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CAPITULO I: INTRODUCCION
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los antibioticos son medicamentos que fueron desarrollados con el fin de brindar un
tratamiento a las enfermedades infecciosas y desde que se dio su descubrimiento han ayudado a la
terapia de muchas dolencias asociadas, algunas de estas enfermedades causaban muchas muertes
en los pacientes, su uso permitié disminuir en forma importante la morbimortalidad asociada a
estas patologias. Este grupo de medicamentos se dividen en varias familias de acuerdo con su
composicion quimica y su origen; cada farmaco segin su familia correspondiente presenta
caracteristicas farmacoldgicas y espectros de accion antimicrobiana que son propias de cada uno,
ademas los antibidticos se dividen en bacteriostaticos, los cuales son utilizados para inhibir el
crecimiento bacteriano y los bactericidas que presentan una accion directa en la eliminacion del

microorganismo. (Alvo, Fica, Sedano y T¢éllez, 2016)

Todos los fArmacos existentes fueron desarrollados con el fin de curar, aliviar, prevenir o
diagnosticar enfermedades, pero a su vez pueden ocasionar reacciones adversas que constituyen un
problema significativo y preocupante ya que son causante de morbilidad, mortalidad, estancia
hospitalaria que a su vez lleva a un aumento importante de los costos de atencion de la salud. La
terapia con antibidticos es un grupo de medicamentos cominmente utilizados para infecciones
comunitarias e intrahospitalarias y, a su vez pueden provocar reacciones adversas que es necesario
prevenir, identificar y manejar ya se presentan en dosis utilizadas con fines terapéuticos, tales
reacciones son: diarrea, colitis, nefrotoxicidad, hepatotoxicidad, cardiotoxicidad, reacciones

dermatoldgicas y hematolédgicas. (Palavecino, 2014)

Una de las reacciones adversas por considerar ya que es muy temida porque se produce a
nivel cardiaco, consiste en la prolongacion del intervalo QT lo cual es asociada con arritmias
cardiacas especialmente taquicardia ventricular (TV) polimdrfica tipo torsion de puntas (TdP) que
puede ser transitoria o progresar a fibrilacion ventricular y de esta manera desarrollarse un paro
cardiaco o muerte subita del paciente. Algunos antibidticos asociados a dicha reaccion adversa y

que son los més prescitos en el mundo para tratar las infecciones son: la levofloxacina, eritromicina,
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claritromicina y azitromicina pertenecientes a la familia de macrdlidos y fluoroquinolonas

respectivamente. (Bello, 2020)

Dicho de esta manera, la terapia farmacologica con antibioticos de la familia macrolidos y
fluoroquinolonas presentan una incidencia de alteracion del intervalo QT relativamente baja, pero
si el uso de dicha antibidticoterapia es generalizada y constante podria exponer a los pacientes a
presentar un riesgo muchisimo mayor de desarrollar la prolongacion del intervalo QT, lo que
conlleva a una afectacion en su salud ya que existird una probabilidad mayor de padecer otra
enfermedad cardiaca como lo es la arritmia cardiaca, la misma es peligrosa y mortal ya que puede
ocasionar dafios severos al corazon y otros organos tales como: accidente cerebrovascular,
insuficiencia cardiaca y muerte stibita cardiaca. Ademas, existird una afectacion de la vida
cotidiana del paciente ya que puede presentar sintomas asociados a su padecimiento como mareo,
desmayo, dolor torécico, cansancio o dificultad para respirar lo que le limitaria en sus actividades

diarias. (Abo Salem, Fowler, Attari, Cox, Perez, Panikkath y Nugent, 2014)

Teniendo en cuenta lo anterior, Barrios, Calderén y Escobar (2006) mencionan que existe
una probabilidad alta de riesgo de padecer dicha enfermedad, esto es debido a patologias cardiacas
presentes en un paciente. La hipertension arterial (HTA) y la fibrilacion auricular (FA) son
causantes de una relacion significativa, dado que la HTA incrementa el riesgo de FA, de esta
manera agrava el pronostico de los pacientes hipertensos. Por esta razon el uso de antibidtico
terapia con macroélidos y fluoroquinolonas en pacientes cardidpatas se debe realizar mediante el
uso correcto y discriminado ya que su condicioén incrementa el riesgo del desarrollo de nuevas
enfermedades a nivel cardiovascular por medio de la alteracion del intervalo QT asociada a dicha

familia de antibioticos.

Analizando lo mencionado anteriormente, es importante comprender el riesgo que
presentan algunos medicamentos, en este caso los antibioticos; macrélidos y fluoroquinolonas los
cuales son cominmente prescritos para el tratamiento de infecciones microbianas, los mismos
pueden ocasionar efectos adversos en pacientes con antecedentes de enfermedad cardiovascular;

dada la importancia de la reaccion adversa mencionada, el uso indiscriminado de estos farmacos



13

en cardiopatas y con el fin de mejorar la seguridad de dichos pacientes, surge el problema principal
de la investigacion, el mismo se plantea con la siguiente interrogante:
(Cual terapia de antibidticos entre macrolidos y quinolonas tiene mayor riesgo de arritmias

por alteracion del intervalo QT en pacientes con hipertension arterial?



OBJETIVOS
Objetivo General

Analizar el riesgo de arritmias asociadas con la terapia de macrolidos y quinolonas por

alteracion del intervalo QT en pacientes con hipertension arterial.

Objetivos Especificos

Investigar la seguridad de la antibiotico terapia con macrélidos y quinolonas que llevan a

posibles riesgos asociados en pacientes con hipertension arterial.

Determinar la diferencia de prolongacion del intervalo QT entre las dos terapias con

antibioticos (macrodlidos y quinolonas).

Describir la perspectiva de los médicos generales y especialistas sobre el uso de la terapia
farmacoldgica con macrélidos y quinolonas con el fin de una alternativa de prescripcion de

antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.
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JUSTIFICACION

Hasta ahora los medicamentos son la alternativa mas utilizada y eficaz a nivel sanitario para
el tratamiento y prevencion de enfermedades, conforme ha pasado el tiempo se han realizado
nuevas investigaciones en donde se muestra una realidad muy diferente que llama la atencion de
los profesionales en salud ya que, se han identificado reacciones adversas a nivel cardiovascular
importantes, las mismas son originadas por familias de antibidticos: macrélidos y quinolonas que
fueron prescritos para tratar enfermedades no cardiovasculares como lo son las patologias por
agentes infecciosos. Esto es un dato que alerta sobre la importancia del correcto abordaje y
seguimiento de los pacientes para prevenir eventos adversos y mas aun si estos se presentan en
pacientes con presencia o antecedentes de alguna patologia a nivel cardiovascular. (Girolamo y

Keller, 2012)

Por lo tanto, es de gran conveniencia conocer la realidad de los antibidticos macrolidos y
quinolonas debido a la cantidad de pacientes que reciben estos farmacos a diario para el tratamiento
de sus enfermedades infecciosas y su relacion con eventos adversos a nivel cardiovascular ya que,
la identificacion de estas situaciones de mayor riesgo podria ser utilizado para establecer estrategias
de control y seguimiento en pacientes con riesgo elevado, en pacientes sin riesgo y en aquellos que
son polimedicados. Ademads, se puede lograr minimizar los efectos cardiacos asociados con estos
antibioticos prestando atencion a los factores de riesgo y al historial de medicamentos utilizados

en el paciente. (Girolamo y Keller, 2012)

Segun estudios, se estima que para el afio 2030 moriran alrededor de 23.6 millones de
personas por enfermedad cardiovascular y existen pronosticos que afirman que dicha enfermedad
seguird siendo la principal causa de muerte a nivel global. En el mundo, se registran cada cuatro
segundos la presencia de infartos agudos del miocardio y cada cinco segundos un evento vascular
cerebral, y al menos una de cada tres personas pierde la vida por alguna patologia relacionada con

enfermedades cardiovasculares. (Bobadilla, Dimas, Gémez, Gonzéalez y Sanchez, 2016)

Un estudio demostro los efectos adversos de macrélidos y quinolonas, con una duracion de

tratamiento de 1 a 10 dias, de los informes de macrolidos (azitromicina), dos notificaron muerte
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cardiovascular, uno notifico arritmia cardiaca y otro notificé algiin evento cardiovascular, como
insuficiencia cardiaca, infarto agudo de miocardio y arritmia cardiaca. Los estudios de quinolonas
(levofloxacina) mostraron muerte cardiovascular y arritmia cardiaca. De esta manera, la
importancia del presente trabajo de investigacion radica en que no se cuenta actualmente con la
certeza de algunos riesgos muy significativos asociados a las reacciones adversas causadas por
medicamentos prescritos comunmente, especificamente los antibacterianos como lo son la familia
de macrolidos y quinolonas y su afectacion grave a nivel del sistema cardiovascular por alteracion
del intervalo QT y el riesgo de desarrollar nuevas patologias. (Allred, Bral, Cornett, Jhita, Kaye,
Novitch, Pann y Siddaiah, 2017)

La preocupacion del sector salud en mejorar la seguridad del paciente compete a todos los
profesionales sanitarios y se refleja en el desarrollo de estrategias que proponen planes, acciones y
medidas para controlar los efectos adversos evitables en la practica clinica. Asimismo, la
investigacion serd Util ya que con su recopilacion de informacion ayudarda a informar a los
profesionales en salud, ademas de identificar y conocer a través de su comparacion cual de las dos
familias de antibioticos; macrolidos y quinolonas presenta un mayor riesgo a ocasionar futuras
patologias cardiacas en pacientes cardiopatas. De esta manera, se podria prevenir el uso
indiscriminado de estos medicamentos en los pacientes con enfermedad cardiovascular, ademas de
prevenir futuras patologias, brindar una mejor calidad de vida y prevenir muertes. Por otro lado,
incentiva a formular nuevas hipotesis en relacion con los eventos patoldgicos asociados a la
presencia de reacciones adversas a medicamentos. (Consejo General De Colegios Oficiales De

Farmacéuticos, 2010)

Una notificacion de una sospecha de reaccion adversa a un medicamento presentada en un
paciente es importante ser informada para la sociedad y el sector salud, ademas de ser el método
mas utilizado para generar sefiales en farmacovigilancia con el fin de comunicar y actualizar a los
profesionales de la salud de eventos patologicos que se pueden presentar, y asi mismo se previene

el desarrollo de nuevas enfermedades en los pacientes. (Montané y Santesmases, 2019)

Para prevenir las reacciones adversas que son ocasionadas por los antibidticos, es necesario

estar familiarizado con el agente y las reacciones que pueden presentarse, se debe de realizar un
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andlisis exhaustivo del paciente y de los medicamentos por utilizar como terapia farmacologica,
con el fin de conocer sus cuidados y las interacciones farmacologicas. Si se decide considerar la
prescripcion de un antibidtico que causa alguna alteracion es muy importante que exista una
evaluacion inicial adecuada y luego el monitoreo respectivo al paciente mientras se encuentra con
el tratamiento, esto con el fin de llevar el correcto seguimiento farmacoldgico y ademads para
determinar si existe una evidencia de alteracion del intervalo QT ocasionado por los antibidticos

de la familia macroélidos y quinolonas. (Isbister y Page, 2012)

Analizado lo explicado anteriormente, para erradicar la prolongacion del intervalo QT y a
su vez la influencia del desarrollo de enfermedades mortales, existen tres puntos por considerar
importantes: el conocimiento del mecanismo de la alteracion del intervalo QT, las consecuencias
que implican su alteracion en el paciente incluyen a las lesiones arritmogénicas (torsion de puntas,
fibrilacion ventricular, neurolégicas (convulsiones, cefaleas), cardiacas (presincope, sincope) y
muerte subita cardiaca sin dafio estructural previo y los cambios que se pueden implementar con
su correcta interpretacion, de esta manera a partir de la comparacion se podra determinar cual es la
terapia con antibioticos mas segura que pueda ser utilizada en un paciente con hipertension arterial

sin poner en riesgo su salud. (Ginzo, 2015)



ANTECEDENTES

Antecedentes Historicos

El 6rgano oficial de expresion cientifica de la Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria
publica un articulo titulado “Seguridad en el paciente: prescripcion de farmacos que prolongan el
intervalo QT Hernandez, Diaz y Menacho (2015) citado por Seller y Wray (1985), el primer caso
reportado de sindrome de QT prolongado fue descrito en el afio 1964, al presentarse que la

quinidina podia prolongar el intervalo QT y causar arritmias graves.

En el afo 2016, en Arizona Schwartz y Woosley publican en la revista médica Journal of
the American College of Cardiology un estudio titulado “Predicting the unpredictable drug-induced
QT prolongation and Torsades de Pointes” en el cual mencionan; 100 afios atras fue presentado el
primer informe de prolongacion de intervalo QT y TdP VT dado por quinidina la cual le dieron
seguimiento hasta 40 afnos después, mas tarde surgieron nuevos informes donde antihistaminicos,
drogas gastrointestinales, antibioticos y opidceos causaron lo anterior mencionado, quedando claro

que cualquier clase terapéutica podria causar dicho efecto adverso.

Calderin, Fleites y Galan publican en el afio 2017 su estudio en la Revista Cubana de
Cardiologia y Cirugia Cardiovascular titulado “Accién inotropico negativa y prolongacion del
intervalo QT por azitromicina” en el mismo hacen mencién; en el ano 2005 se reportd casos de
taquicardia ventricular polimoérfica en ausencia de prolongacion del intervalo QT con azitromicina,
afios después en el 2012, se presentd otro reporte explicando que el antimicrobiano azitromicina

podia causar un ritmo cardiaco irregular potencialmente fatal en algunos pacientes.

Un estudio titulado “Quinolone antibiotics” publicado en el 2019 en la revista Royal Society
of Chemestry realizado por los autores Blaskovich, Pham y Ziora en el cual explican que las
quinolonas es una familia de antibidticos que se descubri6 a principios de la década de 1960, desde
entonces tomaron un papel importante para terapias de las infecciones adquiridas en la comunidad
y en los hospitales. El primer antibidtico que se descubri6 de esta familia fue el 4cido nalidixico en

el afio 1962 como parte de una investigacion en el Instituto de Investigacion Sterling-Winthrop.
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Antecedentes Internacionales

Arbogast, Hall, Murray, Stein y Wayne en el afio 2012, en Nashville, Estados Unidos;
realizan su articulo titulado “Azithromycin and the Risk of Cardiovascular Death” publicado en la
revista médica The New England Journal of Medicine; realizan un estudio para detectar el riesgo
cardiovascular relacionado con la terapia de antibioticos, incluyeron pacientes entre 30-74 afios de
edad, cardidpatas y sanos a los cuales un porcentaje de estos se les administrd: amoxicilina,
azitromicina, ciprofloxacina y levofloxacino; y el otro porcentaje no recibi6 terapia con macrélidos
y quinolonas; los pacientes que tomaron azitromicina presentaron mayor riesgo de muerte
cardiovascular en comparacion con aquellos pacientes que no tomaron antibidticos, el mismo

comportamiento surgid por parte de las quinolonas.

En la revista médica Annals of Family Medicine, los autores Jacob, Lee, Mann, Nahhas,
Sutton, Strayer, Shoaibi y Rao para el afio 2014, en Carolina del Sur, Estados Unidos realizaron
una investigacion titulada “Azithromycin and Levofloxacin Use and Increased Risk of Cardiac
Arrhythmia and Death” la cual tuvo como objetivo realizar un estudio para probar la hipotesis de
la administracion de azitromicina o levofloxacina aumentaria el riesgo de muerte cardiovascular y
arritmia cardiaca en comparacion con las personas que toman amoxicilina, se realizo en pacientes
con una edad media de 56,8 afios de edad, los autores concluyen que la azitromicina demostr6 un
aumento significativo de riesgos de mortalidad y arritmias en los primeros 5 dias del tratamiento
en comparacion con la amoxicilina, y el levofloxacino se administr6 durante 10 dias mostrando un

aumento del riesgo durante todos los dias del tratamiento.

Baranchuk, Hasnain, Hancox, Gysel, Methot y Vieweg en el afio 2014, en Reino Unido,
realizaron una evaluacion titulada “Erythromycin, QTc interval prolongation, and torsade de
pointes: Case reports, major risk factors and illness severity” la cual tuvo como objetivo identificar
los factores que originan la prolongacion del intervalo QT utilizando macrolidos como
antibioticoterapia, realizaron una evalucion detallada de 29 casos, 22 mujeres y 7 hombres en un
rango de edad de 18 a 95 afios de edad, donde se administrd eritromicina oral e intravenosa, la

mayoria de estos pacientes presentaban factores de riesgo tales como: sexo femenino, edad
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avanzada, presencia de enfermedad cardiaca y farmacos inhibidores de CYP3A4, por lo tanto; esta

fue la razon principal de asociacion a la prolongacion del intervalo QT.

Un estudio realizado en American Medical Association en Estados Unidos publica un
estudio en el afio 2015, titulado “Association of Azithromycin With Mortality and Cardiovascular
Events Among Older Patients Hospitalized With Pneumonia” dado por los autores Alvarez,
Anzueto, Copeland, Downs, Fine, Frei, Good, Halm, Johnson, Mortensen, Metersky, Pugh y
Restrepo, el cual tenia como objetivo examinar el uso de azitromicina, su asociacion con mortalidad
y eventos cardiovasculares en pacientes hospitalizados; realizaron un estudio restrospectivo donde
incluyen pacientes mayores de 65 afios hospitalizados con neumonia, un porcentaje de ellos
recibié terapia con azitromicina y el restante con otro tipo de terapia, los pacientes de edad
avanzada que se les administrd azitromicina presentd un menor riesgo de mortalidad en
comparacion con los demas antibidticos, de esta manera se asocia un beneficio neto del uso de

azitromicina.

Dixon, Garg, Hackam, Trac, Jandoc McArthur y Nash realizaron una investigacion en el
afio 2015 en Canada, titulado “Macrolide antibiotics and the risk of ventricular arrhythmia in older
adults” los autores explican, el objetivo principal se basd en examinar el riesgo de arritmias
ventriculares y la mortalidad asociada al uso de antibidticos macrélidos en relacion con los
antibioticos no macrolidos. Realizaron un estudio retrospectivo donde se incluyeron adultos
mayores a 65 afios de edad a los mismos se les prescribidé macrélidos en administracion oral, entre
ellos azitromicina, claritromicina y eritromicina; se mostraron dos resultados, en los 30 dias
posteriores a la prescripcion se mostrd arritmia ventricular y el segundo resultado fue la mortalidad
por cualquier causa a los 30 dias. Hicieron un emparejamiento a los pacientes que no se les

administré antibidticos no macroélidos tales como amoxicilina, cefuroxima y levofloxacina.

Continuando la idea anterior, en comparacion con los antibioticos no macrolidos, los
antibioticos macrolidos no se asociaron con riesgo mayor de arritmias. Ademas, los autores
identificaron factores de riesgo que predisponen la prolongacion del intervalo QT inducida por
macrolidos, tales como: sexo femenino, edad avanzada, enfermedad cardiaca, hipopotasemia,

hipomagnesemia, bradicardia, entre otros.
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Un estudio titulado “Drug-induced QTc interval prolongation: A multicenter study to detect
drugs and clinical factors involved in every day practice” del afio 2016 publicado en Buenos Aires,
Argentina realizado por los autores Alvarez, Bagnes, Belloso, Diez, Di Girolamo, Gonzalez,
Sparanocchia y Villa explican, el objetivo de estudio fue determinar la aparicion y caracteristicas
de la prolongacion del intervalo QT inducidas por farmacos en précticas clinicas, el estudio
prospectivo correspondi6 a pacientes hospitalizados en el periodo de septiembre 2010 y junio 2012
donde se incluyeron 623 mujeres y 647 hombres en un rango de edad de 55421 afos; el 52,2%
presentaba factores de riesgo, 47,09% de los farmacos prescitos fueron antimicrobianos dando

como resultado prolongacion del intervalo QT con claritromicina y amoxicilina.

Un estudio titulado “Fluoroquinolones increase the risk of serious arrhythmias™ por los
autores Hong, Huang, Liu, Ma, Wan, Wengen, Yuan y Zhu en el afio 2017, en China realizaron un
meta andlisis en donde su objetivo se basé en cuantificar la asociaciéon entre el uso de
fluoroquinolonas y el riesgo de eventos relacionados con arritmias graves. Incluyeron 16 estudios
donde 7 de ellos demostraron arritmias graves con gatifloxacino, moxifloxacino, ciprofloxacino y
levofloxacino; 3 estudios incluyeron muerte cardiovascular y 11 estudios estaban relacionados con
muertes ocasionadas por otras causas. De esta manera los autores determinan que el uso de
antibidtico terapia con fluoroquinolonas se relaciona con un riesgo absoluto de muertes subitas o
arritmias ventriculares ademas, la moxifloxacina y levofloxacina mostraron un mayor riesgo de

arritmias graves.

American Heart Association en Polgreen, realiza la publicacion de un articulo en el 2018
titulado “Estimated Cardiac Risk Associated With Macrolides and Fluoroquinolones Decreases
Substantially When Adjusting for Patient Characteristics and Comorbidities” por los autores
Cavanaugh, Girotra, London, Polgreen, L. Polgreen, P. Riedle y Schroeder investigaron los
posibles riesgos a nivel cardiovascular asociado a la terapia antimicrobiana en pacientes
cardiopatas, en el estudio se incluyeron pacientes mayores a los 66 afios de edad a los mismos se
les prescibid azitromicina, claritromicina, levofloxacina, moxifloxacina, doxiciclina y amoxicilina-
clavulanato.

Los resultados de dicho estudio mostraron a la semana posterior de la administracion de los

antibioticos muertes, infarto agudo de miocardio, fibrilacion auricular, fibrilacion no auricular y
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arritmia ventricular. Ajustaron los modelos, incluyendo comorbilidades de los pacientes,
medicamentos, procedimientos, entre otros... Determinaron un riesgo atenuado de los macrolidos
y de las fluoroquinolonas un riesgo significativo. Los autores concluyen que la mayoria de
antimicrobianos no se encuentran relacionados con riesgo cardiaco adverso sin embargo, la

azitromicina y la claritromicina especificamente si presentan riesgo de eventos cardiacos.

Un estudio titulado “Risk Evaluation of Azithromycin-Induced QT prolongation in Real-
World Practice” publicado en el 2018 en Corea en la revista cientifica BioMed Research
International, realizado por los autores Choi, Y. Choi, J. Chung Lim y Yoon explican, el objetivo
del estudio fue evaluar el riesgo de exposicion de azitromicina asociado a la prolongacion del
intervalo QT, se realizd mediante el andlisis de electrocardiogramas de 402,607 pacientes y sus
historias clinicas correspondientes. Se comparo la azitromicina con la amoxicilina, dando como
resultado para azitromicina 1,40 (intervalo de confianza [IC] del 95% 1,23-1,59) y para la
prolongacion grave del intervalo QT ( QTc> 500 ms) fue 1,43 (IC del 95%, 1,13-1,82).

Los resultados con respecto a amoxicilina fueron de 1,06 (IC del 95%, 0,97-1,15) y 0,88
(IC del 95%, 0,70-1,09) con respecto a la prolongacion del intervalo QT. De esta manera los autores
concluyen a su estudio que se evidencia un riesgo de prolongacion del intervalo QT ya que existe
una alteracion significativa, especialmente en pacientes ancianos que fueron expuestos a la

antibidtico terapia con azitromicina.

Hsu, W., Hsu, T., Lee, M., Lee, C., Porta y Tsai en el afio 2019 realizan un estudio en
Taiwan titulado “Fluoroquinolone use and serious arrhythmias: A nationwide case-crossover
study” el cual tuvo como objetivo evaluar la relacion temporal que existe en el uso de
fluoroquinolonas y las arritmias graves mediante un andlisis de casos cruzados utilizando la base
de datos nacional, compararon la distribucion y exposicion de las quinolonas en un periodo de 30
dias antes del evento de arritmia grave y 5 periodos de 30 dias antes del evento. Se mostrd que las
quinolonas presentan un mayor riesgo de arritima grave en el periodo de 30 dias antes del evento,
los farmacos asociados a este riesgo fueron moxifloxacina, gatifloxacina, levofloxacino y

ciprofloxacino ya que detectaron prolongacion del intervalo QT; de esta manera la exposicion de
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esta familia de antibidticos se asocidé con eventos arritmicos graves independientemente de la

proximidad temporal de su prescripcion.

En un estudio llamado “Intervalo QTc prolongado en pacientes de Clinica Médica: estudio
multicéntrico” publicado en la Revista Virtual de la Sociedad Paraguaya de Medicina Interna,
realizado por Roy, et al (2020) el cual tenia como objetivo determinar la frecuencia de SQTP en
pacientes adultos ingresados en los Servicios de Medicina Clinica, con el fin de describir las
caracteristicas demograficas, clinicas, de laboratorio y el uso de medicamentos asociados con la
prolongacion del intervalo QT; un 55% correspondian a hombres y un 45% a mujeres los cuales
el 62% presentaban hipertension arterial, se les administrd ciprofloxacino y levofloxacina. Se
observaron variables, entre esas las electrocardiograficas al ingreso y a la semana de estar
internados en el hospital, de esta manera determinaron que el valor del intervalo fue > 0,45
segundos en hombres y > 0,47 segundos en mujeres mostrando de esta manera un incremento

mayor del intervalo QT en pacientes femeninas.

