg/l) es
ligeramente superior (Pajukanta y col. 1993; van
Winkelhoffy col. 1994, este antibidtico no consfituye,
en monoterapia, la terapedtica de eleccion de las
infecciones periodontales en los que esté implicado el
A. actinomycetemcomitans. Sin embargo en los
pacientes que no pueden recibir tetraciclinas (alergia
a las ciclinas, embarazo, nifios menores de 8 afos,
insuficiencia hepatica o renal) o en presencia de cepas
resistentes a las tefraciclinas, hay dos alternativas al
asociar la amoxilina, el acido clavulatico o el
mefronidazol. la asociacién amoxicilina-metrodinazol
se revela como sinérgica (Pavicic y col. 1991) Yogev

y col. 1986) eficaz y con eliminacién del A.

la base de resultados in vitro (tabla 4) son las penicilinas
quienes parecen mds acfivos que la fefracicling, la
clindamicina y el metronidazol. el mayor inconveniente
de las penicilinas es su eventual degradacién por las f3
lactamasas producidas por cierfas especies bacterianas:
E. corrodens (Lacroix y col. 1991), Capnacytophaga
ochracea (Roescoe y col. 1992) y los bacilos Gram

negativos anaerobios esfrictos (Appelbaum y col. 1990

a; Nord y col. 1992; Turner y col. 1985).

6. La asociacion amoxicilina-acido
clavulanico (augmentin )

Para evitar la destruccién de la amoxicilina por
las B lactamasas producidas in situ, la asociacion de
un inhibidor de £ lactamasa parece razonable (tabla
5). En el plano clinico Magnusson (1989) ha
demostrado el inferés v la eficacia de esta asociacion
a dosis de 750 mg/dia en pacientes que presenfan
una periodontitis refractaria tratada previamente sin
eficacia con una tetraciclina.

Gordon y cal. (1993) han intentado dar algunas
recomendaciones: las fefraciclinas estén indicadas en el
fratamiento de la periodontitis juvenil localizada o en las
periodontitis donde el A. actinomycetemcomitans es
predominante y sensible a esfos anfibidficos. En caso de
resistencia o de intolerancia a la fetraciclina, la asociacién
de amoxicilina (500 mgx3,/dia) - mefronidazol (250 mgx3/
dia) es una buena allernativa. en las pericdontifis del adulto
el fratamiento quirirgico y los mantenimientos dentarios son
a veces suficientes y la antibioficoterapia no ofrece mds
que pequefias ventajas suplementarias, sin embargo,
cuando los pacientes no respondan la antibicticoterapia
se hace necesaria. Ningin candidato (Tefraciclinas,
clindamicina, mefronidazol, asociaciones de la amoxicilina
con mefronidazol o écido clavulénico) permite frafar el
conjunto de periodontfitis recurrentes v refractarias. Trafar
estos pacientes sin andlisis microbiolégico puede dar lugar
a un fracaso al ver agravar la enfermedad por seleccionar

los patégenos resistentes al antibiético empleado.

Las 3 lactamasas producido “in situ”

la presencia de una B lactamasa degradando las
penicilinas ha sido investigada en el liquido gingival a
partir de 406 localizaciones en 52 adultos afectados
por periodontitis (Walker et col. 1987). Ella se encuentra



oS oooen es » de las localizaciones
tesy 24 % de las local

w2 adas. En funcién de la profundidad de la bolsa

“=cor o | mm. o superior a 3mm.), el encima es

ctivamente encontrado en el

3 % (206

“caizaciones) y 36 % (200 localizaciones). En el 60

. 3= los casos, la cantidad de enzima encontrado es

capaz de inacfivar el 3,5 mg de penicilina por minuto
(Walker y col. 1

lactamasa se vuelven a encontrar en /6% de los

987). las capas productoras de B3

pacientes previamente expuestos a las penicilinas frente
al 48% de los que no las han recibido (Kinder y col.
1986); la diferencia era significativa (tabla 6).

Cepas CMI 90 en mg/I Cepas no
Cepas productoras de producforas
de B lactamasa
Amoxilina Amoxilina Amoxilina
+ dcido
clavilanico
Porphyromonas sp 327 0,03 0,015
Prevotella sp 32 0.5 ©). 12
Fusobacterium sp 1024 ] Q25 Tabla | 5.  Actividades
comparadas de la amoxilina
Copnocyrophogo Se >64 0.5 0,25 sobre las cepas productoras de
i B lactamasa. Interes de un
Eikenella 64 G 2 inhibidor de B lactamasa.
Exposicion % de cepas % de sujetos Prevalencia de cepas
predecible en resistentes a portadores de Eroducforos
un tratamiento la penicilina* cepas lactamasa
con penicilina B lactamasa +
Prevotella Veillonella
pigmentadas
z Tabla 6. Deteccion
1.7 48 30 25 de una actividad B
i 38 %6 75 5] lactamasa en el seno
de la flora subgingival
p<O, 05 NS p<O/ 05 p<O/ Q5 en caso de periodontitis
chez el adulto
“len relacién a la flora total) NS no significativo Tomado de Kinder y col (19)
Sacteroides spp Prevotella spp
B. capillosus P. bivia
B. coagulans P. melaninogenica
B. spanchnicus P. buccae
P. disiens
acieroides del grupo fragilis P. oralis
P. ruminicola
B. fragilis P. oris
B. thefaiotaomicron Porphyromonas asaccharolytica
B. distasonis
B. caccae Otros bacilos Gram negativos
B. uniformis Megamonas hypermegas
B. vulgatus Mitsuokella multiacida
B. ovatus Bilophila wadsworihia
8. merdae
m spp Clostridium spp Tabla 7. Especies
F nucleatum o buyricum anaerobias donde se
F. mortiferum C. clostridioforme Hid poesio enisideusic
B i @ s o la produccién de B
lactamasas.
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Tabla 8. Produccién de B
lactamasa (%) en
Prevotella y
Fusobacterium.