Antecedentes Nacionales

La revista médica de Costa Rica y Centroamérica en el afio 2009 publica una revision
bibliografica titulada “Sindrome de QT largo” que tiene como autor Montero y Quesada, la misma
tiene como objetivo determinar el intervalo QT el cual es definido con base en la edad y el sexo
del paciente, de 10-15% de los pacientes con esta patologia presentaron un valor de intervalo QT
dentro del rango de referencia segun su sexo y edad, con respecto a los pacientes que presentan QT
normal en reposo podrian presentar prolongacidon con ejercicio o alglin tipo de estimulacion, de
esta manera el autor concluye, la asociacion de una alteracion del intervalo QT puede ser dada por
algunos medicamentos e incluso algunos factores como alteraciones electroliticas, enfermedad

cardiaca e incluso el sexo femenino.

Fernandez en el afio 2015 en Costa Rica, realiza a un informe titulado “Medicamentos y
prolongacion del intervalo QT” el cual fue publicado por el Centro de Informacién de
Medicamentos Servicio de Farmacia del Hospital San Juan de Dios; donde tuvo como objetivo la

revision de los farmacos que podrian causar prolongacion el intervalo QT, como resultado
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determinaron que los principales medicamentos que causan la patologia son los antiarritmicos,
antipsicéticos, antivirales, antimalaricos, antidepresivos y antibidticos; donde hace referencia la
familia de macrolidos, siendo la eritromicina y la claritromicina relacionados con arritmias
ventriculares; por otro lado la familia de las fluoroquinolonas constituyen el segundo grupo
asociado a la enfermedad, siendo la ciprofloxacina la mas segura de esta familia. El autor concluye
que la mayoria de estos farmacos que originan la patologia son no cardiovasculares y no se tiene

conciencia del riesgo que puede estar asociado a su uso.

En el afio 2020, Cairol, Morun, Loaiza y Segura realizaron una investigacion en la
Universidad Iberoamericana (UNIBE) titulada “Estudio observacional de la relacion entre el
intervalo QT, la frecuencia cardiaca y su variabilidad mediante un modelo estadistico” cuyo
objetivo fue determinar las variables de intervalo QT, frecuencia cardiaca, intervalo RR del
paciente utilizando férmulas y el calculo de QT corregido, se realizd6 con una muestra de 100
electrocardiogramas donde calcularon toda la informacion requerida dando como resultado una
relacion entre la frecuencia cardiaca y el intervalo QT, por cada frecuencia cardiaca mayor, menor
sera el intervalo QT del paciente aunque este presente alguna patologia; los autores concluyen la

que existe una correlacion alta entre la frecuencia cardiaca y el intervalo QT de los pacientes.
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PROYECCIONES

Se pretende analizar los efectos adversos que conllevan a riesgos de futuras patologias
asociados con la terapia de macrolidos y quinolonas en pacientes con cardiopatias, como

lo es la hipertension arterial.

Se desea determinar las diferencias que conllevan a la prolongacion del intervalo QT

entre las dos familias de antibidticos macrolidos y quinolonas.

Se espera conocer la percepcion de los especialistas en el tema, sobre el uso de los
antibidticos macroélidos y quinolonas en pacientes hipertensos y una prescripcion alterna

con menor riesgo de futuras patologias mortales.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO

Aparato cardiovascular

Las células del organismo son dependientes del liquido intersticial que las rodea ya que son
su fuente de oxigeno y de nutrientes; los niveles de gases, nutrientes y productos de desecho se
mantienen estables en el liquido intersticial mediante un intercambio continuo entre este y la sangre
circulante. El sistema circulatorio es el encargado de bombear, transportar y distribuir la sangre por
todo el organismo, asi mismo como proporcionar los nutrientes esenciales a las células para el
metabolismo y eliminacion de productos de desperdicio de las células. Se integra con el corazéon
que es el o6rgano principal del sistema circulatorio y los vasos sanguineos: arterias, venas y
capilares. La pared de dichos vasos sanguineos es tubular, flexible y adaptable a condiciones
fisioldgicas del organismo como la vasodilatacion y vasoconstriccion. (Sepulveda y Elizondo,

2015)

Por lo tanto, las funciones del aparato cardiovascular dependen del corazon, este es un
6rgano muscular pequefio con una medicion de aproximadamente lo mismo que un pufio, late
alrededor de 100.000 veces cada dia impulsando la sangre por medio de los vasos sanguineos
situados entre el corazon y los tejidos periféricos. Tiene cuatro cdmaras musculares, las auriculas
y los ventriculos derecho e izquierdo; este proceso es dividido en dos circuitos: el circuito
pulmonar, el cual transporta sangre rica en dioxido de carbono desde el corazon hasta las
superficies de intercambio gaseoso en los pulmones y devuelve sangre rica en oxigeno al corazon;
el circuito sistémico, transporta sangre rica en oxigeno desde el corazon hasta el resto de las células,
de esta manera devuelve sangre rica en didxido de carbono al corazén. (Martini, Timmons y

Tallitsch, 2009)

Continuando la idea anterior; ambos circuitos inician y finalizan en el corazon. Las arterias
cumplen la funcién de alejar la sangre del corazon y las venas retornan la sangre al corazon; los
capilares son vasos de intercambio de nutrientes, gases en disolucion y los productos de desecho
entre la sangre y los tejidos circundantes. Los capilares son pequefios vasos con una pared fina que
interconectan las arterias y venas pequefias, se les denomina capilares ya que son vasos de

intercambio porque sus finas paredes permiten el intercambio de nutrientes, los gases en disolucion
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y los productos de desecho entre la sangre y los tejidos circundantes. El corazén se encuentra
localizado cerca de la pared toracica anterior, posterior al esternon, dentro de la cavidad
pericardica, una zona anterior de la parte del cuerpo, dicha cavidad se encuentra recubierta por una
membrana serosa: el pericardio, el cual es dividido en el pericardio visceral y el pericardio parietal.

(Martini, Timmons y Tallitsch, 2009)

Arterias

Las arterias son conductos elasticos y contractiles por donde es transportada la sangre desde
al corazon a todos los 6rganos, su origen se reparte entre la arteria aorta y la arteria pulmonar. Su
estructura esta conformada por tres tinicas: tunica externa o adventicia disponen la vasa vasorum
de la arteria y su inervacion, tunica media la cual es musculoeléstica la misma ayuda a soportar la
tension de la sangre y la tinica intima la cual desempefia un papel importante en la hemostasia.
Existen cuatro tipos de arterias: arterias eldsticas, arterias musculares, arteriolas y capilares, nutren
todo el cuerpo excepto estructuras como el cartilago hialino, la cérnea, el cristalino, la epidermis y

las faneras. (Pro, 2014)

Figura 1. Estructura y capas que forman una arteria.
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Nota: Tomado de (Pr6, 2014)
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Venas

Son vias de conduccién que transportan sangre desde los tejidos, su pared se encuentra
formada por tres capas: la tunica interna que se encuentra constituida por capa de células
endoteliales fusiformes; su funcion es el intercambio metabdlico entre las células y la sangre a
través de la pared del vaso, tinica media; conformada por células musculares lisas, siguiendo una
disposicion circular, fibras elasticas, fibras de colageno y proteoglicanos. Su funcion se basa en
regular el flujo sanguineo, y la tinica externa es constituida por fibra y elementos de tejido

conectivo, su funcion es relacionar el vaso con las estructuras que lo circundan. (Pro, 2014)

Figura 2. Estructura de la vena.
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Nota: Tomado de (Pro, 2014)

Funciones del sistema circulatorio

La funcionabilidad del sistema circulatorio es dividida en tres areas: transporte, regulacion

y proteccion, explicado por (Fox, 2014):
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Transporte

Se da el transporte de todas aquellas sustancias que son necesarias para el metabolismo

celular, tales como:

Respiratorias

Los eritrocitos transportan el oxigeno hacia las células, el oxigeno que viene del aire
inhalado es fijado en las moléculas de hemoglobina en los eritrocitos y es transportado hacia las
células para asi producir la respiracion aerobica en los pulmones; el didéxido de carbono originado
por la respiracion celular se transporta por la sangre hacia los pulmones, de esta manera sera

eliminado en el aire que se exhala.

Nutritivas

Los alimentos requieren del proceso de desintegracion mecanica y quimica para que los
mismos pueden absorberse a nivel de la pared intestinal hacia los vasos sanguineos y linfaticos, la
sangre que se encarga de transportar estas sustancias relacionadas con la digestion que fueron
absorbidas, a través del higado a todas las células del cuerpo.

Excretorias

Los desechos metabdlicos como la urea, agua, iones excesivos, entre otras son sustancias
que el organismo no necesita por lo tanto se transportan por la sangre hacia los riflones y ser
excretados por la orina.

Regulacion

La regulacion contribuye tanto a nivel hormonal donde la sangre se encarga de transportar

las hormonas desde su sitio de origen hacia los tejidos donde realizan sus distintas funciones
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reguladoras: y la temperatura con respecto a su regulacion es auxiliada por la desviacion de la
sangre desde vasos cutaneos mas profundos hacia vasos mas superficiales; cuando la temperatura
del ambiente es alta la desviacion de la sangre es la encargada de enfriar el cuerpo y si la
temperatura del ambiente es baja la desviacion de sangre ayuda a mantener la temperatura del

cuerpo.

Proteccion

El sistema circulatorio protege contra pérdida de sangre por lesion y contra patdogenos, tales

como microbios y toxinas exdgenos en el organismo.

Anatomia del corazon

Es un o6rgano conformado por dos bombas impulsoras de sangre, el corazon derecho que
bombea sangre a los pulmones, y el corazon izquierdo que bombea sangre a los otros 6rganos del
cuerpo. El corazén consta de cuatro cavidades donde cada auricula se comunica con su ventriculo
por medio del orifico auriculoventricular. Dicho 6rgano tiene un papel importante en la regulacion
de la homeostasis, dado por sustancias que son producidas por las paredes de las auriculas tales

denominadas atriopeptinas. (Garcia y Hurlé, 2005)

Estructura de la pared cardiaca

La pared cardiaca estd compuesta por tres capas principales que destacan (Grossman y

Porth, 2014):
Epicardio
Es la capa visceral cubre el corazon y los grandes vasos en la superficie externa; es una

membrana serosa constituida por un mesotelio, luego es plegada para formar la capa parietal que

cubre el pericardio fibroso.
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Miocardio

Es la parte muscular del corazon, las células musculares cardiacas son estriadas por lo tanto
estan formadas por sarcomeros que contienen filamentos de actina y miosina. Las células
miocérdicas al ser estimuladas el impulso viajan con velocidad de manera que el corazén puede

latir.

Endocardio

Es un epitelio escamoso simple que tapiza las superficies internas del corazoén, esta
conformada por tres capas; la mas interna son células endoteliales lisas sostenidas por una capa
delgada de tejido conectivo, la capa intermedia consiste en tejido conectivo denso con fibras
elasticas y la capa externa estd conformada por células de tejido conectivo que contiene vasos

sanguineos.

Orientacion del corazon

Se encuentra ubicado en la parte anterior e inferior del térax, en el espacio denominado
mediastino, la base es la parte superior mas ancha donde se une a las principales venas y arterias,
se sitia posterior al esternon a nivel del tercer cartilago costal y el centro a 1,2 cm hacia el lado
izquierdo. El vértice es la zona redondeada del corazon; dicho 6rgano en una persona adulta mide

aproximadamente 12,5 cm desde su base hasta el vértice. (Martini, Timmons y Tallitsch, 2009)

Figura 3. Posicion y orientacion del corazon.
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Borde
izquierdo

Borde inferior

Nota: Tomado de (Martini, Timmons y Tallitsch, 2009).

Surcos externos

Los tabiques internos dividen el corazén en cuatro camaras dando lugar a depresiones

externas o superficiales denominadas surcos, explicados por (Drake, Mitchell y Wayner, 2010):

Surco coronario

Separa las auriculas de los ventriculos y rodea el corazén; en su trayecto en torno al corazon,
contiene a la arteria coronaria derecha, la vena cardiaca menor, el seno coronario y la rama

circunfleja de la arteria coronaria izquierda.

Figura 4. Cara anterior del corazon.
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Vena cardiaca mayor

Surco coronario

Arteria coronaria derecha

Surco interventricular anterior

Rama interventricular anterior
\ena cardiaca menor de la arteria coronaria izquierda

Nota: Tomado de (Drake, Mitchell y Wayner, 2010)

Surcos interventriculares anterior y posterior

Separan los dos ventriculos, el surco interventricular anterior se encuentra situado en la cara

anterior del corazén y también se encuentra la arteria interventricular anterior, asi como la vena

cardiaca mayor o también denominada magna. El surco interventricular posterior se encuentra en

la superficie diafragmatica del corazon, alli esta situada la arteria interventricular posteriori y la

vena cardiaca media o interventricular posterior.

Figura 5. Cara diafragmatica y base del corazon.
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Vena cardiaca mayor

Rama circunfleja de la arteria
coronaria izquierda

Surco coronario Vena cardiaca menor

Seno coronario

Artaria coronaria deracha

\ena cardiaca media Surco interventricular posterior

Rama interventricular posterior
de la arteria coronaria deracha

Nota: Tomado de (Drake, Mitchell y Wayner, 2010)

Taquibe (septo) interventricular

Es una pared que separa las auriculas derecho e izquierda y ventriculos derecho e izquierdo,
presenta un grosor bastante importante acercandose de 10 o 12 mm a la punta del corazon. Presenta
dos porciones; la muscular y la membranosa que procede del endocardio; en dicho tabique
interventricular se da la insercion de la valva septal de la valvula tricuspide y la valva anterior de
la valvula mitral. En su parte derecha se encuentra el atrio derecho por encima de la valvula
tircuspide y, en su parte izquierda estd el ventriculo izquierdo, por debajo de la valvula mitral;
dicha region del tabique del corazon es delgada y su porcion inferior se une con el tabique
interventricular; la porcion membranosa es recorrida, en el superior de la valva septal de la valvula
tricispide por el fasciculo auriculoventricular que es parte del sistema auriculoventricular de
conduccion del corazon. El mismo se divide en dos ramas que se encuentran en el tabique

interventricular. (Pr6, 2014)
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Las auriculas y los ventriculos presentan distintas funciones asociadas a diferencias
estructurales externas e internas, las auriculas reciben sangre de las venas que se dirige hacia los
ventriculos, mientras que los ventriculos impulsan la sangre a los circuitos sistémico y circuito

pulmonar. Sus caracteristicas y organizacion detalladas, por (Martini, Timmons y Tallitsch, 2009):

Auricula derecha

Se encuentra situada anterior, inferior y a la derecha de la auricula izquierda, recibe sangre
pobre en oxigeno de la circulacion sistémica a través de la vena cava superior, la misma desemboca
en la parte posterior y superior de la auricula, regresa sangre venosa de térax, miembro superior,
cuello y cabeza; y de la vena cava inferior desemboca en la parte posterior e inferior de la auricula
derecha, devuelve sangre de 6rganos y tejidos de la cavidad abdominal, pélvica y de los miembros
inferiores. Dentro de las estructuras de la superficie interna de la auricula derecha se encuentran
los musculos pectineos que son crestas musculares, ademads el tabique interventricular que separa
las auriculas derecha e izquierda, en el mismo existe una apertura ovalada denominado foramen o
agujero oval el cual se presenta desde la quinta semana de desarrollo embrionario hasta el

nacimiento luego de esto, los pulmones inician su funcionamiento y dicha apertura se cierra.

Ventriculo derecho

La superficie interna del ventriculo presenta una estructura denominada: trabéculas
carnosas, son una serie de pliegues musculares irregulares. Presenta la banda moderadora que se
extiende desde el tabique interventricular, el mismo divide los ventriculos hasta la pared anterior
del ventriculo derecho y las bases de los musculos papilares. La sangre venosa pobre en oxigeno
se dirige a través de la valvula tricispide o también denominada valvula auriculoventricular (AV)
derecha, los bordes de las cuspides se encuentran unidos a haces de fibras coldgenas las cuales se
llaman cuerdas tendinosas y limitan el movimiento de las ctspides, a su vez evitan el retorno de
sangre desde el ventriculo derecho a la auricula derecha, las mismas dan origen en los musculos

papilares.

Auricula izquierda
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Se extiende posterior a la auricula derecha, la mayor parte de la parte posterior del corazon
forma parte de la auricula izquierda, presenta gran distensibilidad por estar conformada de paredes
finas. La vena pulmonar derecha y la vena pulmonar izquierda desembocan en la parte posterior de
dicha auricula, presenta una orejuela y en su estructura no se encuentran musculos pectineos. La
sangre rica en oxigeno que circula desde la auricula izquierda hacia el ventriculo izquierdo
atraviesa la valvula mitral o bictspide, como su nombre lo dice presenta dos cuspides y evita que

la sangre fluya en direccion contraria.

Ventriculo izquierdo

Se caracteriza por presentar el miocardio mas grueso de todas las cadmaras cardiacas
permitiendo desarrollar la presion suficiente para impulsar la sangre por todo el circuito sistémico;
la irrigacion del miocardio se da por las arterias coronarias derecha e izquierda, las mismas se
originan en los senos aorticos Presenta trabéculas carnosas mas prominentes, tres musculos
papilares y no existe banda moderadora. La sangre sale del ventriculo izquierdo a través de la
valvula adrtica hacia la aorta ascendente donde se aprecian senos aorticos, los mismos cumplen la
funcién de evitar la adherencia de las cuspides en la pared de la aorta esto cuando se da la apertura
de la valvula. A su vez, la valvula adrtica evita el retorno de la sangre hacia el ventriculo izquierdo

una vez ha sido impulsada fuera del corazon hacia el circuito sistémico.

Circulacion pulmonar y sistémica

El sistema cardiovascular presenta dos divisiones que son las principales: circuito
pulmonar, donde transporta sangre a los pulmones con el fin de realizar un intercambio gaseoso, la
misma se regresa al corazon, este circuito es irrigado por la mitad de la region derecha del corazon
de esta manera, recibe la sangre que ha circulado por el organismo; bombea la misma con poco
oxigeno hacia el troco pulmonar el cual se divide en arteria pulmonar derecha e izquierda donde
las mismas transportan sangre a los alveolos donde se da la descarga de didéxido de carbono y se
recoge oxigeno con el fin de fluir abundante oxigeno por las venas pulmonares al lado izquierdo

del corazon. (Saladin, 2013)
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Por otra parte, el circuito sistémico se basa en la irrigacion de sangre en todos los drganos
del cuerpo dado por el lado izquierdo del corazén por medio de la aorta, la misma realiza su
recorrido por medio del cayado adrtico y otras arterias importantes, una vez que la sangre ha
circulado por todo el organismo, la nueva sangre desoxigenada regresa al lado derecho del corazon
a través de las grandes venas: la cava superior, encargada de drenar la parte superior del cuerpo y
la cava inferior, encargada de drenar lo que se encuentra situado debajo del diafragma. (Saladin,

2013)

Figura 6. Caracteristicas de la circulacion pulmonar y sistémica.

Contenido Contenido
de O, de de O, de
Fuente Arterias arterias Venas las venas Terminacién
Circulacion pulmonar Ventriculo derecho  Arterias Bajo Venas pulmonares Alto Auricula izquierda
pulmonares
Circulacion sistémica Ventriculo izquierdo Aorta y sus Alto Venas cavas superior e inferior Bajo Auricula derecha
ramas y sus ramas”*

Nota: Tomado de (Ira, 2014)

De acuerdo con Raff y Levitzky (2013) un aspecto importante de la circulacion pulmonar
y sistémica es:

Las circulaciones pulmonar y sistémica estan dispuestas en serie, es decir, una después de

la otra, en consecuencia, los hemicardios derecho e izquierdo deben bombear, cada uno, el

mismo volumen de sangre cada minuto, esta cantidad se llama el gasto cardiaco; de manera

que un gasto cardiaco de 5 a 6 1/min es normal para un individuo en reposo. (p.201)

Ciclo cardiaco

Es un conjunto de manifestaciones eléctricas, actsticos y hemorreoldgicos que presentan

interacciones entre si, mientras se da un latido cardiaco. El ciclo cardiaco tiene una duracion de 80

mseg, el mismo se subdivide en: sistole y diastole. (Rosas y Ayala, 2014)
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Fase sistolica

Tiene una duracion de 30 mseg representando la tercera parte del ciclo, se da la contraccion
de ambos ventriculos y vacian su contenido en las arterias pulmonar y aorta. En este tiempo la
valvula aortica y pulmonar se abren con el fin de expulsar el contenido de los ventriculos, mientras
que la valvula tricispide y la valvula mitral permanecen cerradas para evitar un flujo retrogrado de
la sangre que se encuentra en las cavidades ventriculares a las auriculas, el unico aporte sanguineo
que las mismas tengan debe provenir del retorno venoso sistémico y pulmonar. La sistole presenta
una fase denominada contraccion isovolumétrica, expulsion rapida, expulsion lenta y protodiastole.

(Rosas y Ayala, 2014)

Fase de contraccion isovolumétrica

Después del inicio de la contraccion ventricular se produce un aumento subito de presion
ventricular ocasionando un cierre de las valvulas AV. Seguidamente, entre 0,02 a 0,03 segundos el
ventriculo acumula una presion suficiente que ayuda a abrir las valvulas AV semilunares (adrtica
y pulmonar) contra las presiones de la aorta y de la arteria pulmonar; durante este periodo se origina
la contraccion en los ventriculos, pero no vaciado. Esto se denomina periodo de contraccion
isovolumétrica o isométrica, lo que quiere decir que se produce aumento de la tension en el

musculo. (Hall, 2011)

Fase diastolica

Conforma dos terceras partes del ciclo cardiaco con una duraciéon de 500 mseg, los
ventriculos se encuentran relajados, existe un flujo de las auriculas derecha e izquierda hacia sus
correspondientes ventriculos el mismo es pasivo debido al gradiente de presion que existe entre las
auriculas y los ventriculos; se da una contraccion auricular pero solo se presenta al final de la
diastole. Las fases que comprende parte de la didstole son la relajacion isovolumétrica, llenado

ventricular rapido, llenado ventricular lento y contraccion auricular. (Rosas y Ayala, 2014)
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De acuerdo con Grossman y Porth (2014), el trabajo y eficiencia del corazén se mide en
términos de gasto cardiaco, es decir la cantidad de sangre que el corazéon bombea por minuto. El
gasto cardiaco (GC) es el producto del volumen por latido (VL) y la frecuencia cardiaca (FC); es
medible y puede variar segin el tamafio del cuerpo y sus necesidades metabolicas, puede aumentar
o disminuir con la actividad fisica, el estado en reposo y el suefio, el GC promedio en reposo en
los adultos podria variar entre 4 Ipm y 6 Ipm. El gasto cardiaco puede ser expresado mediante la
siguiente ecuacion:

GC =VLXFC

Por otra parte, la capacidad del corazon para incrementar su gasto cardiaco es ocasionado
de acuerdo con las necesidades del cuerpo, depende sobre todo de 4 factores explicados por
(Grossman y Porth, 2014):

* Precarga o llenado ventricular.

* Poscarga o resistencia a la eyeccion cardiaca de sangre.

* Contractilidad cardiaca.

* Frecuencia cardiaca.

Determinantes de la funcion ventricular

Precarga

Es la longitud de la miofibrilla en reposo que se da antes de la contraccion ventricular, el
volumen sistolico genera la longitud diastdlica. Cuanto mayor sea el volumen sistélico mayor sera
estiramiento de la miofibrilla en reposo y a su vez, mayor fuerza de contraccion miocardica, por lo
tanto, mayor volumen expulsado. Alteraciones como insuficiencias aodrtica o mitral
desencadenando un aumento del volumen causando el aumento de la precarga; para la regulacion
del gasto cardiaco se utiliza la ley de Frank-Starling. El volumen del llenado ventricular guarda
estrecha relacion con puntos importantes del retorno venoso, tales como: volumen sanguineo,
distribucion del volumen sanguineo (posicion corporal, presion intratordcica, presion
intrapericardica y tono venoso) y la contribucion auricular al llenado diastolico. (Rosas y Ayala,

2014)
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Figura 7. Precarga: curva de Frank-Starling.

1. Volumen sanguineo 1. Presion intrapericardica
A 2. Posicidn corporal 2. Tono venoso
3. Presion intratoracia 3. Contribucién auricular
4. Accién de bomba al Benado
del masculo esquelético

Funcidn cardiaca l l
(gasto cardiaco)

| Volumen diastdlico final

|

> l Estiramiento del miocardio

Volumen diastélico final

Nota: Tomado de (Rosas y Ayala, 2014).

Poscarga

La presion que se genera en un ventriculo cuando se contrae debe ser mayor que la presion
en las arterias, cuando la sangre empieza a eyectarse desde el ventriculo, el volumen agregado de
sangre en las arterias causa un aumento de la presion arterial media contra el “cuello de botella”
presentado por la resistencia periférica; la eyeccion de sangre se detiene poco después de que la
presion aortica se iguala a la presion intraventricular. Por esta razon, la resistencia periférica total
presenta una impedancia a la eyeccion de sangre desde el ventriculo, o una poscarga impuesta sobre
el ventriculo después de que ha empezado la contraccion. De esta manera, se le denomina poscarga
porque es la presion en la que el musculo ejerce su fuerza contréctil para desplazar la sangre hacia
la aorta. Se llama poscarga porque es el trabajo que se impone al corazén después del inicio de la

contraccion. (Fox, 2014)

Contractibilidad cardiaca

Es la capacidad del corazon para cambiar su fuerza de contraccion sin realizar un cambio
en su longitud de reposo, la contractibilidad del miocardio depende de ciertas propiedades: las
bioquimicas y las biofisicas ya que regulan las interacciones de la actina y la miosina en las células

miocérdicas y a su vez, la cantidad de iones calcio presentes depende del proceso contractil. El
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estado contractil del miocardio puede ser modificado por la influencia inotrépica. (Grossman y

Porth, 2014)

Frecuencia cardiaca

Determina el periodo con la que la sangre se eyecta del corazén, conforme aumenta la
frecuencia cardiaca, el gasto cardiaco debe de aumentar. Con el aumento de la frecuencia cardiaca
se reduce el tiempo disponible para la didstole y los ventriculos tienen menos tiempo para llenarse.
Si la frecuencia cardiaca es de 75 Ipm, el ciclo cardiaco tiene una duraciéon 0,8 segundos, de los
cuales cerca de 0,3 segundos se dedican a la sistole y quedan alrededor de 0,5 segundos para la
diéstole. Se determina mediante la palpacion del pulso arterial o auscultando el area precordial. Su
medicion se recomienda realizarla con un crondmetro y asi contar los latidos cardiacos en ese
intervalo de tiempo, los valores normales de una frecuencia cardiaca se encuentran en un rango de

60 y 100 latidos por minuto. (Rosas, 2010)

Actividad eléctrica del corazon

Los latidos cardiacos son procedentes del sistema de conduccion cardiaca, el cual se
extiende por todas las regiones del miocardio, estd conformado por varias estructuras, tales como:
nodo sinoauricular (nodo SA); las vias auriculares internodales, el nodo auriculoventricular (nodo
AV), el haz de His y el sistema de Purkinje. Dichas partes del sistema de conduccién emiten
descargas espontaneas, el nodo sinoauricular descarga con mas rapidez a todas las regiones antes
que se emitan descargas, de esta manera es llamado marcapaso cardiaco normal; su frecuencia de
activacion determinar la frecuencia con la que late el corazon. (Barret, Barman, Boitano y Brooks,

2016)

Saladin (2013), menciona que el latido cardiaco se encuentra integrado por un marcapasos

interno generando y conduciendo sefiales eléctricas en el siguiente orden:

Noddulo sinoauricular (SA)
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El nodulo sinoauricular (SA) es una zona donde se encuentran cardiocitos las cuales son
células cardiacas modificadas, ubicados en la auricula derecha, debajo del epicardio, cerca de la
vena cava superior. Dicho ndédulo sinoauricular es el responsable de dar inicio a cada latido y a su
vez, es el responsable de determinar el ritmo cardiaco y las sefiales que son generadas se dispersan

por las auriculas.

Noddulo auriculoventricular (AV)

Situado en el tabique intersticial, exactamente en su extremo inferior cerca de la vélvula
auriculoventricular, actia como una compuerta eléctrica que es dirigida hacia los ventriculos,
mientras que el esqueleto fibroso actia como un aislante que evita que las corrientes lleguen a los

ventriculos por alguna otra ruta adyacente.

Haz auriculoventricular (AV) o haz de His

Por este medio las sefales generadas abandonan el nédulo auriculoventricular, el haz de
His se bifurca en ramas las derecha e izquierda que ingresan en el tabique interventricular y

descienden hacia el apice.

Fibras de Purkinje

Las fibras de Purkinje surgen del extremo inferior de las ramas del haz y se vuelven hacia
arriba para extenderse por todo el miocardio ventricular. Su funcion principal es distribuir la
estimulacion eléctrica generada hacia los cardiocitos de los ventriculos y conformar una red mas

preparada en el ventriculo izquierdo que en el derecho.

Figura 8. Sistema cardiaco de conduccion. Las sefales eléctricas viajan a lo largo de rutas

indicadas por las flechas.
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(@) E1 nédulo SA se activa.

, La estimulacion se extiende
Auricula derecha = A por todo el miocardio auricular.

Auricula (@) El nédulo AV se activa.

sinoauricular /
(marcapasos) izquierda
Nédulo Fibras de

iy @ La estimulacion se extiende
Purkinje hacia el haz AV.

auriculoventricular

Haz

auriculoventricular del haz (&) Las fibras de Purkinje

distribuyen la estimulacion
por el miocardio ventricular.

Fibras de Purkinje

Nota: Tomado de (Saladin, 2013)

Haces internodales

Existen tres vias de conduccion posibles para generar la transmision del impulso eléctrico
entre los nodos SA y AV explicadas por Rosas (2010):
El haz internodal anterior o haz de Bachman, tiene un trayecto hacia delante, alrededor de
la vena cava superior y desciende por el septum interauricular hasta el nodo AV. El haz
internodal intermedio o de Wenckebach, sale del nodo SA y se dirige en sentido posterior,
rodea la vena cava superior y desciende por el tabique interauricular hasta el nodo AV; y el
haz internodal posterior o de Thorel, tiene un trayecto en sentido posterior en la crista
terminalis de la auricula derecha, para después continuar en el septum interauricular

posterior hacia el nodo AV. (p.6)
Potencial de marca pasos
El nodulo SA no presenta un potencial de membrana en reposo estable, el inicio de su

potencial es dado casi a los -60 mV y luego asciende, mostrando una polarizacion gradual

denominada potencial de marcapasos que es originado por un influjo lento de Na* y sin una salida
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de K* que pueda ayudar a compensar. De esta forma, cuando el potencial de marcapasos alcanza
un umbral de -40 mV, los canales de calcio se abren e ingresa el Ca* que fluye el interior desde el
liquido extracelular; esto genera la fase de despolarizacion del potencial de accion que logra llegar
a su maximo, valor mayor de 0 mV, en este punto los canales de K* se abren y deja la célula
haciendo que el citosol se vuelva mas negativo y crea la fase de repolarizacion. Finalmente, si se
completa la repolarizacion, los canales de K+ se cierran y el potencial de marcapasos inicia otra

vez, en su camino a producir el latido siguiente. (Saladin, 2013)

Figura 9. Potenciales de marcapasos y de accion en el ndodulo SA.
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Nota: Tomado de (Saladin, 2013)

Potencial de accion miocardico

El nodo sinusal es una estructura que presenta 15 mm de longitud, localizada en la zona

superior de la auricula derecha, por debajo de la desembocadura de la vena cava superior. Dicha
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estructura estd inervada por el nervio vago que a su vez le brinda estimulos parasimpéticos y por
medio de los nervios espinal (T1 a T4) recibe estimulos simpdticos, el nodo sinusal tiene el mayor
automatismo en el corazén emitiendo estimulos a una frecuencia de 70 a 80 Ipm convirtiéndolo en

el marcapasos del corazon. (Saladin, 2013)

Electrocardiograma

Segiin Barret, Barman, Boitano y Brooks (2016) explican ampliamente aspectos
importantes para el entendimiento:
Como los liquidos corporales son buenos conductores (o sea, el cuerpo es un conductor de
volumen), las fluctuaciones en el potencial que representan la suma algebraica de los
potenciales de accion de las fibras miocardicas pueden registrarse fuera de las células. El
registro de estas fluctuaciones en el potencial durante el ciclo cardiaco es el
electrocardiograma (ECG). Este ultimo puede registrarse mediante un electrodo activo o
explorador que se conecta con un electrodo indiferente en potencial cero (registro

unipolar), o mediante el uso de dos electrodos activos (registro bipolar). (p.492)

Las ondas del electrocardiograma se representan con letras del abecedario, la letra P
representa la despolarizacion auricular, el complejo QRS la despolarizacion ventricular y el
segmento T, onda T y onda U, la repolarizacion ventricular, el punto J representa la union entre el
extremo final del complejo QRS y el inicio del segmento ST. El (ECG) se registra en papel
milimétrico dividido en cuadros de 1 mm?, la velocidad de registro es de de 25 mm/s, por lo que la
division horizontal mas pequefia (I mm) corresponde a 0.04 (40 ms), que las lineas més gruesas

equivalen a 0.20 s (200 ms). (Fauci, Hauser, Jameson, Kasper, Longo y Loscalzo, 2018)

Figura 10. Ondas e intervalos basicos del trazo electrocardiografico
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|

Intervalo QT

Nota: Tomado de (Fauci, Hauser, Jameson, Kasper, Longo y Loscalzo, 2018)

Onda P

Representa la despolarizacion auricular con dos factores la auricula derecha y seguidamente
la auricula izquierda. El valor de una onda P normal es < 0,25 mV con una duracion de < 0,10
segundos. Por otra parte, la morfologia de dicha onda se describe como + -, presenta una deflexion

positiva y una negativa. (Rosas y Ayala, 2014).

Figura 11. Representacion de la onda P en el electrocardiograma.
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Onda P
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=0.25mV | + 1
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< 0.10 seg

Nota: Tomado de (Rosas y Ayala, 2014).

Intervalo PR

Se da desde el inicio de la onda P hasta el inicio del complejo QRS, representa la
despolarizacion auricular y el tiempo de retraso del impulso cuando pasa a través del nodo
auriculoventricular. Su valor normal presenta una duracion desde 0,12 segundos hasta menos de

0,21 segundos. (Rosas y Ayala, 2014).

Figura 12. Representacion del intervalo PR en el electrocardiograma.

Intervalo P-R

012segs IP-R<0.21 seg

Nota: Tomado de (Rosas y Ayala, 2014).
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Segmento PR

Representa la conduccion a través del nodo auriculoventricular, el segmento P-R normal es

cuando es isoeléctrico. (Rosas y Ayala, 2014).

Figura 13. Segmento PR ilustrado en el electrocardiograma.

Segmento P-R

Nota: Tomado de (Rosas y Ayala, 2014).

Complejo QRS

Representa la despolarizacion ventricular, esta constituido por tres vectores
correspondientes a la despolarizacion septal, de la pared libre ventricular y ademas la basal. La

duracion del complejo QRS dura aproximadamente 0,08 segundos y extenderse hasta 0,10

segundos en condiciones normales. (Rosas y Ayala, 2014).

Punto J y segmento ST

Al final del complejo QRS se ubica el punto J representa el momento en el que el miocardio

se encuentra despolarizado, a su vez, es el inicio del segmento ST durante el miocardio se mantiene
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despolarizado. El segmento ST termina cuando inicia la onda T y como caracteristica debe de ser

isoeléctrico. (Rosas y Ayala, 2014).

Figura 14. Punto J trazado en el electrocardiograma.

Segmento S-T

Nota: Tomado de (Rosas y Ayala, 2014).

Onda T

Muestra la repolarizacion ventricular de epicardio a endocardio, se comprende que la onda
T debe corresponder a la polaridad predominante del complejo QRS. Ademas, ésta no debe medir
mas de un tercio del voltaje del complejo QRS. En su normalidad la onda T debe ser asimétrica
con su rama ascendente menos inclinada que la rama descendente y debe tener su dpice redondeado.

(Rosas y Ayala, 2014).

Figura 15. Representacion de la onda T en el electrocardiograma.
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OndaT

A

<1/3

Asimetria

Nota: Tomado de (Rosas y Ayala, 2014).

Intervalo QT

Representa la despolarizacion y la repolarizacion ventricular, dicho intervalo se encuentra
constituido por el completo QRS, el segmento ST y la onda T. Su valor normal debe medir 0.32
segundos hasta 0.44 s en hombres o 0.46 segundos en mujeres. El intervalo QT se corrige
matematicamente segin sea la frecuencia cardiaca que el paciente presente ya que entre ambos
pardmetros existe una relacion inversamente proporcional. La importancia del valor del intervalo
QT radica en las alteraciones que se pueden presentar, un QT largo o corto y ambas son
perjudiciales ya que presentan alto riesgo de arritmias potencialmente letales. (Rosas y Ayala,

2014).

Figura 16. Férmulas utilizadas para calcular el intervalo QTec.
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Tabla. Formulas para calcular el QTe.

Denominacién Féormula

Bazett modificada QTc=at/ (RR)”

por Taran y Szilagyi®
(0,33)

Fridericia QTc=QT /(RR)
Framingham QTc=QT + 0,154 (1-RR)
Hodges QTc=QT + 1,75 (FC- 60)

QTc=QT - B1 Exp (-k1.RR)
QTc = QT [1-Exp (-k2 . RR)]
QTc = QT (RR)" + B3
QTc=QT (RR)" *

Ecuacion de fuerza QTc = 453,65 x RR1/3.02 (R2=0,41)

Sarma

Van de Water QTc=QT-0,087 (RR—1000)
Matsunaga QTc = log (600) QT / (log RR)
Kawataki QTc = QT/RR“*!

Mayeda QTc =QT/RR x 0,604

Larsen y Skulason QTc=QT+0,125 (1 -RR)
Schlamowitz QTc=QT + 0,205 (1 -RR)
Wohlfart QTc=QT+ 1,23 (FC-60)
Boudolas QTc=QT + 2,0 (FC-60)
Sagie QTc=QT +0.154 (1-RR)
Malik QTc=QT/RRx 0,371

Lecocq QTc=QT/ RR"*¥

Nota: Tomado de (Chavez, 2014)

Onda U

Se presenta por secuencia inmediatamente después de la onda T, representa la
repolarizacioén de los musculos papilares o fibras de Purkinje, su medicion normal es de 1mm sin

duracion especifica. (Rosas y Ayala, 2014).
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Electrofisiologia cardiaca

La contraccion cardiaca es necesaria ya que el corazon genera impulsos que se propagan a
todo el miocardio, los encargados de este mecanismo fisioldgico son los potenciales de accidn,
producen una respuesta contractil originada en el nédulo sinoauricular (SA) actuando como el
marcapaso cardiaco. Desde el (SA) los impulsos son dirigidos a las auriculas, atraviesan el nodulo
auriculoventricular (AV) y mediante el sistema Haz de his y fibras de purkinje se propagan a los

ventriculos generando una contraccion de estos de manera sincronica. (Rosas y Ayala, 2014)

Potencial de accion cardiaco

Delpon y Tamargo (2016), mencionan que existe membrana lipoproteica que separa los
medios intracelular y extracelular existe una diferencia de potencial entre ambos, denominado

potencial de membrana (Em). Su funcionamiento es explicado a continuacion:

Cuando una célula muscular cardiaca no se estimula el valor del Em se mantiene constante
y recibe el nombre de potencial de reposo. El potencial de reposo oscila entre =80 y —90
mV en las células musculares auriculares y ventriculares, y en el sistema de His-Purkinje,
y entre =60 y —50 en las células de los nodulos SA y AV (cuadro 36-1). Si en estas
condiciones se aplica un pulso despolarizante se desplaza el Em hacia valores menos
negativos, y si se alcanza un determinado nivel, que se denomina potencial umbral, se
produce un cambio reversible del potencial de membrana de las células cardiacas al que se

conoce como potencial de accion cardiaco. (p.2)

Tabla 1. Fases del potencial de accion cardiaco.

Fases Mecanismo fisioldgico

Fase 0 Se da la activacion y apertura de los canales de Na* voltaje-dependientes para
su entrada a favor de su gradiente de concentracion al interior de la célula,

causando una corriente rapida de entrada de Na* que despolariza el potencial
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de membrana, en las células de los nédulos SA y AV la despolarizacion se

debe a la apertura de los canales del Ca®* ocasionando la entrada de este.

Fase 1

Es una fase de rapida repolarizacion consecuencia a la inactivacion de de la Ina

y de la rapida activacion de dos corrientes de salida de K*.

Fase 2

Fase de meseta, se da a la activacion de la Ica que se produce cuando la
membrana se despolariza por encima de —35 mV. Es la fase responsable del

acoplamiento excitacion-contraccion cardiaco.

Fase 3

La repolarizacion incremente su velocidad por inactivacion de Ica y la Inar y la
activacion de componentes de la corriente de salida de K* que disminuyen las

cargas positivas a nivel intracelular.

Fase 4

Es el intervalo comprendido desde el final de un potencial de accion y la fase
0 del siguiente, y se corresponde con la didstole. La fase 4 es isoeléctrica en
células no automaticas, alli se activan dos mecanismos para mantener los
gradientes de Na"y K*: la ATPasa Na'/K" dependiente intercambia la salida
de 3 Na* por la entrada de 2 K™.

Nota: Elaboracion propia (2020), tomado de Delpon y Tamargo (2016).

Presion arterial

Es la fuerza de la sangre contra las paredes de los vasos sanguineos, dado por la expulsion

ritmica de sangre del ventriculo izquierdo a la aorta, se eleva durante la sistole cuando el ventriculo

izquierdo se contrae y disminuye cuando se da la relajacion durante la didstole. La presion a la

altura de la presion del pulso, denominada presion sistolica la cual es menor de 120 mmHg y la

presion diastélica es menor de 80 mmHg en condiciones ideales. (Grossman y Porth, 2014)

Existen variables que afectan la presion arterial tales como son: la frecuencia cardiaca, el

volumen sistolico y la resistencia periférica. Un aumento significativo de las antes mencionadas

originard un aumento de la presion arterial, la (PA) puede ser regulada por los rifiones ya que

controlan el volumen de sangre y asi de esta manera el volumen sistolico por el sistema

simpaticoadrenal, un incremento de este sistema aumenta la presion arterial ya que se da la
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estimulacion de la vasoconstriccion de arteriolas lo que conlleva a un aumento de la resistencia

periférica total y promueve un gasto cardiaco aumentado. (Fox, 2014)

Medicion de la presion arterial

Gonzalez, (2016) explica dos métodos que pueden ser utilizados para evaluar la presion

arterial, los mismos son descritos a continuacion:

Método auscultatorio

Los equipos esfigmomanométricos son utilizados ya que permiten la oclusion de una arteria
mediante el uso de un brazalete inflable que es colocado en uno de los miembros superiores ya sea
izquierdo o derecho. En el proceso de desinflacion, el flujo sanguineo se restablece en la
extremidad utilizada y la turbulencia que fue ocasionada en el flujo sanguineo origina ruidos que
se detectan por el estetoscopio, a los mismos se les conoce como ruidos de Korotkoff y son
clasificados en cinco fases, la fase I es donde inician los ruidos, el pulso palpable y representa la
presion arterial sistolica, la fase V corresponde a los sonidos que desaparecen por completo
indicando la presion arterial diastolica. El equipo utilizado de mercurio debe presentar una escala

de calibracion que va de un rango de 0 a 300 mmHg.

Método oscilométrico

Dicho método registra las oscilaciones de la pared arterial originadas del colapso provocado
por el brazalete, las primeras oscilaciones comienzan aproximadamente en la presion sistolica y
contintian por debajo de la presion diastolica. El punto de mayor oscilacion sefala la presion arterial
media. Durante el desarrollo de esta oscilacion y la aplicacion de algoritmos matematicos se puede

calcular la PA sistdlica y diastolica.

Método ultrasonografico
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Los equipos que son utilizados en este método utilizan un transmisor de ultrasonido, el
mismo es colocado sobre la arteria braquial bajo el brazalete del esfigmomandmentro, en el
momento que el brazalete es desinflado el movimiento de la pared arterial a causa de la presion
sistolica origina un cambio en la fase doppler en el reflejo de la onda del ultrasonido, por lo tanto,
la presion sistolica diastolica es grabada como el punto donde la disminucion de la movilizacion

arterial ocurre.

Hipertension arterial

Es una patologia conocida como la tension arterial elevada, se desarrolla mediante un
trastorno en el que los vasos sanguineos tienen una tension persistentemente alta lo que causa un
dafo de estos. Cuando el corazon late, bombea sangre a los vasos sanguineos que llevan la sangre
a todas las partes del cuerpo. La tension arterial es la fuerza que ejerce la sangre contra las paredes
de las arterias al ser bombeada por el corazon, de esta manera cuanto mas alta es la tension, mas
esfuerzo tendra que realizar el corazon para bombear la sangre. (Organizacion Mundial de la Salud

[OMS], 2015)

Su control se basa en la interaccion del flujo sanguineo, dependiente de los latidos cardiacos
o bien gasto cardiaco, el volumen de sangre circulante y la resistencia periférica de los vasos
sanguineos. Esto en condiciones normales es autoregulado con el fin de mantener la presion arterial
normal para lograr la perfusion sanguinea de acuerdo con las necesidades del organismo. La
hipertension es la pérdida de esa autoregulacion es las interacciones antes mencionadas, llevando
a un desequilibrio en la relacion entre el flujo sanguineo y la resistencia periférica. (Gamboa y

Rospigliosi, 2010)

Los valores normales de la presion arterial en adultos es de 120 mm Hg cuando el corazon
late (tension sistdlica) y de 80 mm Hg cuando el corazén se relaja (tension diastdlica). Si la tension
sistolica es igual o superior a 140 mm Hg y la tension diastélica es igual o superior a 90 mm Hg se
considera que la presion arterial se encuentra elevada. Cuanto mas alta es la tension arterial, mayor
es el riesgo de ocasionar dafios al corazon y a los vasos sanguineos de 6rganos principales como el

cerebro y los rifiones. (Organizaciéon Mundial de la Salud [OMS], 2015)
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Fisiopatologia de la hipertension arterial

Sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona (SRAA)

Una de las enzimas peptidicas relacionadas es la renina, perteneciente a la familia de las
aspartil-proteasas, presenta un peso molecular de 37 000 a 40 000; la misma se forma a partir de la
prorenina. A partir de angiotensinégeno o sustrato de renina, se da la produccién de la angiotensina
I la cual se convierte en el octapéptido angiotensina II, dicha reaccion es catalizada por la enzima
convertidora de angiotensina (ECA) que se encuentra situada en los capilares pulmonares, la
membrana luminal de las células endotelialres, el glomérulo y otros 6rganos. Sin embargo, el sitio
con mas importancia de expresion de la renina se encuentra en las células yuxtaglomerulares en el
rifion. La secrecion de dicha enzima por las células yuxtaglomerulares es controlada por senales
como: la presion de perfusion renal y la composicion del liquido tubular y extrarrenales, dado por

cambios en la ingesta de potasio, sodio y calcio. (Wagner, 2018)

Por otra parte, el vasoconstrictor mas potente de la circulacion es la angiotensina II induce
la contraccion del musculo liso vascular, estimula la sintesis y secrecion de aldosterona en la zona
glomerulosa de la corteza suprarrenal, libera noradrenalina en las fibras terminales adrenérgicas y
la modulacion del transporte de sodio en las células tubulares renales. Se han encontrados dos
isoformas del receptor angiotensina II (AIl): el receptor 1 (AT1), receptor 2 (AT2), receptor 3
(AT3) y receptor 4 (AT4). Por esta razon All ocasiona vasoconstriccion arteriolar aumentando la
presion arterial sistémica por un aumento en la resistencia periférica, presenta accion
vasoconstrictora directa sobre el musculo liso, facilita la liberaciéon y aumenta la sensibilidad a la

noradrenalina. (Wagner, 2018)

Donato y Gelpi (2010) explican ampliamente que los mecanismos de regulacion de la
presion arterial existentes son el sistema nervioso simpatico (SNS) y el sistema renina angiotensina
(SRA), la consecuencia de la activacion simpatica es la liberacion de renina del rifion originando
angiotensina II en la circulacion sanguinea y esto conlleva a mecanismos por los cuales aumenta

el efecto simpatico:
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e Actta a través del AP que carece de barrera hematoencefélica causando un aumento en
el tono simpatico.

e Estimula los receptores presinapticos y a su vez aumenta la noradrenalina liberada por
cada impulso nervioso.

e Facilita la liberacion de adrenalina por la médula adrenal y de esta manera potencia el
efecto de la noradrenalina.

e Facilita el efecto de la noradrenalina ya que presenta accion sobre la liberacion de Ca?*

dentro de la célula.