Tabla 9.Interés de las
concentraciones débiles
de Tazobactam sobre los
anaerobios no

Prevotella: Fusobacterium:
P. bivia 79 F nucleatum 23
P. oralis 60 F. mortiferum Vi
P. oris/P. buccae 4] F. varium 100
P. melaninogenica 38
P disiens 87
P intermedia 85

Tomado de Jacobs y col. (18)

Cepas Concentracién en mg/| Porcentajes
(N?) Piperacilina* Tazobactam*  de cepas inhibidas
Peptostreptococcus A 8 79
(33) 4 0,5 82

4 8 Q2

* penicilina reservada al hospital

* *

productores de f3
lactamasa

inhibidor de £ lactamasa reservada a el hospital

Tomado de Dubreuil et col (9)

Tabla 10. Frecuencia de
obtencion de la bacteria
en funcién de los grupos

de especies anaerobias
(resultados personales).

Clavilanico

Cepas Bacteroides Prevotella Anaerobios Conjunto de
fragilis Fusobacterium Gram+ los anaerobios
(N?) (17) (8) (11) (30)
Antibiéticos
Amoxilina 2 5 Z 14
Amoxilina
+ Ac 10 # 7 24

Tomado de Dubreuil y cal. (9)

B lactamasas producidas por anaerobios
estrictos periodontales
En 19806, segin A. Sedallian, 19% de las cepas

woliella producian una B lactamasa mientras que

3 de Fusobacterium lo hacia (comunicacion
= : n y col. (1990 b) han puesto en
ctamasas en 27% vy

aislados en Europa durante el afio 1990. tasas mas
elevadas (41% de Fusobacterium y 71% de Prevotella)
descritos en Estados Unidos (Appelbaum y col., 1992)
hacen pensar que las cepas continuaran aumentando
igualmente en Francia. Se han descrito las B lactamasas
de Prevotella (Appelbaum y col. 1992)y Fusobacterium
(Heldberg y col. 1992: Nord y col. 1992; Tumer y
col. 1985) ellos tienen la propiedad comin de ser

inhibibles por el acido clavulanico [Appelbaum vy col.
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Figura 1: Actividades bactericidas comparadas de la amoxilina 16 mg/!
[A), de la ticarcilina 64 mg/I (T), y de la piperacilina 64 mg/! (P) solas o
asociadas a el acido clavulénico 2 mg/! (C) o al tazobactam 4 mg/I (T) a
abhoras WM 'y alas 24 horas sobre dos cepas de Prevotella (resultados
personales).

Ticarcilina y piperacilina son antibisticos reservados al hospital.

1990 a; Heldberg y col. 1992; Jacobs y col. 1990).
la lista de especies productoras de B lactamasas
abla 7) aumenta cada dia; la frecuencia de

roducciéon de B lactamasas en Prevotella y

“usobacterium estd indicada en funcién de las especies

%= la tabla 8.

Interés y papel de los inhibidores de
8 lactamasa (IBL)
Desde el principio ellos van a oponerse a la accién
% U lactamasas producidos por los anerobios y restituir
“tividad a las penicilinas asociadas. Las cepas de
phyromonas, Prevotella, y Fusobacterium, produzcan
a B3 lactamasa, son sin excepcién sensibles a la
Baciacion amoxilina-éeido clavulénico. Potencian la

So0n de las B lactaminas frente a las cepas no

productoras de B lactamines. La adicién de un inhibidor,
incluso a concentracion débil, desciende los valores
de las concentraciones minimas inhibidoras (CMI) de
las penicilinas asociadas en las cepas, produzcan o
no una B lactamasa (fabla 9). Esta accién se explica
por la actividad infrinseca que poseen los tres IBL (acido
clavulanico, sulbactama y tazobactam) sobre los
anaerobios. Con los Peptostreptococcus, se asiste a
una verdadera sinergia entre las actividades
antibacterianas de los IBL y de las penicilinas
asociadas; este fenémeno parece no tener lugar con
los anaerobios Gram positivos no esporulados tales
como el Eubacterium sp y Propionibacterium sp muy
sensibles a las penicilinas empleados solas (Dubreuil y
col. 1991). Ellos refuerzan la accién bactericida de
los B lactamines (tabla 10, figura 1).
Independientemente de la produccion de B3 lactamina,

se observan dos fipos de situacién:

- cuando la accién bactericida no se obtiene con las
B lactaminas solas, las IBL permiten mas

frecuentemente alcanzar esta accién bactericida:

- cuando la B lactamina utilizada sola es bactericida,
los IBL acortan el periodo de obtencién y refuerzan
la intensidad del efecto bactericida (Dubreuil y col.

1991y 1993).

Conclusion

Frente a los aumentos respectivos de las tasas de
resistencia a las 3 lactaminas, y del nimero de especies
productoras de B lactamasa, los inhibidores de
lactamasa restituyen a las B lactaminas asociadas, sus
actividades anteriores. la asociacién amoxilina acido
clavuldnico es activo sobre la casi totalidad de los
anaerobios estrictos. Ello permite alcanzar las cepas

productoras de B lactamasa (Prevotella, Fusobacterium).

En cuanto a las cepas

produzca o no una B lactamasa, el acido clavulénico
potencializa la amoxicilina. Esta asociacion es
igualmente activa sobre las cepas de Eikenella
corrodens productoras de B lactamasa. Ella posee el
espectro mas amplio Frer e a los patégenos

periodontales. Su eficacia clinica, ya demostrada por

estudios deberd confirmarse.
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