Sistema nervioso autonomo

El sistema nervioso auténomo est4 en su capacidad de regular la presion arterial a través
del sistema nervioso simpatico (SNS). El control de la presion arterial se encuentra conformado
por estructuras nerviosas denominada centro de control vasomotor, ubicado en el ntcleo
rostroventrolateral (RVL) del bulbo raquideo. Los cuerpos celulares de las neuronas
cardiovasculares estimulatorias eferentes del sistema nervioso simpdtico estan ubicados en la
subregion C1, ahi mismo recibe y envia proyecciones neuronales hacia otras areas del sistema
nervioso central. El estimulo mas significativo lo recibe el nucleo del tracto solitario (NTS), las
senales del NTS inhiben la estimulacion simpatica del RVL y modulan los cambios agudos de la

presion arterial. (Donato y Gelpi, 2010)

Tipos de hipertension arterial

Hipertension primaria (esencial)

Gamboa, Garcia, Lugo, Pérez y Triana (2020) explican que la hipertension arterial primaria,
se caracteriza porque no se conoce su causa, sin embargo, se relaciona con factores hereditarios o
genéticos. Se ha encontrado que hijos de padre y madre hipertensos tienen una probabilidad de 50
% de desarrollar hipertension primaria. Algunos defectos genéticos que conllevan a desarrollar la
enfermedad son los siguientes:

e Sistema renina angiotensina



e Hiperactividad adrenérgica

e Manejo renal de sal
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e Transporte electrolitico a través de la membrana celular

e Factores de crecimiento de la pared arterial.

Factores de riesgo no modificables

Tabla 2. Factores de riesgo no modificables que contribuyen al desarrollo de la hipertension

primaria.

Factor de riesgo

Antecedentes familiares

La hipertension es mas frecuente entre
personas con antecedentes familiares de este
trastorno. Se cree que la contribucion genética

a la hipertension es de hasta el 50%.

Cambios en la presion arterial relacionados con

el envejecimiento

La maduracién y el crecimiento ocasiona un

aumento significativo de la presion arterial.

Etnia

Es prevalente entre personas de etnia negra en
edades tempranas y a su vez tienden a presentar
mayor dafio cardiovascular y renal. Estudios
muestran que muchos pacientes hipertensos de
etnia negra tienen concentraciones de renina

mas bajas que los hipertensos caucasicos.

Resistencia a la insulina y alteraciones

metabolicas

Son posibles vinculos etioloégicos con el
desarrollo de hipertension y los trastornos
metabolicos relacionados, como la tolerancia
anomala a la glucosa, diabetes tipo 2,
hiperlipidemia y obesidad. Este conjunto de
factores de riesgo cardiovascular se denomina
sindrome de resistencia a la insulina o

sindrome metabdlico.




59

Nota: Elaboracion propia (2020) tomado de (Grossman y Porth, 2014)

Factores de riesgo modificables

Tabla 3. Factores de riesgo modificables que contribuyen al desarrollo de la hipertension

primaria.

Factor de riesgo

Consumo elevado de sal No se conoce con certeza el mecanismo por el
cual influye en la PA, sin embargo, es posible
que la sal aumente el volumen sanguineo, lo
que eleva la sensibilidad de los mecanismos
cardiovasculares y renales a las influencias del
SNS o que ejerza efecto sobre el sistema renina

angiotensina aldosterona.

Obesidad La leptina, hormona proveniente de los
adipocitos, quizd sea un vinculo entre la
adiposidad y el aumento en la actividad
simpatica cardiovascular. Aparte de su efecto
en el apetito y el metabolismo, la leptina ejerce
efecto sobre el hipotdlamo donde aumenta la
presion arterial a través de la activacion del

SNS.

Consumo excesivo de alcohol Cantidades excesivas de alcohol por periodos

prolongados induce al desarrollo de HTA.

Ingestion de potasio, calcio y magnesio

Apnea obstructiva durante el suefio Estudios evidenciaron que concentraciones
altas de noradrenalina, endotelina y
aldosterona; aumento de la rigidez vascular;

activacion del sistema renina-angiotensina;
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disfuncion endotelial; estrés oxidativo; e

hiperactividad del SNS.

Nota: Elaboracion propia (2020) tomado de (Grossman y Porth, 2014)

Manifestaciones clinicas

Grossman y Porth (2014) explican que la hipertension primaria es una patologia en la que
la mayoria de las pacientes no presenta sintomatologia, sin embargo, cuando se dan se relacionan

con los efectos de la hipertension cronica en 6rganos.

Tabla 4. Daos organicos ocasionados por la hipertension primaria.

Organo Daiio

Corazon Hipertrofia ventricular izquierda
Angina o infarto de miocardio previo
Revascularizacion coronaria previa

Insuficiencia cardiaca

Cerebro Accidente cerebrovascular o ataque isquémico
transitorio

Renal Nefropatia cronica

Ocular Retinopatia

Nota: Elaboracion propia (2020) tomado de (Grossman y Porth, 2014)

Hipertension sistolica

El mecanismo por el cual la presion se incrementa es explicado por Salazar, Rotta y
Otiniano (2016):
Esta determinado por la rigidez de las arterias de conduccion, principalmente la aorta. En

cada latido el volumen eyectado por el ventriculo izquierdo genera una onda de pulso que
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viaja del corazon hacia la periferia la cual es a su vez reflejada hacia el corazon una vez que
alcanza la periferia, cuando las arterias son distensibles la velocidad es mas lenta y retorna
al corazon durante la diastole, lo que produce incremento de la presion diastolica. Las
alteraciones estructurales de las paredes vasculares por la pérdida de la elastina y aumento
de fibras de colageno rigidas, la calcificacion y el desarreglo de las fibras produce rigidez
de las paredes, produciendo un incremento de la velocidad de la onda de pulso, determinado
que el retorno de la onda alcance el corazon durante la sistole incrementado la presion

sistolica y reduciendo la presion diastélica. (p.60)

La hipertension sistolica aislada (HSA) representa un riesgo importante en la salud ya que
se asocia una alta mortalidad-morbilidad asociada a la enfermedad. Por otra parte, se define como
la presion sistolica (PAS) en valores mayores o igual a 140 mmHg y la presion diastolica (PAD)
menor a 90 mmHg. La patologia se representa entre el 45% y el 76% de los hipertensos no

controlados y ademads en adultos mayores a 50 afos. (Alfonzo, Alban, Castillo, y Guerra, 2017)
Hipertension secundaria
Es un tipo de hipertension que se desarrolla por una causa subyacente, es decir se da el
aumento de la presion arterial a causa de otra enfermedad. Representa un pequefio porcentaje que
oscila entre el 5% al 10% de los casos hipertension. La prevalencia de hipertension secundaria
varia segiin la edad y es mas comun en personas mas jovenes, con una prevalencia cercana al 30%
en aquellos de 18 a 40 afios con hipertension. (Dobbs, Charles y Triscott, 2017)

Causas comunes de hipertension secundaria

Tabla 5. Causas de hipertension secundaria segin grupos de edad.

Grupos de edad Porcentaje de pacientes que | Etiologias mas frecuentes
tienen hipertension con una

causa subyacente
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adelante)

Nifios (desde el nacimiento | 70-85% Enfermedad del parénquima
hasta los 11 afos) renal
Coartacion de la aorta
Adolescentes 10-15% Enfermedad del parénquima
(12 a 18 afios) renal
Coartacion de la aorta
Adultos jovenes (19 a 39 anos) | 5% Disfuncion tiroidea
Displasia fibromuscular
Enfermedad del parénquima
renal
Adultos de mediana edad (40 a | 8-12% Hiperaldosteronismo
64 afios) Disfuncion tiroidea
Apnea obstructiva del suefio
sindrome de Cushing
Feocromocitoma
Adultos mayores (65 anos en | 17% Estenosis aterosclerdtica de la

arteria renal
Insuficiencia renal

Hipotiroidismo

Nota: Tomado de (Dobbs, Charles y Triscott, 2017).

Hipertension maligna

La hipertension maligna (MHT) es la mas grave de los tipos de hipertension que existen,

ya que desencadena dafios isquémicos agudos en los organos diana tales como: ojos, cerebro,

rifiones y corazén. Generalmente es una enfermedad que se desarrolla en personas jovenes, sobre

todo varones de etnia negra, mujeres con toxemia del embarazo y pacientes con trastornos renales

enfermedades del coldgeno. (Boulestreau, Cremer, Kuntz, Gosse, Rubin y Rigothier, 2019)
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(Grossman y Porth, 2014) menciona que (MHT) es una patologia que se caracterizada por
el aumento stbito y marcado de la presion arterial, con valores diastélicos mayores de 120 mmHg
complicados por la evidencia de disfuncién orgénica aguda. Pueden existir espasmos arteriales
intensos de las arterias cerebrales, esto se podria traducir en una respuesta homeostatica exagerada
cuya finalidad es proteger al cerebro de la presion arterial y flujo excesivos. Los mecanismos
reguladores son insuficientes para proteger los capilares y es frecuente el edema cerebral.
Conforme avanza, se desarrolla edema del nervio dptico en su punto de entrada al ojo, lo que
evidencia los efectos de la presion en el nervio Optico y los vasos retinianos; el paciente puede
presentar sintomas, ejemplos de ellos:

o (efalea

e Inquietud

e Confusion

e Estupor

e Deficiencias motoras y sensoriales

e Trastornos visuales

e Convulsiones y coma (casos graves).

Cabe considerar, que la exposicion prolongada de niveles tan altos de presion arterial en la
hipertension maligna ocasiona dafos en las paredes de las arteriolas, se puede presentar
coagulacion intravascular y fragmentacion de los eritrocitos; los vasos sanguineos renales son
delicados por lo tanto son vulnerables al dafio hipertensivo y es probable que el principal factor
determinante del prondstico de hipertension maligna sea el dafio renal secundario por los cambios
que se presenten a nivel vascular. Las complicaciones relacionadas con la crisis hipertensiva
demandan tratamiento médico inmediato y potente en la unidad de cuidados intensivos, con

vigilancia constante de la presion arterial arterial. (Grossman y Porth, 2014)

Diagnéstico de la hipertension arterial

La medicion de la presion arterial para su correcto diagndstico se realiza en el consultorio

médico o la clinica, su medicion se basa en una serie de pautas por seguir explicadas a continuacion

por (Sociedad Internacional de Hipertension [ISH], 2020):
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e Evaluacion inicial: Medir la PA en ambos brazos, preferiblemente simultdneamente. Si
hay una diferencia constante entre los brazos >10 mm Hg en mediciones repetidas, use
el brazo con la PA mas alta. Si la diferencia es >20 mm Hg, considerar realizar mas

investigaciones.

e Presion arterial de pie: medir en hipertensos tratados después de 1 min y nuevamente
después de 3 min cuando hay sintomas que sugieran hipotension postural y en la primera

visita en ancianos y personas con diabetes.

e Presion arterial desatendida en el consultorio: varias mediciones automaticas de la PA
tomadas mientras el paciente permanece solo en el consultorio proporcionan una
evaluacion mas estandarizada pero también niveles mas bajos de PA que las mediciones

habituales en el consultorio con un umbral incierto para el diagndstico de hipertension.

e La confirmacion con PA fuera de la oficina es necesaria para la mayoria de las

decisiones de tratamiento.

Figura 17. Clasificacion de hipertension basada en la medicion de la presion arterial.

Category Systolic (mm Hg) Diastolic (mm Hg)
Normal BP <130 and <85
High-normal BP 130-139 and/or 85-89
Grade 1 hypertension 140-159 and/or 90-99
Grade 2 hypertension =160 and/or | =100

Nota: Tomado de Pautas Practicas Globales de Hipertension (Sociedad Internacional de

Hipertension [ISH], 2020)
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Tabla 6. Recomendaciones para la medicion de la presion arterial.

Condiciones

Habitacion tranquila con temperatura agradable.

Antes de las mediciones: Evite fumar, la cafeina y el ejercicio durante
30 minutos; vejiga vacia; permanezca sentado y relajado durante 3-5
min.

Ni el paciente ni el personal deben hablar antes, durante y entre las

mediciones.

Posiciones

Sentado: el brazo descansa sobre la mesa con la mitad del brazo al nivel
del corazdn; respaldo apoyado en silla; piernas sin cruzar y pies

apoyados en el suelo.

Dispositivo

Dispositivo de brazalete electronico (oscilométrico) validado para la
parte superior del brazo.

Alternativamente, utilizar un dispositivo auscultatorio calibrado
(aneroide o hibrido) con el primer sonido de Korotkoff para la presion
arterial sistolica y el quinto para la diastdlica con una baja tasa de

deflacion.

Brazalete

Tamafio de acuerdo con la circunferencia del brazo del individuo (el
manguito mas pequefio sobreestima y el manguito mas grande
subestima la presion arterial).

Para los dispositivos de auscultacion manuales, la vejiga inflable del
brazalete debe cubrir entre el 75% y el 100% de la circunferencia del
brazo del individuo. Para dispositivos electronicos, use brazaletes de

acuerdo con las instrucciones del dispositivo.

Protocolo

En cada visita, se debe de tomar 3 medidas con 1 minuto entre ellas.
Calcular el promedio de las 2 ultimas mediciones. Si la PA de la

primera lectura es <130/85 mm Hg, no se requieren mas mediciones.

Interpretacion

La presion arterial de 2 a 3 visitas al consultorio >140 / 90 mm Hg

indica hipertension.
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Nota: Tomado de (Sociedad Internacional de Hipertension [ISH], 2020)

Antimicrobianos

Los microorganismos que son de mayor importancia clinica son pertenecientes a cuatro
categorias: bacterias, virus, hongos y parasitos. De acuerdo con lo anterior, los anticuerpos para
tratar cada una de esas categorias se clasifican en: antibacterianos, antivirales, antimicéticos, y
antiparasitarios. Las moléculas de antibidticos como ligandos cuyos receptores son las proteinas
microbianas son el sitio donde actian los antibidticos, son componentes esenciales de reacciones
las bioquimicas que ocurren en los microorganismos, y la interferencia que se da en las rutas
fisioldgicas ayudan a su destruccion. Los procesos bioquimicos inhibidos para la destruccion de
los microorganismos incluyen: la sintesis de la pared celular de las bacterias y los hongos, la
sintesis de la membrana celular, la sintesis de subunidades ribosémicas 30 y 50, el metabolismo de
acidos nucleicos, la funcidon de las topoisomerasas, proteasas e integrasas de virus, asi como
proteinas de fusion de la cubierta viral, sintesis de acido folico y procesos de desintoxicacion

quimica en parasitos. (Hilal-Dandan y Brunton, 2015)

Por consiguiente, la clasificacion de los antibidticos se basa en tres aspectos importantes

mencionados a continuacion por Hilal-Dandan y Brunton (2015):

e Laclasey el espectro de microorganismos que destruye.

e Lavia bioquimica que interfiere.

e La estructura quimica de su farmacoéforo.

En relacion con lo anterior los antibidticos son fundamentales en la practica clinica ya que
son la primera clase exitosa de medicamentos que pueden curar enfermedades y han evidenciado
efectividad en el tratamiento de infecciones que pueden ser mortales; su funciéon principal es

combatir las enfermedades infecciosas causadas por patdgenos bacterianos; actuando de dos

maneras, matando la bacteria, llamado bactericida y bacteriostatico el cual dificulta su crecimiento
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y multiplicacion en el organismo humanos. En 1928 se dio el descubrimiento de la penicilina desde

entonces se han introducido en la terapéutica nuevas familias de moléculas, todas con diferencias

en sus caracteristicas haciendo que se subdividan en familias y generaciones. (Vasquez, y Mankin,

2019)

Principales grupos bacterianos

Tabla 7. Clasificacion de los grupos antimicrobianos.

Mecanismo de accidon

Grupos

Inhibicion de la sintesis de la pared bacteriana

B-lactamicos
Glucopéptidos
Bacitracina
Isoxazolidinonas

Fosfonopéotidos

Alteracion de la membrana citoplasmica

Polimixinas
Lipopéptidos
Ionoforos

Formadores de poros

Inhibicién de la sintesis proteica

Acido fusidico
Aminoglucoésidos
Anfenicoles
Estreptograminas
Lincosamidas
Macrolidos
Mupirocina
Oxazolidinonas
Tetraciclinas

Glicilciclinas

Alteracion del metabolismo de los acidos

nucleicos

Quinolonas
Rifamicinas

Nitroimidazoles
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Nitrofuranos

Bloqueo de la sintesis de factores metabodlicos | Sulfonamidas

Diaminopirimidinas

Inhibidores de B-lactamasas Acido clavulanico

Nota: Elaboracion propia (2020) tomado de (Calvo y Martinez, 2009)

Macrolidos

Esta familia de antimicrobianos se encuentra conformado por un anillo lactona de multiples
elementos con el cual funciona para unirse a uno o mas desoxi azlcares. Claritromicina y
azitromicina, pertenecientes a esta familia presentan ligeras modificaciones estructurales que
ayudan a mejorar la estabilidad acida y la penetracion tisular, lo que amplia el espectro de su

actividad. (Goodman y Gillman, 2014)

Los macroélidos pertenecen a una de las familias de antibidticos de mayor importancia
clinica, ya que se utiliza para el tratamiento de infecciones bacterianas causadas por patdgenos
como el Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae y Streptococcus pyogenes. Se
caracteriza por estar formado por un anillo de lactona de 14, 15 o 16 miembros que lleva mas de
un resto de azucar. Algunos pertenecientes de esta familia estan la eritromicina, claritromicina y

azitromicina. (Hilal-Dandan y Brunton (2015)

Mecanismo de accion

El proceso con mayor afectacion a causa de los antibidticos corresponde a la sintesis
proteica, su inhibicion selectiva es posible por las diferencias estructurales que se presentan entre
los ribosomas bacterianos y eucariotas. Los ribosomas bacterianos se encuentran conformados por
dos subunidades (30S y 50S), que contienen ARN ribosémico (ARNr 16S en la subunidad 30S, y
ARNr 5S y ARNr 23S en la subunidad 50S) y diversas proteinas llamadas S (small en la subunidad
30S) o L (large, en la subunidad 50S). Considerando que esta estructura posee diferentes

componentes, tiene como beneficio ser el lugar de unidn para los antimicrobianos, sin embargo, la
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accion bactericida o bacteriostatica que presente un antimicrobiano depende de las concentraciones

de este y del microorganismo afectado. (Calvo y Martinez, 2009)

Hilal-Dandan y Brunton (2015), explican ampliamente el mecanismo de accion por el cual

los macrolidos combaten los microrganismos:

Los antibidticos macrolidos son bacteriostaticos que inhiben la sintesis de proteina
mediante la unidn reversible con las subunidades ribosémicas 50S de los microorganismos
sensibles, en o muy cerca del sitio para union del cloranfenicol. La eritromicina no inhibe
por si misma la formacion del enlace peptidico, sino que inhibe el paso de translocacion en
el que una molécula de peptidil-tRNA recién formada se mueve del sitio aceptor en el
ribosoma al sitio donador de peptidilo. Las bacterias grampositivas acumulan ~ 100 veces

mas eritromicina que las gramnegativas. (p. 986)

Figura 18. Inhibicion de la sintesis bacteriana de proteinas por macroélidos.
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Nota: Tomado de Hilal-Dandan y Brunton (2015).
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Clasificacion

Eritromicina

Conformada por el anillo macrolido, los azlicares desosamina y cladinosa; presenta poca
solubilidad en agua, pero en solvente orgédnicos se logra disolver con facilidad. Su actividad
antibacteriana puede ser inhibidora o bactericida. Se utiliza como eleccion en el tratamiento por
corinobacterias, infecciones respiratorias, oculares, genitales y neumonia adquirida en la
comunidad. Su actividad bacteriana es susceptible a patdgenos grampositivos tales como:
neumococos, estreptococos, estafilococos y corinebacterias ademds a patdgenos gramnegativos:
Neisseria sp, Bordetella pertussis, Bartonella henselae y Bartonella quintana, especies de

rickettsias y Campylobacter y Treponema pallidum. (Katzung, Masters y Trevor, 2013)

Azitromicina

Compuesto en su estructura por un anillo de lactona de 15 atomos, penetra muy bien en casi
todos los tejidos excepto el liquido cefalorraquideo y células fagociticas, con concentraciones
histicas que rebasan a las séricas por 10 a 100 veces; su liberacion es lenta desde los tejidos para
dar lugar a una semivida de eliminacion de casi tres dias lo que permite un régimen de dosificacion

una vez al dia. (Katzung, Masters y Trevor, 2013)

Claritromicina

Derivada de la eritromicina por adicion de un grupo metilo en su estructura por lo tanto
presenta similitud con la eritromicina en cuanto a su actividad bacteriana, ejerce mayor actividad
contra Mycobacterium leprae, Toxoplasma gondii y H. ilnfluenzae. Se degrada principalmente en
el higado por el metabolito 14-hidroxiclaritromicina; presenta menor incidencia de intolerancia

gastrointestinal. (Katzung, Masters y Trevor, 2013)
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Usos terapéuticos

Hilal-Dandan y Brunton (2015), mencionan que los macrolidos son utilizados

frecuentemente en la practica clinica para infecciones como:

Infecciones de piel y partes blandas
e Infecciones de vias respiratorias

e Infeccion por Helicobacter pylori

e Infecciones por micobacterias

e Clamidiosis

e Difteria

e Tos ferina

e Uso profilactico de la fiebre reumatica

Reacciones adversas

Tabla 8. Reacciones adversas ocasionadas por macrélidos.

Toxicidad Reaccion adversa
Hepatotoxicidad Hepatosis colestésica
Efectos toxicos en el tubo digestivo Molestias epigastricas

Colicos abdominales
Nausea
Voémito

Diarrea

Efectos toxicos en el corazon Arritmias cardiacas que incluyen prolongacion

del segmento QT con taquicardia ventricular.

Efectos toxicos e irritantes Fiebre

Eosinofilia
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Erupciones en la piel
Deficiencia auditiva

Perturbaciones visuales

Nota: Elaboracion propia (2020) Tomado de (Hilal-Dandan y Brunton, 2015)

Quinolonas

Son una familia de antibidticos conformados por una estructura central biciclica que se

encuentra relacionada con el compuesto 4-quinolona. Fue descubierto en 1960 y desde entonces ha

generado una gran importancia por su eficacia en el tratamiento de infecciones adquiridas tanto en

la comunidad como infecciones intrahospitalarias. (Pham, Ziora y Blaskovich, 2019). Dicha

familia est4 dividida en generaciones, como se muestra a continuacion.

Tabla 9. Clasificacion de las quinolonas segun su generacion.

Generacion

Nombre de las quinolonas

Primera generacion

Acido nalidixico

Segunda generacion

Enoxacino
Norfloxacina
Ciprofloxacina
Ofloxacina

Lomefloxacina

Tercera generacion

Esperfaloxocino
Grepafloxacina

Clinafloxacina

Cuarta generacion

Gatifloxacina
Moxifloxacino
Gemifloxacina

Trovafloacina
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Nota: (Elaboracion propia, 2020)

Mecanismo de accion

Las quinolonas inhibien la actividad de dos topoisomerasas bacterianas de tipo I esenciales,
la ADN girasa y la topoisomerasa IV, estas enzimas modulan la topologia del ADN atravesando
una doble hélice en un segmento separado. La ADN girasa y la topoisomerasa IV forman enlaces
covalentes entre los residuos de tirosina del sitio activo, forman complejos de ADN escindidos por
enzimas conocidos como complejos de escision. Esta familia de antibiodticos interfiere este proceso
al unirse reversiblemente a estos complejos de escision en la interfaz enzima-ADN en el sitio activo
de escision-ligadura, de esta manera aumentando asi la concentraciéon en estado estable de
complejos de escision al bloquear fisicamente la ligadura de la hebra de ADN. (Correia, Capelo,

Hébraud, Igrejas y Poeta, 2017)

Espectro bacteriano

Las fluoroquinolonas son bactericidas muy potentas contra, Escherichia coli, y diversas
especies de Salmonella, Shigella, Enterobacter, Campylobacter y Neisseria; a su vez inhiben
bacterias intracelulares a concentraciones que pueden ser alcanzadas en plasma, éstas comprenden
especies de: Chlamydia, Mycoplasma, Legionella, Brucella y Mycobacterium (incluida
Mycobacterium tuberculosis). (Hilal-Dandan y Brunton, 2015)

Usos terapéuticos

Tabla 10. Usos terapéuticos de las quinolonas.

Usos Quinolonas

Infecciones urinarias Norfloxacina
Ciprofloxacina

Prostatitis Norfloxacina
Ciprofloxacina
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Ofloxacina
Enfermedades de transmision sexual (N. | Ofloxacina
gonorrhoeae, H. ducrey'y C. Trachomatis) Ciprofloxacina
Infecciones digestivas y abominales Norfloxacina

Ciprofloxacina

Ofloxacina
Infecciones respiratorias (neumonia | Ciprofloxacina
extrahospitalaria y la bronquitis, patdgenos | Levofloxacina

como H. influenzae, Moraxella catarrhalis, S.
aureus, M.  pneumoniae, Chlamydia

pneumoniae 'y Legionella pneumophila.

Nota: Elaboracion propia (2020) tomado de (Hilal-Dandan y Brunton, 2015)

Efectos adversos

Tabla 11. Algunos efectos adversos ocasionados por las quinolonas.

Sistema

Efecto adverso

Sistema nervioso central

Ansiedad

Mareos

Cefalea

Nerviosismo

Somnolencia

Insomnio, convulsiones
Aumento de presion intracraneal

Psicosis toxica

Sistema cardiovascular

Palpitaciones
Dolor de pecho
Edema periférico

Anormalidades de EEG
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Vasodilatacion

Hipertension

Bradicardia

Angina de pecho, infarto del miocardio,
embolia pulmonar

Alteraciones cerebrovasculares,

Prolongacion de intervalo QT

Sistema grastrointestinal

Anorexia
Nauseas

Vomito

Diarrea

Dolor abdominal
Dispepsia
Flatulencia
Candidiasis oral

Estrefiimiento

Nota: Elaboracion propia tomado de (Rodriguez y Obrador, 2013)

Trastornos de la conduccion

Prolongacion del intervalo QT

El segmento ST y la onda T representa la repolarizacion ventricular normal, pero se usa

para medir su valor el intervalo QT el cual comprende la repolarizacion y la despolarizacion ya que

incluye el complejo QRS. Este factor es necesario conocerlo ya que puede presentar variaciones,

es decir, alargaciones por trastornos de la conduccion y no solo por alteraciones de la

repolarizacion. (Marquez, 2012)

La prolongacién del intervalo QT, conocida como sindrome de QT largo (SQTL), puede

tener una origen congénito o adquirido. Se han descubierto varias mutaciones que provocan
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alteraciones en las corrientes idnicas de sodio y potasio, lo que lleva a un potencial de accion
prolongado y al desarrollo de LQTS. Las causas adquiridas que favorecen a la probabilidad del
desarrollo de la enfermedad incluyen anomalias electroliticas, disfuncion del nodulo sinusal,
bloqueo auriculoventricular de alto grado, isquemia y lesién del miocardio y el uso de medicacion.
El SQTL inducido por fAirmacos ha sido, durante mucho tiempo uno de los motivos mas frecuentes

de retirada de farmacos del mercado. (Gouveia, Medeiros, Martins y Pereira, 2018)

Por otra parte, el riesgo incrementa en pacientes que se encuentran hospitalizados
especialmente en unidad de cuidados intensivos (UCI), la administracion intravenosa de
medicamentos, las dosis altas de medicamentos y administracion de firmacos que interfieren con

el citocromo P450. (Rodriguez, Ribes y Quiles, 2018)

Sindrome QT largo congénito

Es una enfermedad genética que es poco frecuente en los pacientes, se manifiesta mediante
alteraciones en la repolarizacion cardiaca por dos factores: la prolongacion o el acortamiento del
intervalo QTc en el electrocardiograma con alto riesgo de sincope y muerte subita secundaria a
arritmias ventriculares malignas principalmente taquicardia ventricular polimorfica de tipo
torsades de pointes y fibrilacion ventricular. El desarrollo de la arritmia se da mediante alteraciones
repolarizacion originadas en los canales i6nicos que controlan el flujo del potasio (K*) y de sodio

(Na") a través de la pared celular. (Betancourt, 2011)

El mecanismo por el cual se da la alteracion cardiaca es explicado ampliamente por

Carreras, Castellanos, Ramirez y Perozo (2015) a continuacion:

Est4 causado por una disfuncion de la actividad de los ionéforos de potasio (K), durante
esta fase. La despolarizacion normal se produce por una entrada rédpida de cargas positivas,
en concreto iones sodio (Na) y Calcio (Ca), al interior de la célula miocérdica. La reduccion
de cargas positivas que inicia la repolarizacion se produce cuando la salida de iones K la
entrada de Na y Ca mencionada. Cuando esta salida de K se produce de forma deficiente o

lenta, se alarga la repolarizacion lo cual se constata en el ECG con el alargamiento del QT.
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(p.281)

Figura 19. Ritmo de un paciente con electrocardiograma normal.

Nota: Tomado de (Celaya y Martinez, 2013).

Figura 20. Ritmo de un paciente con sindrome QT largo.

RN BRI BN P SN

Nota: Tomado de (Celaya y Martinez, 2013).

Al mismo tiempo la prolongacién del intervalo QT puede ser el principio de una taquicardia
ventricular polimoérfica llamada “torsion de puntas (Tdp o Torsades de Pointes); se presentan
mediante de sincope, mareos e incluso palpitaciones. Habitualmente se puede solucionar de manera
sencilla, sin embargo, existen casos que pueden ser mas complejos y ocasionan una fibrilacion

auricular que puede llegar a asociarse a muerte subita cardiaca. (Celaya y Martinez, 2013)
Etiologia

Monteforte, Napolitano y Priori (2012), explica que el desarrollo se da en presencia de

enfermedad cardiaca, trastornos electroliticos. Ademas, la cardiopatia isquémica es la comorbilidad
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que es catalogada como la causa principal de fibrilacion ventricular. Sin embargo, hay con
desordenes genéticos que afectan los canales i6nicos cardiacos, algunos de los genes implicados
en la manifestacion fenotipica de estos defectos es la prolongacion del intervalo QT y se mencionan

a continuacion.

Figura 21. Genes que presentan mutaciones y causan prolongacion del intervalo QT.

Sindrome de QT largo LQT1 KCNQ1 KvLQT1 (subunidad alfa del canal de potasio) Pérdida de funcién
LQT2 KCNH2 HERG (subunidad alfa del canal de potasio) Pérdida de funcién
LQT3 SCN5A Nav1.5 (subunidad alfa del canal de sodio) Ganancia de funcién
LQT4 ANK2 Ankirina B, proteina de anclaje Pérdida de funcién
LQT5 KCNE1 MinK (subunidad beta del canal de potasio) Pérdida de funcién
LQT6 KCNE2 MIiRP (subunidad beta del canal de potasio) Pérdida de funcién
LQT7, sindrome de Andersen KCNJ2 Kir2.1 (subunidad alfa del canal de potasio) Pérdida de funcién
LQTS, sindrome de Timothy CACNAIc Cav1.2 (subunidad alfa del canal de calcio tipo L) Ganancia de funcion
LQT9 CAV3 Gen de caveolina cardiaca Ganancia de funcién
LQT10 SCN4B Subunidad B4 del canal de sodio Ganancia de funcién
LQT11 AKAP9 Proteina de anclaje de cinasa A Reduccion de la corriente lgs
LQT12 SNTA1 Sintrofina Aumento de corriente de sodio
LQT13 KCNJ5 Subunidad Kir 3.4 de canal Ixac, Pérdida de funcién

Nota: Tomado de (Monteforte, Napolitano y Priori, 2012)

Figura 22. Estratificacion del riesgo en sindrome de QT largo, segun la duracion del

intervalo QTc, genotipo y sexo.



Riesgo alto QTc = 500 ms
(2 50%) LQT1
LQT2
Sexo masculino, LQT3

R'es?:;’oﬂfg:/:';ed'° QTc < 500 ms QTc > 500 ms
Sexo femenino, LQT2 Sexo femenino, LQT3
Sexo femenino, LQT3
Sexo masculino, LQT3

Riesgo bajo
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(< 30%)

Nota: Tomado de (Monteforte, Napolitano y Priori, 2012)

Tabla 12. Trastornos arritmogenos hereditarios.

Sindrome QT corto

Se caracteriza por un intervalo QT menor a 320
ms, los pacientes que padecen de este sindrome

suelen ser asintomaticos.

Sindrome de Brugada

Se caracteriza por ser un trastorno autosémico
dominante, se da mediante la elevacion del
segmento ST en las derivaciones precordiales
Vi a Vi, bloqueo de rama derecha y
susceptibilidad a la taquicardia ventricular. Los
eventos cardiacos que ocurren se dan por la
noche, principalmente mientras el paciente

duerme o se encuentra en reposo.
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Taquicardia ventricular polimérfica | Es un trastorno en el que se presenta
catecolaminérgica taquicardia ventricular, sincope y muerte
subita. No se presenta enfermedad cardiaca o

alteraciones en el electrocardiograma.

Nota: Tomado de (Grossman y Porth, 2014).

Sindrome QT adquirido

El QT largo de origen adquirido se asocia con la administracion de medicamentos. Esta
alteracion es secundaria al bloqueo de los canales rapidos de potasio, que son necesarios en el flujo
de repolarizacion cardiaca. El canal IKr, transportador de potasio, que es codificado por el gen
KCNH2 que es capaz de interaccionar con farmacos. Los demas transportadores de potasio a
diferencia del transportador de IKr, poseen residuos de prolina en sus hélices que se inclinan hacia
el poro del canal y esto, ayuda a disminuir su lumen, por lo tanto, la entrada de grandes moléculas
se dificulta. El transportador IKr presenta dos residuos aromaticos tales son: tirosina y fenilalanina;
los mismos proporcionan enlaces con moléculas aromaticas que se encuentran presentes en muchos
farmacos, de esta forma, presentan la capacidad de bloquear el canal. (Campos, Ignorosa, Mier y

Vazquez, 2014)

Se puede senalar que la administracioén de dosis altas de medicamentos tiene relacion con
la comorbilidad desarrollada ya que incrementa la posibilidad de prolongacién del intervalo QT;
infusiones rapidas, el empleo de dos o méas medicamentos capaces de alterar el QT, el uso de
farmacos capaces de disminuir o inhibir su eliminacién sistémica y aquellos que disminuyan los
niveles séricos de potasio. Asi mismo los firmacos se clasifican en las siguientes categorias,
mencionado por Campos, Ignorosa, Mier y Vazquez (2014):

e Medicamentos con riesgo de TdP
e Medicamentos con posible riesgo de TdP

e Medicamentos con riesgo condicional de TdP
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Assar, Nachimuthu y Schussler (2012), mencionan que entre el 5 al 20% de los pacientes
con TdP inducida por farmacos presentan mutaciones en genes que causan SQTL, ocasionalmente
son asintomaticos con un intervalo QT normal, pero se vuelven mas vulnerables a la comorbilidad
frente a la exposicion de farmacos. Ademas, otro factor por considerar es el polimorfismo de los
genes que codifican la enzima CYP2D6, ya que conlleva a un metabolismo deficiente de los
farmacos dependiente de dicha enzima. Del 5 al 10% de pacientes de raza blanca son

metabolizadores deficientes y tienen mayor riesgo de prolongacion del QT.

Abugattas, Couto, Castro, Garcia., B, Gracia., C (2012), explican que la principal causa de
QT largo adquirida es farmacologica, existen farmacos que son asociados a la prolongacion del
intervalo QT, sin embargo, existen otras causas que intensifican el desarrollo de la enfermedad

como lo son los siguientes factores.

Tabla 13. Principales factores de riesgo para la prolongacion del intervalo QT inducida por

farmacos

Factores de riesgo

Sexo femenino

Edad avanzada

Anomalias electroliticas Hipopotasemia
Hipocalcemia
Hipomagnesemia

Anomalias cardiacas Bradicardia

Infarto de miocardio
Insuficiencia cardiaca

Hipertrofia del ventriculo izquierdo

Predisposicion genética

Terapia con diuréticos o digoxina

Algunas condiciones médicas Disfuncién renal-hepéatica
Hipertension

Diabetes mellitus




82

Hipotiroidismo
Obesidad

Anorexia nerviosa

Prolongacion del intervalo QT basal

Polifarmacia

Nota: Elaboracion propia (2020) Tomado de (Aktiirk y Kalkan, 2019).

Figura 23. Medicamentos que ocasionan prolongacion del intervalo QT.

.

Antiarritmicos:
Amiodarona
Disopiramida
Flecainida
Sotalol

Bloqueadores de canales de calcio:
Verapamilo
Diltiazem
Nifedipino

Antibidticos:
Macrdlidos (eritromicina, claritromicina, azitromicina)
Quinolonas (levofloxacina, moxifloxacino)

Antifiingicos:
Fluconazol
Ketoconazol

Antieméticos:
Domperidona
Ondasetron

Antimalaricos:
Quinina
Cloroquina

Antihistaminicos:
Hidroxicina
Difenhidramina

Antipsicdticos:
Clorpromazina
Clozapina
Haloperidol
Quetiapina
Risperidona
Litio

Antidepresivos:
Amitriptilina
Citalopram
Escitalopram
Fluoxetina
Imipramina

Anticonvulsivantes:
Lamotrigina
Oxcarbazepina
Fenitoina

Misceldneos:
Metadona
Antirretrovirales
Inhibidores de la protein quinasa
Cocaina
Cannabinoides
Alcohol
Amantadina
Compuestos organofosforados

Quimioterapéuticos:
Tamoxifeno
Lapatinib
Vandetanib
Nilotinib
Triéxido de arsénico
Tracolimus

Antivirales:
Foscarnet

Hormonas:
Octreotide
Vasopresina

Nota: Tomado de (Bello, 2020).
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Arritmias

Gargallo, Gil, Granzo y Gallego (2015) hacen mencién, en el nodo sinusal se encuentran
las “células marcapasos” del corazdn con capacidad para despolarizarse dando lugar a un potencial
de accidon que se propaga por las fibras auriculares hasta el nodo auriculo-ventricular (AV), zona
de conexion eléctrica entre las auriculas y los ventriculos. El impulso eléctrico se transmite hacia
los ventriculos mediante del sistema His-Purkinje. Cuando se da una alteracion van a surgir unas
variaciones en la generacion del impulso eléctrico, en su conduccion o en su regularidad lo que

determina la existencia de una arritmia

Clasificacion de las arritmias cardiacas

Del Val, Rodriguez y Zamorano (2017) explican que las arritmias es una patologia que se
clasifica en varios tipos tales como: bradiarritmias, alteraciones que implican una frecuencia
cardiaca lenta y taquiarritmias que implican una frecuencia cardiaca rapida. Sin embargo, son

clasificadas en subtipos mencionados a continuacion:

Figura 24. Subtipos de las arritmias.
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Clasificacion de las arritmias cardiacas

Bradiarritmias
Enfermedad del nodo sinusal
Bloqueo auriculoventricular
De primer grado
De segundo grado tipo Wenckebach o Mobitz 1
De segundo grado tipo Mobitz 2
Avanzado
Completo

Taquiarritmias
Taquicardias supraventriculares
Taquicardia sinusal inapropiada
Taquicardia auricular
Taquicardia por reentrada en el nodo AV
Taquicardia por reentrada auriculoventricular
Fibrilacion auricular
Flater auricular
Taquicardias ventriculares
Monomorficas
Idiopaticas
En pacientes con cardiopatia estructural (post-IAM, MCD, MAVD)
En relacion con el sistema especifico de conduccion (TVRR, fascicular)
Polimorficas
Fluter ventricular

Fibrilacion ventricular

Nota: Tomado de (Del Val, Rodriguez y Zamorano, 2017)

Manifestaciones clinicas

Los pacientes pueden ser asintomaticos y la presencia de arritmias se determinaria mediante
un electrocardiograma de rutina, sin embargo, existen sintomaticos donde pueden presentarse de
manera paroxistica o ser constante; tales manifestaciones son las siguientes: malestar general,
astenia, adinamia, debilidad, mareos, disnea, palpitaciones, intolerancia al esfuerzo, alteraciones
de la conciencia. El indicativo de una insuficiencia cardiaca izquierda son el dolor toracico y la

disnea. (Gargallo, Gil, Granzo y Gallego, 2015)
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Riesgo de arritmias e hipertension arterial

La hipertension arterial (HTA) mantenida en los pacientes ocasiona la hipertrofia
ventricular izquierda (HVI), esta a su vez, afecta la funcién ventricular, incrementando el consumo
de oxigeno miocardico causando arritmias cardiacas que llegan, algunas de ellas (fibrilacion
auricular y taquicardias ventriculares malignas), a producir muerte subita cardiaca. (Chéavez y

Carmona, 2012)

El paciente que padece hipertension arterial puede presentar complejos auriculares
prematuros que incrementa el riesgo de padecer fibrilacion auricular, la cual es un tipo de arritmia;
se da principalmente en aquellos pacientes mayores a los 65 afios. La prevalencia de fibrilacion
auricular aumenta en los pacientes con cardiopatia hipertensiva, es decir; las personas hipertensas
tienen mas probabilidades de presentar FA que los normotensos, € inversamente, entre los pacientes
con fibrilacion auricular, el 57% son hipertensos. Por otra parte, el riesgo de arritmias ventriculares
en pacientes hipertensos esta relacionado con la prolongacion del intervalo QT y su variabilidad,
los mismos asumen un riesgo incrementado con un valor mayor de 80 milisegundos. (Chavez y

Carmona, 2012)
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CAPITULO III: MARCO METODOLOGICO
ENFOQUE DE LA INVESTIGACION

La presente investigacion es cualitativa ya que, segin Hernandez, Fernandez y Baptista

(2014), mencionan que:

Utiliza la recoleccion y andlisis de los datos para afinar las preguntas de investigacion o
revelar nuevas interrogantes en el proceso de la interpretacion, pueden desarrollar preguntas
e hipotesis antes, durante o después de la recoleccion y analisis de los datos. Con frecuencia,
estas actividades sirven, primero, para descubrir cuéles son las preguntas de investigacion
mas importantes; y después, para perfeccionarlas y responderlas. La accion indagatoria se
mueve de manera dinamica en ambos sentidos: entre los hechos y su interpretacion, y
resulta un proceso mas bien “circular” en el que la secuencia no siempre es la misma, pues

varia con cada estudio. (p.7)

Segun lo anterior, mediante la evidencia de estudios cientificos a nivel internacional se
interpretan los datos de dichos estudios para determinar cudl familia de antibidticos, macrolidos y
quinolonas presentan mayor incremento del intervalo QT que conlleva al riesgo de arritmias
asociadas a dicha terapia farmacoldgica y por medio de entrevistas a especialistas se aclaran las

interrogantes acerca de su uso, riesgo y alternativas en pacientes con hipertension arterial.

Disefio de la investigacion

La investigacion consta de un disefio descriptivo, los autores Hernandez, Fernandez y
Baptista (2014), explican “busca especificar propiedades y caracteristicas importantes de cualquier
fendmeno que se analice. Describe tendencias de un grupo o poblacion. Pretenden medir o recoger
informacion de manera independiente o conjunta sobre los conceptos o las variables a las que se

refieren” (p.92).

El disefo narrativo procura comprender la sucesion de hechos, situaciones, fendmenos,

procesos y eventos donde se involucran pensamientos, sentimientos, emociones € interacciones;
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mediante las vivencias referidas por quienes los experimentaron. Pueden tomar diversas formas,
tales como: literales, figuradas, anecdoticas, lineal e incluso circular. De esta manera, se
contextualizan los resultados obtenidos para finalmente analizar y determinar los datos.

(Hernéndez, Fernandez y Baptista, 2014)

De esta manera, la investigacion cuenta con dos disefos, el descriptivo; ya que se basa en
identificar los efectos adversos y riesgos a la terapia de macrdlidos y quinolonas, ademas de
determinar cudl de las dos terapias produce un incremento mayor del intervalo QT y narrativo;
donde se pretende describir la perspectiva de los profesionales por medio de entrevistas donde

compartirdn su conocimiento acerca del uso de dicha terapia farmacologica.

Criterios de inclusion

En el desarrollo de los analisis de resultados de la investigacion, el cual corresponde al
capitulo IV, se utilizan un aproximado de 10 a 15 articulos de revistas cientificas obtenidos de
bases de datos como lo son; google académico, BINASS, PubMed, Elsevier, los mismos no son
menores a 10 afos y cumplen con los objetivos de la investigacion, ademas los estudios incluidos
son realizados en pacientes del sexo femenino y masculino donde luego son analizados para
proceder a la obtencion de los resultados. Dichos articulos obtenidos son en el idioma inglés y
espanol, de la misma forma van orientados a la prolongacion del intervalo QT, sus riesgos
relacionados y su asociacion a la terapia de antibidticos macrdlidos y quinolonas en la poblacion
con hipertension arterial.

Criterio de exclusion

No se tomo en cuenta para el desarrollo de la investigacion, todos aquellos articulos de
revistas cientificas que no cumplian con los objetivos de la investigacion, se descartaron articulos
con una antigiiedad mayor a 10 aflos y los que no tenian disponible su idioma en espaiol o inglés;
y principalmente articulos de revistas cientificas que no abarquen el tema de interés para la
investigacion.

Unidades de analisis

Objetivo Especifico | Unidad de andlisis | Definicion conceptual Instrumento
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Investigar la
seguridad de la

antibiotico terapia con

Es la dosis terapéutica

habitual y la dosis que

macrolidos y causa reacciones
quinolonas que llevan | Seguridad adversas graves o con | Revision bibliografica
a posibles riesgos riesgo de mortalidad
asociados en (Elaboracion  propia,
pacientes con 2020)
hipertension arterial.
Es el periodo de tiempo
entre el comienzo del
complejo QRS y el final
Prolongacion  del |de la onda T del _
' ' Articulos cientificos
intervalo QT electrocardiograma
Determi | : :
clerminar a (Gouveia, Martins,
ift i : .
diferencia de Medeiros y Pereira,
I .,
prolongacién de 2018)
intervalo QT entre las
dos terapias con
e L tibioticot i
antibidticos a  antibidticoterapia
1 ermite prevenir y curar
(macrolidos y P p Y
) la. mayoria de las
quinolonas)
Terapia con | infecciones bacterianas _
o ... . | Articulos cientificos
antibidticos con un significativo
impacto sanitario,
social y econdmico.
(Fleitas, 2015)
Describir la Es un mecanismo | Entrevistas a médicos
perspectiva de los | Perspectiva esencial en la | generales y
médicos generales y experiencia ya que por | especialistas.
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especialistas sobre el
uso de la terapia
farmacoldgica  con
macroélidos y
quinolonas con el fin
de una alternativa de
prescripcion de
antibioticos con
menor  riesgo  en
pacientes con

hipertension arterial.

medio de un objeto se
hace presente, queda
ubicado en nuestro
entorno, y en direccion
inversa, un pensamiento
se afinca en la realidad
y establece su
referencia. Asi, la
percepcion como
mecanismo tiene una
capacidad de ajuste que
va determinando con
mayor precision los

objetos. (Rosales, 2015)

Nota: (Elaboracion propia, 2020)

Instrumentos

La investigacion serd desarrollada mediante la revision de articulos cientificos de los

ultimos diez afios; en los idiomas tanto inglés como espaiol, ademas de realizar entrevistas a

profesionales de salud, como lo son los médicos generales y cardidlogos.

Las entrevistas cualitativas son dadas mediante una reunioén con el fin de tener una

conversacion y a su vez intercambiar informacion entre el entrevistador y el entrevistado; con

preguntas y respuestas se logra la comunicacion y construccion de factores significativos respecto

al tema de interés. Son una herramienta clave para la recoleccion de datos cualitativos cuando el

problema de estudio es dificil de hacerlo por ética o incluso complejidad. (Hernandez, Fernandez

y Baptista, 2014)
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Seglin lo antes mencionado, se realizaran entrevistas a 2 médicos generales y 3 especialistas
que laboren en hospitales publicos, hospitales privados y clinicas privadas, con el fin de conocer
su perspectiva del uso de macroélidos y quinolonas, sus riesgos asociados ademas de alternativas en
pacientes con hipertension arterial; las mismas serdn entrevistas semiestructuradas las cuales segiin
Hernéndez, Fernandez y Baptista (2014), se basan en una guia de asuntos o preguntas y el
entrevistador tiene la libertad de adicionar preguntas con el fin de precisar conceptos y obtener
mucha mas informacién. Dichas entrevistas antes de ser realizadas a los profesionales en salud
fueron validadas por la tutora la Dra. Melissa Martinez Dominguez farmacéutica y el Dr. Luis
Diego Brenes Vargas farmacéutico, ambos docentes de la Universidad Internacional de las

Américas. Finalmente, se elabor6 una guia de preguntas destinadas a los siguientes profesionales:

e Dr. Mauricio Salas Gonzélez, labora en el Hospital México, CCSS.

e Dr. Alejandro Ortiz Picado, labora en clinica privada.

e Dr. Andrés Rojas Jara, labora en el Hospital Max Peralta, CCSS.

e Dr. Thomas Meofio Martin, labora en el Hospital Max Peralta, CCSS.

e Dr. Oswaldo Gutiérrez Sotelo, labora en el Hospital México, CCSS.

La transcripcion de estas entrevistas se incluye en la seccion de anexos del presente trabajo
final de graduacion, y la informacion obtenida serd fundamental para el desarrollo del tercer

objetivo de la investigacion.

Proceso de recoleccion y analisis de datos

Para el primer objetivo de la investigacion cuya variable es basada en estudiar la seguridad
que conllevan a posibles riesgos asociados a la terapia de macrolidos y quinolonas, se realizara por
medio de una revision bibliografica, donde se utilizan articulos cientificos publicados en revistas
cientificas con el fin de analizar la informacion necesaria sobre los efectos adversos asociados a la

terapia farmacologica de macrdlidos y quinolonas en pacientes con cardiopatia.
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En relacion con el segundo objetivo de la investigacion la categoria de analisis es cual de
las dos terapias de antibidticos presenta mayor prolongacion del intervalo QT, se lleva a cabo
mediante la informacion obtenida de estudios cientificos adquiridos de distintas bases de datos, los
cudles estan relacionados con el riesgo de arritmias asociadas a la terapia con macrdlidos y

quinolonas en pacientes con hipertension arterial.

El tercer objetivo de la investigacion cuya variable son las percepciones de los médicos
generales y especialistas en relacion con el uso y riesgo de arritmias de estos antibidticos en
pacientes hipertensos ademas de alternativas de antibiotico terapia para dichos pacientes afectados,
se realizard mediante entrevistas basadas en una guia de preguntas especificas relacionadas con el

tema de investigacion.



CAPITULO IV: ANALISIS DE RESULTADOS

En el siguiente capitulo se presentard toda la informacion adquirida y resultados
recolectados mediante el andlisis de distintos estudios, articulos y las entrevistas realizadas en
relacién con cada uno de los objetivos especificos descritos anteriormente en el capitulo I de la
investigacion. Cada objetivo planteado dispone de una categoria de analisis que serd respondida y

explicada mediante el instrumento necesario seglin sea el caso.

El primer objetivo de la presente investigacion consiste en investigar la seguridad de la
antibidtico terapia con macrdlidos y quinolonas que llevan a posibles riesgos asociados en
pacientes con hipertension arterial, del mismo se deriva una categoria de analisis, la cual serd la

seguridad de la antibidtico terapia con macrdlidos y quinolonas.

Categoria 1. Seguridad de la antibiodtico terapia con macrolidos y quinolonas.

Por medio de la primera categoria de analisis se investigara mediante estudios y articulos
de los ultimos afios acerca de la seguridad de los antibidticos macrélidos y quinolonas en pacientes

con hipertension arterial.

Tabla 14. Efectos secundarios de antibidtico terapia con macrélidos y quinolonas.

Articulo Efectos secundarios

Diarreas y colitis
Nefrotoxicidad
Hepatotoxicidad
Palavacino, 2014 Cardiotoxicidad
Trombocitopenia
Afecciones dermatologicas

Neurotoxicidad

, Afecciones gastrointestinales; 2-10% son
Alvarez, Garza y Vasquez, 2015 ) )
nauseas, vomitos y diarreas




93

Uso de levofloxacina y ciprofloxacina en

2,2% asociado con la aparicion de diarrea

Condrotoxicidad

Afeccion del sistema nerviso central (SNC);
deun 0,2 a 2%.

Afeccion hepatica; 2 a 3% .

Prolongacion del intervalo QTc dado en un

3% por esparfloxacina y grepafloxacina.

Blaskovich, Pham y Ziora, 2019

Efectos gastrointestinales originado en una
frecuencia mayor a 10%; por esparfloxacino
y grepafloxacino.
Prolongacion del intervalo QTc dado por una
frecuencia del 2,9% por esparfloxacino y

grepafloxacino.

Broche, Calvo, Jiménez, Lara y Orta, 2015

Palpitaciones
Taquicardia (Arritmias)
Dolor torécico
Hipotension arterial

Hipertension arterial

Nuiez, 2017

Sistema nervioso central y periférico
Sistema musculo-esquelético
Prolongacion del intervalo QT
Fotosensibilidad/fototoxicidad e

hipersensibilidad

Alteraciones de la glucosa plasmatica

Nota: Elaboracion propia, (2020)

En la tabla 14, se muestran articulos recopilados relacionados con los efectos secundarios

ocasionados por el uso de la antibidtico terapia con macrdlidos y quinolonas; se explicara las
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alteraciones que pueden modificar la fisiologia del organismo ocasionando un efecto secundario a

la terapia farmacoldgica del paciente.

De acuerdo con los efectos secundarios causados por el uso de antibidticos, en el primer
articulo dado por Palavacino en su publicacion en el afio 2014 hace énfasis a aquellos efectos
secundarios e incluso toxicidad asociada al uso de esta familia de medicamentos, los antibioticos
pueden ocasionar una diarrea que a su vez conlleva a otras complicaciones relacionadas con las
manifestaciones clinicas como lo son: la deshidratacidn, balance electrolitico, contaminacion de

ulceras por presion, una nutricion inadecuada, perforacion intestinal e incluso la muerte.

Ademas el uso de fluoroquinolonas est4 asociada a una nefrotoxicidad la cual representa
entre un rango de 18-25% de los casos de Insuficiencia Renal Aguda (IRA), el uso de
ciprofloxacino es un farmaco capaz de causar una nefritis interticial aguda y falla hepatica aguda;
este mismo efecto puede ser ocasionado por macrdlidos como la eritromicina. Sin embargo, la
probabilidad mayor de que un paciente sufra de nefrotoxicidad son aquellos que presentan uno o

mas trastornos ademas de la enfermedad primaria.

El mismo autor menciona una de las toxicidades mds temidas, es la relacion que tienen los
macrolidos y las quinolonas de ocasionar una prolongacién del intervalo QT. Por lo tanto, al ser
una familia de antibidticos tan utilizada en la practica clinica por su amplio espectro; se debe de
considerar y a su vez mantener una vigilancia mas proactiva del comportamiento de estos en los
pacientes, con el fin de prestar atencion especial en la deteccion de los posibles sintomas y signos
asociados a la alteracion del segmento QT ya que, las arritmias de causas farmacologicas son
frecuentemente asociadas a dicha prolongacion. Todo esto puede incidir al desarrollo de nuevas
patologias en el paciente que podrian ser mortales y alterar su salud cotidina, a su vez, implicaria
la administracion de nuevos medicamentos para el tratamiento de la patologia que desarroll6 a raiz

del uso de macroélidos y quinolonas.

Ademas de los sintomas gastrointestinales, la nefrotoxicidad y la cardiotoxicidad, se
asocian afecciones dermatologicas ocasionados por las fluoroquinolonas; como lo son un rash que

el mismo puede ser potencialmente mortal o muy insignifcativo; a causa por la misma familia se
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dan afecciones hematoldgicas como la trombocitopenia causado por una destruccion periférica de
las plaquetas. La neurotoxicidad es otro de los efectos secundarios originado por el uso de
antibidticos; el paciente puede llegar a manifestar alucinaciones, cefaleas, dificultad para hablar,
confusion y convulsiones, dado especificamente por ciprofloxacino y afecta en un rango de 1 a 2%
de los pacientes. Esto conlleva a la consulta frecuente en los centros de salud y farmacias, ademas

de afecciones en la salud e impedimentos en la actividad cotidiana de los pacientes.

Por otra parte, los autores Alvarez, Garza y Véasquez en el afio 2015 mencionan en su
publicacion que el uso de quinolonas puede ocasionan afecciones en el tracto gastrointestinal;
vomitos, diarreas y nduseas. Afectaciones a nivel de la piel afectanto entre un 2,5% a 10% de los
pacientes, se ha reportado condrotoxicidad ocasionando tendinitis, afectacion del sistema nervioso
central, a nivel hepatico, el uso de levofloxacina y ciprofloxacina conllevan a la aparicion de
diarreas asociadas a Clostridium difficile y la terapia con esparfloxacina y grepafloxacina causan
alteraciones en el sistema cardiovascular, especificamente un alargamiento del segmento QTc.
Estos efectos pueden presentar repercusiones graves en los pacientes hipertensos ya que implicaria
el uso de mas medicamentos para tratar los nuevos padecimientos e incluso agravar la patologia

primaria.

Un articulo publicado en el afio 2019 por los autores Blaskovich, Pham y Ziora demuestran
que las fluoroquinolonas ocasionan efectos gastrointestinales, mencionan dos firmacos que causan
el efecto con una frecuencia mayor al 10% y por otro lado afecciones a nivel del sistema
cardiovascular, como la prolongaciéon del intervalo QT. Estos dos efectos son originados del

esparfloxacino y grepafloxacino propiamente.

En el cuarto articulo, cuyos autores fueron Broche, Calvo, Jiménez, Lara y Orta publicado
en el afio 2015, mediante un estudio observacional, descriptivo y trasnversal determinaron las
reacciones adversas relacionadas al uso de azitromicina, se mostraron reacciones que afectaban el
sisteme cardiovasculares, las mismas corresponden a palitaciones, taquicardia, dolor toracico,
hipotension arterial e hipertension arterial. Por lo tanto, se considera que los macrélidos ocasionan

prolongacion del intervalo QT y trastornos del ritmo que podrian ser fatales en los pacientes.
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De acuerdo con lo mencionado por Nufiez en el 2017, un analisis de caso y control realizado
en 605 127 pacientes que recibieron antibidtico terapia con quinolonas para afecciones
respiratorias, se determinaron 1838 casos de arritmia grave, ya que esta familia de antibidticos
generan un bloqueo en los canales de potasio cardiaco y asi ocasiona prolongacion del intervalo
QT. Asi mismo, el autor menciona que se recomienda evitar este grupo de antibioticos en pacientes
con factores de riesgo y cardiopatias ya que es un riesgo elevado de desencadenaar el desarrollo de

la enfermedad con mas facilidad.

Por otra parte, explica las afecciones en el sistema nervioso central y periférico lo
manifiestan el 0,9% al 11% de los pacientes, donde predominan los sintomas como cefalea, mareos
leves, delirios, alucinaciones y a su vez, las quinolonas tienen actividad bloqueante neuromuscular.
Al mismo tiempo, 0,4 % a 2,2% de los pacientes presentan reacciones alérgicas y cutaneas, ademas
de recciones de fototoxicidad después de la exposicion a la luz UVA (320 a 200 nm). En cuanto a
la hipersensibilidad ocasionada los pacientes pueden manifestar erupciones cutaneas, las mismas

ocurren en el 2% al 3% de pacientes que reciben tratamientos con quinolonas.

Las alteraciones de la glucosa plasmatica es otro efecto adverso ocasionado por las
quinolonas, ya que se asocian con hipoglucemia y con hiperglucemia. Moxifloxacina,
levofloxacina y ciprofloxacina se relacionan con las alteraciones antes mencionadas siendo la
moxifloxacina la que presenta mayor riesgo de hiperglucemia e hipoglucemia, por lo tanto se debe
de utilizar con precaucion en pacientes diabéticos ya que la mayoria de estos también padecen de
hipertension arterial y se puede agravar ambas enfermedades o bien el desarrollo de nuevas

afecciones.

En sintesis, cabe mencionar que ambas familias de antibidticos ocasionan efectos
secundarios significativos que conllevan al desarrollo de nuevas patologias cardiacas como lo es
las arritmias cardiacas por una prolongacion del intervalo QT, ademds como se menciond
anteriormente hay un mayor riesgo de arritmias en aquellos pacientes que presentan enfermedades
a nivel cardiovascular como base. Por lo tanto, el paciente hipertenso debe de mantener un
tratamiento farmacologico constante para asi lograr tener la presion controlada y a su vez, tener

control médico continuo. De esta manera, un evento adverso relacionado con medicacion, como lo



97

son los antibioticos antes mencionados podrian tener un elevado impacto en la morbimortalidad,
esto implicaria el uso de mas medicamentos en su dia a dia, mayor control médico y si se desarrolla

la arritmia como tal.
El segundo objetivo de la investigacion corresponde a determinar la diferencia de
prolongacion del intervalo QT entre las dos terapias con antibidticos especificamente de la familia

macroélidos y quinolonas. Del mismo se obtienen la siguiente variable:

Categoria 2. Comparacion del riesgo de eventos cardiovasculares entre macrolidos y

quinolonas.

Tabla 15. Diferencias en la prolongacion del intervalo QT ocasionada por macrolidos y

quinolonas.
Diferencias de prolongacion del intervalo QT
Autores Resultados
Foulon, Spriet, Vandael, | Estudio observacional, prospectivo.

Vandenberk, Vandenberghe vy
Willems, 2017 60 pacientes recibieron antibidtico terapia con levofloxacino

y el 10% present6 alteracion del intervalo QTc > 500 ms.

13 pacientes recibieron antibidtico terapia moxifloxacino y

el 30% presentaron alteracion del intervalo QTc > 500 ms.

Bonten, Oosterherrt, Postma, | Estudio observacional
Spitoni, Van Elden y Van
Werkhoven, 2019 Tasa riesgo bruta de evento cardiaco por prolongacion del

intervalo QT de 1,60 (IC del 95%) con macrolidos.

Moxifloxacina y levofloxacina presentaron menor riesgo de

eventos cardiacos
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Andriani, Bonaldo, D’Annibali, | Los macrolidos se asociaron con mas frecuencia con
Motola y Vaccheri, 2019 fibrilacion auricular (ROR = 1,26, IC 1.02-1.57) y fibrilacion
ventricular (ROR = 2,60, IC 1,92-3,54) que las

fluoroquinolonas.

Ali, Hernénez, Prada y Rincén, | Estudio descriptivo de corte transversal
2020
La frecuencia de arritmias tipo fibrilacion o flutter auricular

fue de 7.89% y de taquicardia ventricular 2.63%

Dos Santos, Hartman, Morales, | Estudio observacional descriptivo trasnversal.
Rocha, Servin y Schmit, 2018
Eventos adversos asociados, 19% a Azitromicinay el 81% a

claritromicina.

Nota: Elaboracion propia (2020)

En la tabla 15 se muestran estudios citados por diferentes autores, realizados en grupos de
pacientes con el objetivo de determinar la prolongacion del intervalo QT inducido por la terapia
farmacoldgica con macrdlidos y quinolonas ademds de su asociacion con eventos cardiacos

potencialmente mortales.

Un estudio realizado por los autores Foulon, Spriet, Vandael, Vandenberk, Vandenbergh y
Willems publicado en el afo 2017, realizan un andlisis por un periodo de 9 meses, con 178
pacientes a los cuales se les administra antibiotico terapia con macrdlidos especificamente, a 5 de
ellos se les administra azitromicina y claritromicina, ademds a 60 pacientes la eleccion de
antibiotico fueron las quinolonas, incluidos la levofloxacina y 13 pacientes con moxifloxacino. Se
establecié un rango de intervalo QT, clasificado en intervalo moderadamente prolongado > 450-
500 ms para hombre y >450-500 ms correspondia a mujeres , prolongado > 470-500 ms e intervalo

muy prolongado prolongado > 500 ms.

Anteriormente, Aktilirk y Kalkan (2019) explican que la probabilidad de una prolongacion

del intervalo QT puede incrementar en pacientes con algunos factores de riesgo como: anomalias
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electroliticas, anomalias cardiacas y algunas condiciones médicas tal como la hipertension arterial,
ademas de genética, prolongacion del intervalo QT congénito y pacientes que se encuentren con

multiples terapias farmacoldgicas por diversos padecimientos.

En relacion con lo antes mencionado, uno de los aspectos por considerar de dicho estudio
son las comorbilidades que los pacientes, padecian, 57,5 % presentaban hipertension arterial,
73,1% alguna cardiomiopatia, 42,3 % alteraciones del ritmo, 15,4 % hipopotasemia, 3,8%
hipomagnesia, 26,9 % hipocalcemia, entre otras comorbilidades que aumentan la probabilidad de

alteracion del intervalo QT.

Segtin la prolongacion del intervalo QT reportada en los pacientes que se les administro
eritromicina y claritromicina, el 40 % present6 una variacion fuera del rango establecido > 500 ms,
reportada en 10% de los pacientes que recibieron terapia con levofloxacina y 30% de los pacientes
que recibieron terapica con moxifloxacino mostraron la misma alteracion en el intervalo QT. Por
lo tanto, ambas familias de antibidticos presentan cardiotoxicidad siendo las quinolonas las que
generan mayor afectacion ya que la alteracion se presentd en una cantidad importante de pacientes

sin importar sus comorbilidades.

La alteracion del intervalo QT inducida por farmacos como los antibidticos siendo los
macroélidos y quinolonas las familias implicadas en dicha reaccion adversa causan afectaciones en
los pacientes, a los cardiopatas respectivamente ya que su uso ademas de generar la alteracion en
el QT conlleva a el desarrollo de eventos cardiovasculares que pueden complicar su salud de forma

mortal tales como, arritmias ventriculares.

Por otra parte, al ser ambas familias de antibidticos utilizadas comiinmente en la practica
clinica por presentar eficacia antes las infecciones respiratorias y urinarias principalmente; se
presenta una mayor probabilidad de que los pacientes principialmente aquellos con factores de
riesgo desarrollen el efecto adverso, dado por las familias de antibidticos explicadas. El desarrollo
de nuevas patologias cardiacas afecta a los pacientes no solo en su calidad de vida, si no también

en su entorno con la sociedad y de su propia psicologia, un paciente cardidpata requiere de atencion
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médica especializada de por vida y a su vez la medicacion; este factor seria aiin mas constante si

el paciente desarrolla afectaciones por alteracion del intervalo QT.

Tabla 16. Resultados del segundo estudio relacionado con la prolongacion del intervalo QT

y eventos cardiacos

Macrodlidos Azitromicina Claritromicina Eritromicina
Numero de pacientes | 207 250 211

Evento cardiaco

Cualquier tipo 5,3% 7,2% 11,2%
Insuficiencia 4,3% 4,6% 9,4%
cardiaca

Arritmias 2,9% 2% 3,6%
Quinolonas Ciprofloxacina Levofloxacina Moxifloxacino
Numero de pacientes | 234 194 566

Evento cardiaco

Cualquier tipo 3,8% 2,6% 4,1%
Insuficiencia 3,8% 1,5% 2,8%
cardiaca

Arritmias 2,1% 1,5% 1,9%

Nota: Elaboracion propia (2020) tomado de (Bonten, Oosterherrt, Postma, Spitoni, Van
Elden y Van Werkhoven, 2019)

Como se muestra en la tabla 16, el segundo estudio cuyos autores Bonten, Oosterherrt,

Postma, Spitoni, Van Elden y Van Werkhoven en el afio 2019 realizan un andlisis con una muestra

2107 pacientes de los cuales 650 recibieron terapia con macrélidos, 207 con azitromicina, 250 con

claritromicina y 277 con eritromicina durante todo un dia dando como resultado un 5,3% de los

pacientes que se les administrd eritromicina, 7,2% con claritromicina y el 11,2% de los cuales se

les administro eritromicina desarrollaron un evento cardiovascular asociado al uso del antibiodtico

ocasionando una prolongacion del intervalo QT.
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En el caso de las quinolonas, la muestra de pacientes utilizada fue de 954, de los mismos
234 recibieron terapia con ciprofloxacino, 194 con levofloxacino y 566 con moxifloxacino, de los
cuales 3,8%, 2,6% y el 4,1% segln el orden correspondiente presentaron eventos cardiacos por

alteracion del intervalo QT.

En el estudio antes mencionado establece un indice de confianza del 95%, por lo tanto lo
resultados segin los eventos cardiovasculares relacionados con cada firmaco de cada familia
eritromicina presentd un riesgo de 1,60 (IC del 95) y 1,89 (IC del 95) para cualquier evento cardiaco
e insuficiencia cardiaca. Cabe destacar que la eritromicina se cataloga como un firmaco
proarritmico que también es metabolizado a travez del CYP3 A4 por esta razon interactiia con otros
farmacos lo que potencia la probabilidad de una prolongacion del intervalo QT en el
electrocardiograma. Este efecto se puede presentar en los pacientes desde el inicio del tratamiento
causando alteraciones en la conduccién cardiaca y a su vez como consecuencia eventos cardiacos

como arritmias cardiacas.

En comparacion con el riesgo de eventos cardiovasculares segun muestra la tabla 16, los
antibioticos levofloxacino y moxifloxacino de la familia quinolonas respectivamente se asociaron
con menor riesgo de evento cardiovascular en los andlisis con valores de 0,40 (IC del 95%: 0,18;
0,87) para levofloxacina y 0,56 (IC del 95%: 0,36; 0,87) para moxifloxacino, sin embargo no se
descarta su cardiotoxcidad aunque sus porcentajes sean significativos en comparacion con los

macrolidos.

Mientras que en el tercer estudio realizado en el ano 2019 por los autores Andriani,
Bonaldo, D’Annibali, Motola y Vaccheri muestran que las diferencias entre cada familia de
antibidticos radica en que las quinolonas presentan un riesgo menor asociado de eventos
cardiovasculares asociados por la prolongacion del intervalo QT, respectivamente con
moxifloxacina y ciprofloxacina. Sin embargo, de esta familia la levofloxacina presenta un riesgo
significativo de cardiotoxicidad y el desarrollo de eventos cardiacos en los pacientes.
Levofloxacino muestra un 41% de arritmias tipo torsades de pointes (TdP), moxifloxacino y

ciprofloxacino un valor del 29%.



102

Como se ha afirmado antes, las quinolonas tienen gran incidencia en la cardiotoxicidad sin
embargo, de esta familia levofloxacino presenta mayoritariamente incidencia en la alteracion del
intervalo QT y su a vez eventos cardiovasculares asociados en comparacion con los demads
farmacos de esta familia de antibioticos. No obstante, los macroélidos, claritromicina en un 34,5 %
y azitromicina con 36% se asocian a un riesgo mayor de arritmias tipo torsades de pointes por

prolongancion del intervalo QT.

Se puede sefalar que la prolongacion del intervalo QT no esté asociada a todos los farmacos
de la familia de macrolidos y quinolonas, levofloxacino es el antibiotico con mayor riesgo de
desarrollar eventos cardiovascualares por su asociacion con la cardiotoxicidad, por otra parte
moxifloxacino y ciprofloxacino son mas seguros, sin embargo su asociacion con la prolongacion
del intervalo QT no se puede ver de manera significativa, su uso mediante un seguimiento

farmacoterapéutico puede ser muy beneficioso en pacientes con cardiopatias.

De la misma forma el cuarto estudio con respecto a los macrdlidos, publicado en el afio
2020, por los autores Ali, Hernanez, Prada y Rincén explican que analizaron la presencia de
eventos cardiovasculaes por macrolidos siendo claritromicina el utilizado, mediante la medicion
del intervalo QT, el cual dio como valor a 452 milisegundos de los cuales el 7,89% de los pacientes
desarroll6 arritmias cardiacas denominadas fibrilacion auricular y un paciente present6 taquicardia
ventricular sostenida. De esta manera, la claritromicina se asocia con una prolongacion del
intervalo QT de 60 milisegundos en pacientes enfermos y a su vez, aumenta la probabilidad de

desarrollar arritmias cardiacas tipo torsades de pointes.

Figura 25. Resultados del quinto estudio analizado sobre la cardiotoxicidad de macrolidos:

azitromicina y claritromicina.
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Nota: Tomado de (Dos Santos, et a/ 2018)

En igual forma, el quinto estudio cuyos autores Dos Santos, et a/ publicado en el afio 2018
mencionan, se utilizd una muestra de 97 pacientes el 100% recibi6 terapia con macroélidos de los
cuales 27% presentaron efectos adversos relacionados con la familia de antibioticos prescrita; el
19% de las reacciones reportadas se asociaron al uso de azitromicina y el 81% a claritromicina.
Como se muestra en la figura 25, la afectaciones se presentaron mayoritariamente a nivel

cardiovascular por alteracion del intervalo QT.

La alteracion sobre el intervalo QT se ve afectada por los macrolidos ya que intefieren en

la corriente rectificadora de potasio lo que conlleva a un acumulo de iones de potasio en los
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miocitos cardiacos ocasionando un retraso en la repolarizaciéon cardiaca y a su vez una
prolongacion del intervalo QT, la misma tiene la posibilidad de provocar arritmias graves. Asi
mismo como se muestra en la figura 10, eventos cardiovaculares como taquicardias ventriculares
y extrasistole ventricular son consecuencia de esta alteraciéon ocasionada por la familia de

macrolidos.

Tomando en cuenta los resultados del estudio anteriormente explicado, los antibidticos que
mas influyen en la cardiotoxicidad mediada por antibidticos, con respecto a los macrolidos por su
prolongacion en el intervalo QT, la azitromicina y la claritromicina, siendo esta tltima relacionada
en un 81% de los casos reportados de eventos cardiovasculares en dicho estudio. Por otra parte, es
necesario mencionar que el 11% de las reacciones adversas reportadas fue necesario suspender el
farmaco y a su vez, prolongar la estadia hospitalaria hasta la remision de la reaccion adversa por

claritromicina.

En sintesis, es importante mencionar que las diferencias de prolongacion del intervalo QT
con respecto a los macrolidos y quinolonas; , ambas familias de antibidticos analizadas presentan
cardiotoxicidad por alteracion del intervalo QT pero sus diferencias radican en el uso
individualizado de cada fArmaco por familia; esto quiere decir, que cada familia presenta farmacos
mas cardiotoxicos que otros y su probabilidad de que se de la alteracion del intervalo QT no solo
depende de los factores de riesgo del paciente, si no también del uso de mas farmacos a la vez que

pueden generar interacciones y potenciar el efecto.

Como resultado, con respecto a la familia de macrélidos azitromicina y claritromicina se
encuentran asociadas a mayor incidencia de alteracion del intervalo QT por su potencial efecto
arritmogénico, lo que como consecuencia se da el desarrollo de eventos cardiovascualares como lo
son las arritmias cardiacas. Dichas patologias que se desarrollan son de alto riesgo, ya que
conllevan a complicaciones en la salud del paciente cardidpata implicando la prescripcion de mas
farmacos, incapacitando ciertas activadades de su vida cotidiana y aumentando la probabilidad de
mortalidad. Comparativamente con las quinolonas, levofloxacina y ciprofloxacino son los dos

antibidticos de dicha familia con mayor incidencia de eventos cardiovasculares ocasionadas por la
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prolongacion del intervalo QT asi como, de la misma familia moxifloxacino presentd menor

eventos cardiovasculares en los pacientes.

Por lo consiguiente, la seguridad postcomercializacion de los medicamentos es realmente
importante, ya que como se mencion6 anteriormente los factores de riesgo estan relacionados con
una alta probabilidad de potenciar el desarrollo del evento adverso ocasionado por antibioticos, de
esta manera, si el tratamiento de eleccion para una infeccidon bacteriana es con macrdlidos o
quinolonas en un paciente con factores de riesgo y no puede ser posible un reemplazo de la terapia
por otra familia de antibidticos, es necesario la monitorizacion constante del paciente con el fin de
detectar cualquier alteracion o manifestacion clinica lo mas pronto posible, si es el caso de un

paciente hosptalizado se podria prolongar su estadia.

El tercer objetivo de la investigacion tiene como fin conocer la perspectiva de los médicos
generales y especialias, ademds de obtener la informacion necesaria para el correcto analisis de
resultados sobre el uso de la terapia farmacologica con macroélidos y quinolonas y ademas una
alternativa de prescripcion de antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.

De este objetivo se extraen una variables de investigacion, la misma se expone a continuacion.

Categoria 3. Perspectiva de los médicos generales y especialista respecto al uso de
macrolidos y quinolonas como terapia farmacologica, ademas de alternativas de prescripcion

con mayor seguridad.

En la actualidad existen grandes familias de antibidticos que presentan diferentes espectros
de accion con el fin de ser destinados a cada tipo de infeccion, sin embargo el uso constante de
antibidticos y la prescripcion inadecuada estan asociados al desarrollo de resistencias bacterianas
y a su vez un numero mayor de eventos adversos en relacion con el farmaco lo que conlleva a
nuevas comorbilidades a los pacientes. (Cartagena, et al 2016). Para esta variable se plante6 una

pregunta en la entrevista realizada a los médicos generales y especialistas.
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La primera pregunta buscaba la opinion respecto al uso de las dos familias de antibidticos,
macrolidos y quinolonas: Respecto a la terapia con antibioticos. “;Cudl es su opinion respecto al

uso de macrolidos y quinolonas en el tratamiento de infecciones bacterianas?”’

Tabla 17. Punto de vista acerca del uso de macrdélidos y quinolonas en el tratamiento de

infecciones bacterianas.

Profesional Respuesta

Meédico especialista 1 “Bueno... Yo opino que no hay problema en
utilizarlo siempre y cuando esté respaldado
por un cultivo y una prueba de sensibilidad de
antibiotico, pero si estan indicados no hay

problema.”

Meédico especialista 2 “Son antibioticos efectivos y seguros, en

general pero se sobreutilizan”

Meédico especialista 3 “La decision del uso de macrolidos y
quinolonas va a depender de la entidad que se
esté pensando que esté causando la infeccion y
del paciente verdad... Si ya es sensible o no o

si es alérgico o no”

Meédico general 1 “Depende mucho del microorganismo a tratar,
de las comorbilidades que tenga el paciente, yo
pienso que puede haber mejores antibioticos

’

con menos efectos secundarios.’

Meédico general 2 “...macrolidos y quinolonas no suelen ser mi
primera linea de tratamiento a excepcion de
que sea alguna infeccion bacteriana que su
tratamiento de eleccion sea esa pero, por
ejemplo en la prdctica privada si se da mucho
que se usan de manera indiscriminada los

macrolidos y quinolonas para infecciones que
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no lo requieren lo cual podria ser peligroso
por todos los efectos secundarios asociados y
ademas de la resistencia bacteriana que se

’

puede llegar a dar.’

Nota: Elaboracion propia, (2020)

La opinién de los profesionales en relacion con el uso de macrdlidos y quinolonas en el
tratamiento de infecciones bacterianas se observa en la tabla 17, donde los médicos especialistas
concuerdan en que estas dos familias de antibidticos como eleccion para el tratamiento de
infecciones por patdgenos suelen ser seguras y efectivas, sin embargo, los médicos especialistas 1
y 3 mencionan aspectos que se deben de tomar en cuenta antes de una prescripcion de antibidticos
tales como: cultivos y pruebas de sensibilidad de antibiodticos, esto para garantizar una correcta
eleccion de tratamiento y que a su vez sea exitoso sin generar repercursiones como lo es la
resistencia bacteriana y efectos adversos en el paciente. Ademads, el médico especialista 3,
menciona aspectos importantes por considerar en relacidon con la sensibilidad o alergia que los

pacientes pueden desarrollar o padecer.

Cabe destacar que el uso racional de medicamentos va de la mano con la eleccion del
farmaco apropiado, segun las necesidades clinicas de los pacientes, dosis adecuadas y por un
periodo adecuado segln los requerimientos de la patologia a tratar, esto con el fin de lograr un
menor niumero de reacciones adversas. Los criterios de seleccion de un antibidtico se establecen
mediante la eficacia, la seguridad, la conveniencia e incluso el costo de los mismos. (Broche,

Garcia, Jiménez y Orta, 2013)

Por otra parte, los médicos generales explican, que la eleccion de macrélidos y quinolonas
como tratamiento va a depender del microorganismo por tratar y las comorbilidades que el paciente
presente, ademds expresan que son antibidticos que ocasionan muchos efectos secundarios y no

suelen ser su primera eleccion de tratamiento por la misma razon.
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Lo mencionado por los médicos generales concuerda con Allred, ef al (2017) que menciona,
“los profesionales de la salud ven un aumento de la incidencia de efectos secundarios complejos
asociados con los antibioticos. Estos efectos secundarios estdn especialmente asociados con los

antibioticos macroélidos y fluoroquinolonas”™

La eleccion correcta de un antibidtico para el tratamiento de infecciones bacterianas
siempre dependera del patdgeno que se va tratar, por esta razon para tener la certeza de su eleccion
es necesario las pruebas previas para identificar el microorganismo por tratar, ademds del
antibidtico que es sensible para el mismo y conocer la salud del paciente que va a recibir la terapia
antimicrobiana, con el fin de conocer sus comorbilidades, sus necesidades y los cuidados que se
deben tener a la hora de elegir el antibidtico. Una prescripcion correcta incluyendo su tiempo de
tratamiento, dosis e historia clinica del paciente, es fundamental para cumplir la terapia de los

pacientes, evitar efectos adversos y disminuir la resistencia bacteriana.

La segunda pregunta de la encuestra realizada, buscaba conocer la opinidon acerca de la
seguridad relacionada con los antibidticos macrélidos y quinolonas en pacientes hipertensos:
“;Considera usted que el uso de antibidticos macrolidos y quinolonas es una alternativa segura en

pacientes con antecedentes de hipertension arterial? ;Por qué?”

Tabla 18. Informacion brindada por los profesionales sobre la seguridad del uso de

antibidticos macrolidos y quinolonas en pacientes con hipertension arterial.

Profesional Respuesta

Meédico especialista 1 “Si, en mi experiencia si lo considero seguro
porque generalmente es peor la infeccion no
tratada que una crisis hipertensiva entonces,
en mi contexto donde yo tengo los pacientes
monitorizados continuamente digamos, si
estamos hablando de un paciente hipertenso la
contraindicacion para el wuso de un

medicamento seria una crisis hipertensiva
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claramente pero, en este caso nosotros
tenemos monitorizada la presion arterial de
forma continua y si se eleva mas alla de los
rangos considerados, nosotros utilizariamos
algun otro medicamento para bajar la presion

v dejar de dar el antibiotico.

Meédico especialista 2

“En general si es una alternativa segura, no
producen alteraciones en la presion arterial ni

cardiotoxicidad”

Médico especialista 3

“Pueden ser utilizados dependiendo de la
patologia que el paciente tenga previo y
monitoreando que no tenga una afectacion del
QT y obviamente valorando el riesgo-beneficio

dependiendo de la infeccion de fondo”

Meédico general 1

Ay no sé! Eh.. Estoy como, como
desactualizado, en algun momento de mi vida
lo estudié asi, pero ahorita no me acuerdo
mucho.

Vamos a ver... una quinolona se usa mas que
todo la levofloxacina y azitromicina de
macrolidos es la que mas se usa, pero en
grandes rasgos no hay como una
contraindicacion en cardiopatia ni reacciones
raras, eso en la experiencia que he tenido.
Entonces podria decir que son seguras igual
como todo medicamento puede llegar a tener

sus efectos.

Meédico general 2

“Vamos a ver, segura en tanto no haya alguna
otra comorbilidad o condicion de fondo que me
lo vaya a contraindicar, pero, si fuera solo por

el antecedente de hipertension arterial a




110

excepcion de que ya algun paciente tenga
algun tipo de dario renal cronico, no veo que

esté mal. Pueden usarlo”

Nota: Elaboracion propia, (2020)

La tabla 18 muestra la perspectiva de los profesionales en salud en cuanto a la seguridad de
macroélidos y quinolonas en pacientes con hipertension arterial, los especialistas mencionan que la
terapia con ambas familias son seguras, sin embargo dependiendo de la patologia de base que el
paciente presente es importante descartar una afectacion del intervalo QT y si se presenta, evaluar
riesgo-beneficio. Esto explica el andlisis exhaustivo realizado por parte del profesional segln los
efectos positivos y negativos que pueda ocasionar el farmaco, considerando la gravedad de la
afeccion que se va a tratar y el efecto que podra repercutir sobre la calidad de vida en el paciente a
corto o largo plazo. El especialista 1, hace referencia que es preferible para la salud del paciente

tratar las infecciones bacterianas que una crisis hipertensiva en estos pacientes.

Por otra parte, el médico general 2 expresa que los macrolidos y quinolonas tienen
seguridad en pacientes hipertensos siempre y cuando no exista una comorbilidad o condicion que
amerite la contraindicacion definitiva como eleccion de tratamiento con estas dos familias. Sin
embargo, el médico general 1 manifiesta poca seguridad respecto a la informacion de ambas
familias de antibidticos, de todos modos menciona que le parecen terapias seguras para pacientes

hipertensos.

El desconocimiento por parte de los profesionales en salud presenta una gran problematica,
ya que puede ser perjudicial a la salud de los pacientes porque conlleva a problemas relacionados
con los medicamentos, desde un error en la prescripcion de un medicamento hasta administrar
medicamentos de mas que un paciente no necesita; al mismo tiempo esto puede ocasionar errores
en la medicacion, ya que si no se conoce correctamente las familias de antibidticos que existen es
dificil saber cudl es el mejor antimicrobiano para cada paciente y para cada microoroganismo, esto
es un fallo no intencionado por parte de los profesionales en salud, sin embargo, afecta al paciente,

tanto como en el fracaso del tratamiento dado por una eleccion incorrecta del antibidtico, asi como
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la resistencia antimicrobiana y complicar la salud del paciente porque no se trata la infeccion

correctamente e incluso eventos adversos asociados con la eleccidon incorrecta del medicamento.

Se puede senalar, la importancia de entender que en el proceso de prescripcion y
administraciéon de medicamentos existen factores que afectan y aumentan los riesgos para la salud
del paciente tales como: capacitacion deficiente del personal encargado y el desconocimiento que

tiene sobre los medicamentos en especifico.

Respecto a la tercera pregunta y cuarta pregunta: “;Cudl es su opinion sobre la
cardiotoxicidad asociada al uso de macrolidos y quinolonas y su riesgo de arritmias por alteracion
del intervalo QT?” se pretende conocer el criterio médico con respecto a la cardiotoxicidad

asociada a macroélidos y quinolonas ademas de las repercusiones que puede generar.

Tabla 19. Opinién de los profesionales acerca de la cardiotoxicidad asociada al uso de

macrolidos y quinolonas y su riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT.

Profesional Respuesta

Macrolidos

Meédico especialista 1 “Bueno, yo honestamente nunca he visto
ninguna, si hemos utilizado antibioticos de
amplio espectro de diferentes familias de
antibioticos  en  esquemas  altamente
prolongados verdad por 12-14 dias y como que
uno pueda achacarle una arritmia especifica
al antibiotico pues no lo he visto y los casos
que he visto de arritmias letales y que
amenazan la vida que he visto generalmente

tienen otra explicacion.”

Meédico especialista 2 “Es un riesgo que siempre se debe de
considerar en  personas que tengan

antecedentes de QT prolongado, muerte subita
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en familiares o cardiopatias (isquémica o,

hipertrofica)”

Médico especialista 3

“La cardiotoxicidad va a depender del
paciente, de los factores de riesgo que tenga, si
tiene ya un transtorno hidroelectrolitico de
fondo que habria que corregir, de la dosis y
obviamente lo mds recomendable es el
monitoreo  constante,  ojala  con  un
electrocardiograma de base para ver si hay

efectos cardiotoxicos o no”

Meédico general 1

“No sé... Qué te diré, no sé mucho del tema,
que yo me acuerdo digamos que estuve

trabajando en hospital no vi ningun caso.”

Meédico general 2

“Vieras que sinceramente yo nunca he visto un
caso de cardiotoxicidad con macrolidos, pero
obviamente uno siempre tiene cuidado, sobre
todo en los pacientes que se encuentren
hospitalizados si va a usar algun tipo de
macrolido. Pero yo sinceramente nunca he
visto un caso de cardiotoxicidad, no me
declaro ignorante del tema, pero tampoco
podria hablarle con autoridad u opinion al

respecto.”

Quinolonas

Meédico especialista 1

“Seria basicamente a la misma respuesta
anterior, claro uno cuando los usa tiene esa
consideracion, quiza si el paciente es
cardiopata previo tiene un bloqueo de rama o
algo asi uno busca a adecuar la dosis, pero no
que yo haya visto una arritmia achacada al

’

antibiotico.’
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Meédico especialista 2 “Es un riesgo que también debe de
considerarse, pero es menor que en el caso de
los macrdlidos, igual entre estos existen

diferencias”

Meédico especialista 3 “Ambas familias presentan cardiotoxicidad,
incluso la FDA hace unos anos realizo un
comunicado de que un macrolido alteraba el
riesgo cardiaco, en mi experiencia no he visto
una arritmia asociada a macrolidos y

quinolonas pero uno siempre lo tiene en

cuenta”
Médico general 1 “No sé mucho del tema”
Meédico general 2 “Vieras que estoy exactamente igual, nunca he

visto un caso de cardiotoxicidad ni por

macrolidos ni por quinolonas”

Nota: Elaboracion propia, (2020)

Seglin se muestra en la tabla 19, el especialista 1, menciona que en su trayectoria como
médico no ha presenciado el desarrollo de arritmias asociadas a la terapia con macrolidos y
quinolonas, por otra parte el segundo especialista expresa que es un riesgo que se da por parte de
esta familia de antibidticos y debe de ser considerado en aquellos pacientes con antecedentes de
QT prolongado, muerte subita en familiares o cardiopatias como la enfermedad isquémica o
hipertrofica. El ultimo especialista, recalca la importancia de realizar un analisis exhaustivo de la
historia clinica del paciente, incluyendo examenes como lo es el electrocardiograma con el fin de
descartar o presenciar la cardiotoxicidad asociada a esta familia, ademas si existen comorbilidades
en el paciente que pueden aumentar la probabilidad de alteracion del intervalo QT y conllevar al
desarrollo de arritmias, la opcion ideal es corregir la afeccion antes de prescribir y administrar el

tratamiento al paciente.
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El punto de vista de los profesionales concuerda con lo mencionado por Arias y Gizman
(2012), las estrategias que se deben de tomar en cuenta para una mayor seguridad en la eleccion de
farmacos para el tratamiento de patologias de los pacientes, es la realizacion de una historia clinica,
la cual constituye en el registro de los hechos de la vida del paciente, el mismo integra sus sintomas,
signos y antecedentes de alguna enfermedad que padezca o haya padecido. Esto beneficia al
profesional en salud ya que conociendo las comorbilidades o antecedentes familiares del paciente
ayuda a una mejor orientacion para la eleccion del tratamiento mas seguro segun sus dosis y via de

administracion.

Cabe considerar, que esto beneficia y da seguridad al paciente hipertenso, ya que es una
enfermedad catalogada como una de los principales problemas de salud a nivel mundial y
representa un padecimiento que es considerado factor de riesgo para el resto enfermedades de que
no son transmisibles, por ende la administracion de antibidticos de la familia macrolidos y
quinolonas y su riesgo asocidado de arritmias por alteracion del intervalo QT requeire un uso
discriminado y a la vez de un monitero constante, incluso menciona oberservar una alerta en el

pasado de un macroélido por ocasionar un riesgo cardiaco.

Por otra parte, los especialistas 2 y 3 , hace mencién a que es un riesgo que debe de ser
considerado antes de una prescripcion y a su vez menciona, que los macrolidos presentan menor
riesgo sin embargo, de su familia existen excepciones, unos son menos seguros que otros, inclusive
comenta que la FDA realizé un comunicado de seguridad de un macrélido por su riesgo asociado

a nivel cardiaco.

El comunicado por la FDA, entidad de los Estados Unidos, dedicada a la Administracion

de Medicamentos y Alimentos menciond lo siguiente:

El 12 de marzo del 2013 La Administraciéon de Alimentos y Medicamentos de Estados
Unidos (FDA por sus siglas en inglés) advirti6 al publico que la azitromicina (Zitromax o
Zmax) puede causar cambios anormales en la actividad eléctrica del corazon, que puede dar
lugar a un ritmo cardiaco irregular y potencialmente fatal. Los pacientes que corren mayor

peligro de tener este trastorno incluyen aquellos con factores conocidos de riesgo como la
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existente prolongacion del intervalo QT, un nivel bajo de potasio o magnesio en la sangre,
un ritmo cardiaco mas lento de lo normal o el uso de ciertos medicamentos utilizados para

el tratamiento del ritmo cardiaco anormal o arritmia. (parr.1)

Por ende, los profesionales en salud en salud deben de considerar el riesgo de ambas
familias y contemplar opciones de tratamiento alternas para aquellos pacientes con factores de
riesgo cardiovascular, y a su vez, si contemplan algin efecto adverso relacionado a macrolidos y
quinolonas lo ideal seria ser notificado a las entidades correspondientes. Esto beneficiaria ya que
se plantean mas alertas relacionadas y los profesionales en salud conocen més del tema, por lo tanto
todos los pacientes con alto riesgo presentarian con menos regularidad el desarrollo de nuevas

patologias asociadas.

Por esta razon es conveniente mencionar, que por parte de los médicos generales, no existe
certeza sobre el riesgo asociado a arritmias por el uso de macrdlidos y quinolonas por alteracion
del intervalo QT, ademas mencionan nunca haber presenciado algun caso de arritmia relacionado
a estas familias de antibidticos. De igual forma, al no existir razon sobre la cardiotoxicidad inducida
por macrolidos y quinolonas podria llegar a ser perjudicial en la salud de los pacientes hipertensos,
ya que su uso prolongado aumenta la probabilidad del incremento del intervalo QT y a su vez, el
desarrollo de nuevas patologias a nivel cardiovascular como lo son las arritmias cardiacas. Esto
conlleva al padecimiento de una nueva enfermedad mortal que requiere el uso de medicamentos

para su tratamiento y un constante monitoreo de su salud.

De acuerdo con lo anterior, los profesionales en salud no toman en cuenta la cardiotoxicidad
inducida por medicamentos antimicrobianos, macroélidos y quinolonas por prolongacion del
intervalo QT se podrian incrementar los efectos adversos de los pacientes lo que conlleva a riesgos
en la salud de los pacientes por los nuevos eventos cardiovasculares que se pueden desarrollar a

razon de los problemas relacionados con la prescripcion de estas dos familias de antibidticos.

Referente a la quinta pregunta, indagaba los estudios previos necesarios realizados por los

médicos para la eleccion de una antibidtico terapia en pacientes con hipertension arterial; esta fue
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planteada de la siguiente manera: “;Qué estudios le realiza a un paciente hipertenso previo a la

prescripcion de antibidticos?”’

Tabla 20. Informacion adquirida de los profesionales sobre los estudios realizados a un

paciente hipertenso previo a la prescripcion de antibidticos.

Profesional Respuesta

Meédico especialista 1 “Bueno, primero el examen fisico y la historia
clinica verdad... examenes de laboratorios
completos, pruebas de funcion hepatica y
renal, electrolitos y tiempos de coagulacion y
después se le envia una placa, una radiografia

de torax.”

Meédico especialista 2 “No se realiza ningun estudio para este fin,
mas alla de lo habitual para un paciente

hipertenso”

Meédico especialista 3 “Pienso que con una historia clinica y
examenes de laboratorio es mas que

suficiente”

Meédico general 1 “Diay primero, ver como esta la presion
arterial y yo tal vez le mandaria un electro a
ver si no tiene una arritmia para considerarlo
y también tener un electro base por aquello de
que después tenga un efecto secundario y me
prolongue el intervalo QT o algo as,i y saber

como esta el paciente de base tambiéen”

Meédico general 2 “...ver como esta el aclaramiento renal para
ver si hay que hacer alguna modificacion de la
dosis, después...;Qué mas? Bueno siempre
hay que saber el peso del paciente para ver la

dosificacion dependiendo si es muy delgado, si
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esta en algun estado de desnutricion o si es un

’

nino.’

Nota: Elaboracion propia, (2020)

Segun muestra la tabla 20, tanto médicos especialistas como los generales concuerdan con
realizar historia clinica y exdmenes fisicos que incluyan pruebas de funcion hepatica, funcion renal,
esto con el fin de tener certeza de realizar algin tipo de modificacion en la dosis por administrar
del antibiotico, por otra parte, hacer examenes de electrolitos y tiempos de coagulacion, ademas
placas y radiografias de térax, lo cual resulta l6gico porque con estos estudios se descartan
patologias y se sabe la condicion del paciente. El médico general 1, recalca la monitorizacion
previa de la presion arterial asi como un electrocardiograma de base y otro antes de la prescripcion
del antibiotico, con el fin de descartar arritmias congénitas que pueden emporar con antibidticos

cardiotdxicos como macrolidos y quinolonas.

Sin embargo, el médico especialista 2 no concuerda con los demads profesionales. Menciona
que a los pacientes hipertensos no se les realiza exdmenes previos a una prescripcion de antibioticos
con macrolidos y quinolonas. Cade mencionar, que los pacientes criticos, con multiples
enfermedades incluyendo cardiopatias reciben antibidticos como tratamiento e incluso como
profilaxis y la probabilidad de experimentar una reaccion adversa a un medicamento de la familia
macroélidos y quinolonas es importante. De esta manera, una de las estrategias de seguridad de un
paciente para el uso certero del medicamento, es realizar un andlisis del paciente lo cual minimiza
la subjetividad y permite tomar decisiones de maxima eficencia que benefician en la eleccion de la
farmacoterapia de mayor calidad y seguridad para el paciente hipertenso disminuyendo asi posibles

problemas relacionados con los medicamentos.

Con respecto a lo mencionado anteriomente, Malas (2017) explica que considerar el riesgo
de prolongacion del intervalo QT al iniciar un tratamiento nuevo es necesario para estimar el riesgo
del farmaco y del paciente, ya que asi como un medicamento puede mostrar seguridad para un
paciente y ser potencialmente dafiino en otro. Por esta razon los riesgos y beneficios deben de ser

evaluados de mandera individualizada. EI mismo recomienda realizar electrocardiograma basal
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antes del inicio del tratamiento con un farmaco cardiotoxico y repitiéndolo durante el tratamiento

para asi lograr evidencia la aparicion del QT prolongado.

El motivo de la sexta pregunta correspone al punto de vista por parte del entrevistado con

3

respecto al seguimiento farmacologico de los pacientes: “ ;Considera necesario realizar un
seguimiento al paciente hipertenso durante la antibidticoterapia con macrélidos y quinolonas? ;Por

que?”

Tabla 21. Punto de vista sobre el seguimiento al paciente hipertenso durante la

antibioticoterapia con macrdlidos y quinolonas.

Profesional Respuesta

Médico especialista 1 “Claro que es necesario, la cardiotoxicidad
provocada por macrolidos y quinolonas podria
ser perjudicial no solo en pacientes con

hipertension si no en otros con otro tipo de

comorbilidades™

Meédico especialista 2 “Si, en los casos con los factores de riesgo
senialados”

Meédico especialista 3 “Claro que si, no se debe menospreciar el uso

de macrolidos y quinolonas en el paciente
hipertenso, aunque la probabilidad de que se

desarrolle una arritmia sea insignificativa”

Meédico general 1 “Di si el paciente tiene una cardiopatia ya
conocida como la hipertension pienso que si
porque en el momento que me empiece a
afectar el intervalo QT di me puede llevar a
arritmias ventriculares verdad, entonces si

seria mejor darle un seguimiento por ahi”

73

Médico general 2 ..Si es un ambito intrahospitalario

usualmente estan monitorizados entonces por
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el hecho de cardiotoxicidad por prolongacion
del intervalo QT ya sea por macrolidos o
eventualmente unas puntas torcidas con
quinolonas, o sea nos dariamos cuenta porque
siempre estan monitorizados, igual son
pacientes que se le hacen control de
laboratorio cada 24-48 horas dependiendo de

’

la condicion clinica en que se encuentre..’

Nota: Elaboracion propia, (2020)

La importancia del seguimiento de una terapia farmacolodgica radica en que durante su
proceso el profesional de salud se puede asegurar de que el paciente esta cumpliendo con su
tratamiento correctamente, ademas de ayudar al paciente sobre dudas que pueda tener durante el
proceso y sobre todo lograr que el tratamiento sea completamente exitoso, ahora bien el
seguimiento farmacoterapéutico ayuda a la deteccion de efectos adversos que pueden ser graves en

los pacientes con o sin comorbilidades.

La tabla 21 muestra como todos los profesionales, médicos generales y especialistas
concuerdan con la importancia de realizar un seguimiento del tratamiento cuando se prescriben
macroélidos y quinolonas por su asociacion con la prolongacion del intervalo QT, se hace mencion
a que la cardiotoxicidad ocasionada podria llegar a ser grave en toda la poblacioén, no solo en
pacientes con antecedentes de patologias cardiovasculares, alli radica la importancia de realizar un

seguimientos con estos antibidticos y a su vez no menospreciar su uso.

De la misma forma, el médico general 1 recalca que los pacientes con cardiopatias asociadas
como lo es la hipertension deben de tener un seguimiento importante ya que se puede presentar una
alteracion del intervalo QT en cualquier momento. Ademas, el médico general 2 menciona, que a
nivel intrahospitalario los pacientes internados permanecen en control de exdmenes de laboratorio
cada 24 a 48 horas y monitorizados las 24 horas del dia, por esta razon si existe alguna anomalia

seria sencillo de identificar ya que se demostraria por medio del electrocardiograma.
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Cabe destacar, que para los profesionales que no ejercen a nivel intrahospitalario una opcion
de seguimiento farmacoterapéutico es consultar constantemente al paciente, hacer una serie de
preguntas que aclaren la clinica que desarrolla el paciente mientras se encuentra con el tratamiento
antimicrobiano, es importante mencionar que las arritmias cardiacas presentan manifestaciones
clinicas como: mareos, sincope, dolor toracico o pérdida de conocimiento, de esta manera si el
pacientes refiere algunas de las manifestaciones antes referidas es una alerta para proceder a
realizar exdmenes necesarios para aprobar o descartar anomalias y, de ser necesario intervenir en

la eleccidn del tratamiento.

Castro, Faus y Valls (2010) explican, estudios publicados demuestran que los ingresos
hospitalarios, consultas de emergencia y los problemas de salud son relacionados al uso de
medicamentos por efectos adversos ocasionados o fallas terapéuticas. La atencion y seguimiento
por parte de los profesionales, tanto médicos como farmacéuticos tiene beneficios para salud de
los pacientes ya que permite evaluar la calidad de la farmacoterapia e incluso intervenir en caso de

un problema que esté relacionado con el tratamiento de eleccion.

Por ultimo es conveniente acotar, el seguimiento farmacoldgico en terapias que se conoce
que podrian ocasionar efectos adversos que conllevan a patologias graves como lo es el caso con
los macrdlidos y quinolonas, tiene gran beneficio para los pacientes, ya que si se determina a tiempo
alguna alteracion del intervalo QT el profesional en salud puede intervenir a tiempo y asi la salud

del paciente no estaria en riesgo.

Por tultimo, la séptima pregunta para la categoria de analisis: “;Cudl alternativa de
prescripcion de antibidticos con menor riesgo utiliza usted en pacientes con hipertension arterial?”
con dicha interrogante se pretende conocer las posibles alternativas de terapia para abordar un

tratamiento seguro en esta poblacion de pacientes.

Tabla 22. Informacion de los profesionales acerca de una alternativa de prescripcion de

antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.
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Profesional

Respuesta

Meédico especialista 1

“Como alternativa  nosotros  utilizamos
cefalosporinas de segunda 'y tercera
generacion y en casos mds severos utilizamos
carbapenems eso generalmente es bastante
seguro porque la eleccion del tratamiento se
da en conjunto con el departamento de

infectologia™

Meédico especialista 2

“La sola presencia de hipertension no indica
considerar un esquema de antibiotico distinto

a los usados en personas sin hipertension”

Meédico especialista 3

“Realmente no habia pensado en eso, pero lo
que puedo decir es que en caso de alteracion
de QT por macrdlidos y quinolonas hay que
buscar alternativas en el momento por salud

del paciente”

Meédico general 1

“No sé, ;Qué se me ocurre? Es que depende
del microorganismo, si es en piel o si es mas
adentro, depende del caso hay que
individualizar al paciente. Tal vez buscar una
familia que no me influya mucho en la parte

cardiogénica digamos”

Meédico general 2

“Es que todo depende del tipo de infeccion,
porque, por ejemplo: si un paciente hipertenso
tiene wuna faringoamigdalitis mi primera
opcion nunca va a ser un macrolido o una
quinolona, si tengo otras opciones de
tratamiento dependiendo de la infeccion,
dependiendo del sitio anatomico prefiero usar

esas otras a usar de primera entrada estas

dos.”
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Nota: Elaboracion propia, (2020)

Como se muestra anteriormente en la tabla 22, se puede observar que todos los
profesionales tienen distintas perspectivas relacionadas a alternativas de prescripcion con mayor
seguridad para pacientes hipertensos. Sin embargo, el especialista 1 menciona que una de las
alternativas utilizadas a nivel intrahospitalario son las cefalosporinas de segunda y tercera
generacion, si hay algiin caso mas severo o agudo por tratar se utilizan carbapenems, a su vez,
expresa que las alternativas de tratamiento son guiadas por parte del departamento de infectologia
del hospital, lo cual les da mucha seguridad a los profesionales en salud con respecto en la eleccion

de tratamiento para los pacientes.

En relacion con los dos especialistas restantes, el especialista 2 no considera necesario un
esquema de antibidtico terapia en pacientes hipertensos y el especialista 3 no tiene contemplado
alternativas de prescripcion mas seguras, sin embargo recalca la importancia de buscar alternativa
por el bien de la salud del paciente por tratar. En relacion con los médicos generales, los mismos
concuerdan que la eleccion de un antibidtico depende completamente del microorganismo que se
va a tratar y el sitio en donde se va a tratar. El médico general 1, hace mencién a la busqueda de

algina familia de antibidtico con menos influencia en la parte cardiogénica.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Para finalizar el presente trabajo de investigacion, en este capitulo se enunciaran las
conclusiones y recomendaciones mas sobresalientes adquiridas durante el desarrollo del analisis

segun los objetivos especificos descritos anteriormente.

Conclusiones

Objetivo 1

Los macrdlidos y quinolonas se catalogan como antibidticos con capacidad de generar

cardiotoxicidad, causando prolongacion del intervalo QT y a su vez arritmias ventriculares.

Los pacientes con comorbilidades a nivel cardiovascular como lo es la hipertension arterial
presentan mayor probabilidad de desarrollar arritmias inducidas por la prolongacion del intervalo

QT asociado al uso de macrélidos y quinolonas.

Objetivo 2

La cardiotoxicidad inducida por los fairmacos de la familia macrélidos y quinolonas se

asocian a una prolongacion del intervalo QT > 500 ms.

La diferencias de prologacion del intervalo QT se individualizan con respecto a los eventos

cardiacos asociados con los farmacos de cada familia de antibidticos macrolidos y quinolonas.

Los macrolidos, siendo azitromicina y eritromicina se asocian a mayor incidencia de
eventos cardiovasculares por prolongacion del intervalo QT como arritmias cardiacas en

comparacion con la familia de quinolonas.
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Las quinolonas, moxifloxacino es el antibiotico de dicha familia con menor riesgo de
ocasionar eventos cardiovascularas por prolongacion del intervalo QT en comparacién con

levofloxacino que presenta mayor riesgo.
Objetivo 3
Los médicos generales y especialistas consideran que la antibidtico terapia con macrélidos

y quinolonas son una alternativa segura de prescripcion para el tratamiento de infecciones

bacterianas en pacientes hipertensos.
Ademas de esto, los mismos, en su trayectoria como profesionales de la salud, no han
presenciado alteracion del intervalo QT y a su vez arritmias inducidas por antibioticos macrolidos

y quinolonas.

Los profesionales en salud no se encuentran actualizados sobre la alteracion del intervalo

QT y el riesgo asociado de arritmias cardiacas.

La falta de conocimiento acerca de los efectos adversos ocasionados por los macrélidos y
quinolonas es perjudical para la salud de los pacientes ya que podria incrementar el desarrollo de
patologias cronicas.

Conclusion general

Los macrdlidos se asocian con mayor riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT,

siendo azitromicina el responsable de dichos evento cardiovasculares.

Recomendaciones

Se incentiva a futuros investigadores de la carrera de farmacia a realizar el estudio de

alteracion del intervalo QT inducida por otra familia de medicamentos e incluso de antibidticos.



125

Se invita a realizar futuras investigaciones relacionadas con antibidticos que demuestren

seguridad en la salud de los pacientes con antecedentes de patologias cardiacas.

Los médicos generales deben actualizarse sobre la cardiotoxicidad por macrolidos y
quinolonas ya que la médicina general es la atencion primaria para muchas de las infecciones

tratadas con esta familia de antibidticos.

Los médicos generales y especialistas deben analizar el historial clinico del paciente,
tomando en cuenta las comorbilidades que presente para determinar la mejor eleccion de

prescripcion de antibidtico.

Los médicos generales y especialistas deben de trabajar junto con los farmacéuticos para
realizar un seguimiento farmacoterapéutico en pacientes cardidpatas e intervenir en la terapéutica

en caso de ser necesario.

Los profesionales en salud deben de estar actualizados con las alertas de seguridad de los

medicamentos realizadas por las entidades correspondientes.
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ANEXOS
Anexo 1. Entrevista sobre la percepcion de de los médicos generales y especialistas
sobre el uso de la terapia farmacologica con macrolidos y quinolonas y ademas una
alternativa de prescripcion de antibioticos con menor riesgo en pacientes con hipertension

arterial.

Guia de preguntas

1. Respecto a la terapia con antibidticos ;Cual es su opinion respecto al uso de macroélidos

y quinolonas en el tratamiento de infecciones bacterianas?

2. ;Considera usted que el uso de antibioticos macrolidos y quinolonas es una alternativa

segura en pacientes con antecedentes de hipertension arterial? jPor qué?

3. ¢Cuadl es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de macrdlidos y su riesgo

de arritmias por alteracion del intervalo QT?

4. (Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de quinolonas y su riesgo

de arritmias por alteracion del intervalo QT?
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(Qué estudios le realiza a un paciente hipertenso previo a la prescripcion de

antibioticos?

(Considera necesario realizar un seguimiento al paciente hipertenso durante la

antibioticoterapia con macroélidos y quinolonas? ;Por qué?

(Cual alternativa de prescripcion de antibidticos con menor riesgo utiliza usted en

pacientes con hipertension arterial?

Anexo 2. Respuestas de la entrevista realizada al Dr. Mauricio Salas Gonzalez acerca

del uso de la terapia farmacologica con macrolidos y quinolonas y ademas una alternativa de

prescripcion de antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.

1.

Respecto a la terapia con antibioticos ;Cual es su opinion respecto al uso de
macrolidos y quinolonas en el tratamiento de infecciones bacterianas?

“Bueno... Yo opino que no hay problema en utilizarlo siempre y cuando esté
respaldado por un cultivo y una prueba de sensibilidad de antibiotico, por ejemplo, en
cuidados intensivos que es donde mds uso no es comun iniciar desde cero con
macrolidos y con quinolonas de hecho, los utilizamos como segunda o tercera linea y
siempre respaldados por una prueba de sensibilidad antibiotica y un cultivo, pero si
estan indicados no hay problema.”

(Considera usted que el uso de antibioticos macrolidos y quinolonas es una
alternativa segura en pacientes con antecedentes de hipertension arterial? ;Por
qué?

“Si, en mi experiencia si lo considero seguro porque generalmente es peor la infeccion
no tratada que una crisis hipertensiva entonces, en mi contexto donde yo tengo los
pacientes monitorizados continuamente digamos, si estamos hablando de un paciente
hipertenso la contraindicacion para el uso de un medicamento seria una crisis
hipertensiva claramente pero, en este caso nosotros tenemos monitorizada la presion
arterial de forma continua y si se eleva mas alla de los rangos considerados nosotros

utilizariamos algun otro medicamento para bajar la presion y dejar de dar el
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antibiotico. Hipotéticamente verdad, pero, muy dificilmente un paciente va a hacer una
crisis hipertensiva por solo el antibiotico, es mas la infeccion es la que detone la crisis.”
. Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de macrolidos y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?

“Bueno, yo honestamente nunca he visto ninguna, si hemos utilizado antibioticos de
amplio espectro de diferentes familias de antibioticos en esquemas altamente
prolongados verdad por 12-14 dias y como que uno pueda achacarle una arritmia
especifica al antibiotico pues no lo he visto y los casos que he visto de arritmias letales
v que amenazan la vida que he visto generalmente tienen otra explicacion.”

. Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de quinolonas y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?

“Seria bdsicamente la misma respuesta anterior, claro uno cuando los usa tiene esa
consideracion, quiza si el paciente es cardiopata previo tiene un bloqueo de rama o
algo asi uno busca adecuar la dosis, pero no que yo haya visto una arritmia achacada
al antibiotico."”

(Qué estudios le realiza a un paciente hipertenso previo a la prescripcion de
antibidticos?

“Bueno, primero el examen fisico y la historia clinica verdad... Que es como en lo que
uno se da una idea y se orienta y de base, asi como para todos por lo menos lo que
tenemos en cuidado critico son examenes de laboratorios completos pruebas de funcion
hepatica y renal, electrolitos y tiempos de coagulacion y después se le envia una placa,
una radiografia de torax. Basicamente eso es lo que uno hace de rutina y después de
eso si uno lo que quiere es justificar el uso de equis o ye antibiotico como le decia es la
prueba de sensibilidad de antibiotico y un cultivo es lo que uno les pide. Si uno tiene
un paciente con datos de infeccion ya sea fiebre, que esté hipotenso, leucocitosis y
sospecha que tiene una infeccion severa uno empieza con una cobertura empirica que
casi nunca explica ni macrolidos ni quinolonas, pero para eso se toman los cultivos y
después se empieza la terapia empirica o sea, cuando uno tiene el cultivo ya lo adecua
si se necesita un macrolido o una quinolona que levofloxacina es lo que generalmente

usamos pues sera respaldado con la prueba de sensibilidad.”
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,Considera necesario realizar un seguimiento al paciente hipertenso durante la
antibioticoterapia con macroélidos y quinolonas? ;Por qué?

. Cual alternativa de prescripcion de antibioticos con menor riesgo utiliza usted en
pacientes con hipertension arterial?

“Como alternativa nosotros utilizamos cefalosporinas de segunda y tercera generacion
v en casos mds severos utilizamos carbapenems eso generalmente es bastante seguro
porque la eleccion del tratamiento se da en conjunto con el departamento de
infectologia entonces ellos casi siempre respaldan o dan recomendaciones entonces en
general a los pacientes les va muy bien y el uso de antibioticos es muy seguro porque

1

se piensa bastante y no se usan indiscriminadamente.’

Anexo 3. Respuestas de la entrevista realizada al Dr. Oswaldo Gutiérrez Sotelo acerca

del uso de la terapia farmacologica con macrolidos y quinolonas y ademas una alternativa de

prescripcion de antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.

Respecto a la terapia con antibioticos ;Cual es su opinion respecto al uso de
macrolidos y quinolonas en el tratamiento de infecciones bacterianas?

“Son efectivos y seguros, en general. Se sobre utilizan”
(Considera usted que el uso de antibioticos macrolidos y quinolonas es una
alternativa segura en pacientes con antecedentes de hipertension arterial? ;Por
qué?
“En general, si es una alternativa segura. No producen alteraciones en la presion
arterial ni cardiotoxicidad”
(Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de macrolidos y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?
“Es un riesgo que debe considerarse en personas con antecedente de QT prolongado,
muerte subita en familiares o cardiopatias (isquémica, hipertrofica)”
. Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de quinolonas y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?
“Es un riesgo que también debe considerarse, pero menor que en el caso de los

macrolidos (v entre estos existen diferencias)”
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(Qué estudios le realiza a un paciente hipertenso previo a la prescripcion de
antibioticos?

“No se realiza ningun estudio para este fin, mas alla de lo habitual para un paciente
hipertenso”

,Considera necesario realizar un seguimiento al paciente hipertenso durante la
antibioticoterapia con macroélidos y quinolonas? ;Por qué?

“Si, en los casos con los factores de riesgo senialados. Deben recopilarse los datos
mencionados en la historia clinica de todo paciente hipertenso: antecedentes familiares
de QT prolongado o de muerte subita cardiaca; prolongacion del intervalo QT por
otros farmacos, presencia de otras cardiopatias que cursan con intervalo QT
prolongado, cardiopatia isquémica, miocardiopatia hipertrofica u otras.”

. Cual alternativa de prescripcion de antibioticos con menor riesgo utiliza usted en
pacientes con hipertension arterial?

“La sola presencia de hipertension no indica considerar un esquema antibiotico

distintos a los usados en personas sin hipertension”

Anexo 4. Respuestas de la entrevista realizada al Dr. Thomas Meofio acerca del uso

de la terapia farmacoldgica con macrolidos y quinolonas y ademas una alternativa de

prescripcion de antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.

1.

Respecto a la terapia con antibioticos ;Cual es su opinion respecto al uso de
macrolidos y quinolonas en el tratamiento de infecciones bacterianas?

“La decision del uso de macrolidos y quinolonas va a depender de la entidad que se
esté pensando que esté causando la infeccion y del paciente verdad... Si ya es sensible
o no o si es alérgico o no”

(Considera usted que el uso de antibioticos macrolidos y quinolonas es una
alternativa segura en pacientes con antecedentes de hipertension arterial? ;Por
qué?

“Pueden ser utilizados dependiendo de la patologia que el paciente tenga previo y
monitoreando que no tenga una afectacion del QT y obviamente valorando el riesgo-

beneficio dependiendo de la infeccion de fondo™”
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3. ¢(Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de macrolidos y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?
“La cardiotoxicidad va a depender del paciente, de los factores de riesgo que tenga, si
tiene ya un trastorno hidroelectrolitico de fondo que habria que corregir, de la dosis y
obviamente lo mds recomendable es el monitoreo constante, ojala con un
electrocardiograma de base para ver si hay efectos cardiotoxicos o no”

4. ;Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de quinolonas y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?
“Ambas familias presentan cardiotoxicidad, incluso la FDA hace unos arios realizo un
comunicado de que un macrolido alteraba el riesgo cardiaco, en mi experiencia no he
visto una arritmia asociada a macrolidos y quinolonas, pero uno siempre lo tiene en
cuenta”

5. (Qué estudios le realiza a un paciente hipertenso previo a la prescripcion de
antibidticos?
“Pienso que con una historia clinica y examenes de laboratorio es mds que suficiente”

6. (Considera necesario realizar un seguimiento al paciente hipertenso durante la
antibioticoterapia con macroélidos y quinolonas? ;Por qué?
“Claro que si, no se debe menospreciar el uso de macrolidos y quinolonas en el
paciente hipertenso, aunque la probabilidad de que se desarrolle una arritmia sea
insignificativa”

7. ¢Cuadl alternativa de prescripcion de antibidticos con menor riesgo utiliza usted en
pacientes con hipertension arterial?
“Realmente no habia pensado en eso, pero lo que puedo decir es que en caso de
alteracion de QT por macrolidos y quinolonas hay que buscar alternativas en el

momento por salud del paciente”

Anexo 5. Respuestas de la entrevista realizada al Dr. Alejandro Ortiz Picado acerca
del uso de la terapia farmacologica con macrolidos y quinolonas y ademas una alternativa de

prescripcion de antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.
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Respecto a la terapia con antibioticos ;Cual es su opinion respecto al uso de
macrolidos y quinolonas en el tratamiento de infecciones bacterianas?

“Depende mucho del microorganismo a tratar, de las comorbilidades que tenga el
paciente, yo pienso que puede haber mejores antibioticos con menos efectos
secundarios.”

(Considera usted que el uso de antibioticos macrolidos y quinolonas es una
alternativa segura en pacientes con antecedentes de hipertension arterial? ;Por
qué?

“;Ay no sé! Ehh... Estoy como, como desactualizado, en algun momento de mi vida lo
estudié asi, pero ahorita no me acuerdo mucho me pusiste a estudiar jjaja!

Vamos a ver... una quinolona se usa mas que todo la levofloxacina y azitromicina de
macrolidos es la que mds se usa, pero en grandes rasgos no hay como una
contraindicacion en cardiopatia ni reacciones raras, eso en la experiencia que he
tenido. Entonces podria decir que son seguras igual como todo medicamento puede
llegar a tener sus efectos.

. Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de macrolidos y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?

“No sé... Qué te diré, no sé mucho del tema, que yo me acuerdo digamos que estuve
trabajando en hospital no vi ningun caso.”

. Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de quinolonas y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?

“No sé mucho del tema”

(Qué estudios le realiza a un paciente hipertenso previo a la prescripcion de
antibidticos?

“Diay primero, ver como estd la presion arterial y yo tal vez le mandaria un electro a
ver si no tiene una arritmia ahi rara para considerarlo y también tener un electro base
por aquello de que después tenga un efecto secundario y me prolongue el intervalo QT
o0 algo asi y saber como esta el paciente de base también”

,Considera necesario realizar un seguimiento al paciente hipertenso durante la

antibioticoterapia con macroélidos y quinolonas? ;Por qué?
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“Di si el paciente tiene una cardiopatia ya conocida como la hipertension pienso que
si porque en el momento que me empiece a afectar el intervalo QT di me puede llevar
a arritmias ventriculares verdad, entonces si seria mejor darle un seguimiento por ahi”
. Cual alternativa de prescripcion de antibioticos con menor riesgo utiliza usted en
pacientes con hipertension arterial?

o0 sé, ;Qué se me ocurre? Es que depende del microorganismo, si es en piel o si es

mds adentro, depende del caso hay que individualizar al paciente. Tal vez buscar una

familia que no me influya mucho en la parte cardiogénica digamos”

Anexo 6. Respuestas de la entrevista realizada al Dr. Andrés Rojas Jara acerca del

uso de la terapia farmacologica con macrolidos y quinolonas y ademas una alternativa de

prescripcion de antibidticos con menor riesgo en pacientes con hipertension arterial.

1.

Respecto a la terapia con antibioticos ;Cual es su opinion respecto al uso de
macrolidos y quinolonas en el tratamiento de infecciones bacterianas?

“ Diay sinceramente a mi criterio y es lo que hago en la practica clinica, macrolidos y
quinolonas no suelen ser mi primera linea de tratamiento a excepcion de que sea alguna
infeccion bacteriana que su tratamiento de eleccion sea esa pero, por ejemplo en la
practica privada si se da mucho que se usan de manera indiscriminada los macrolidos
v quinolonas para infecciones que no lo requieren lo cual podria ser peligroso por
todos los efectos secundarios asociados y ademdas de la resistencia bacteriana que se
puede llegar a dar. Yo soy mucho de usar antibioticos cuando es realmente necesario
v usar aquel que me ocasione menor resistencia bacteriana. Vamos a ver para ponerlo
diferente, aquel que en un eventual caso por una resistencia bacteriana por infecciones
a repeticion yo pueda usar macrolidos y quinolonas. O sea, los uso, pero nunca son mi
primera eleccion”

(Considera usted que el uso de antibioticos macrolidos y quinolonas es una
alternativa segura en pacientes con antecedentes de hipertension arterial? ;Por
qué?

“Vamos a ver, segura en tanto no haya alguna otra comorbilidad o condicion de fondo

que me lo vaya a contraindicar, pero, si fuera solo por el antecedente de hipertension
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arterial a excepcion de que ya algun paciente tenga algun tipo de dario renal cronico,
no veo que esté mal. Pueden usarlo”

. Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de macrolidos y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?

“Vieras que sinceramente yo nunca he visto un caso de cardiotoxicidad con
macrolidos, pero obviamente uno siempre tiene cuidado, sobre todo en los pacientes
que se encuentren hospitalizados si va a usar algun tipo de macrolido. Pero yo
sinceramente nunca he visto un caso de cardiotoxicidad, no me declaro ignorante del
tema, pero tampoco podria hablarle con autoridad u opinion al respecto.”

. Cual es su opinion sobre la cardiotoxicidad asociada al uso de quinolonas y su
riesgo de arritmias por alteracion del intervalo QT?

“Vieras que estoy exactamente igual, nunca he visto un caso de cardiotoxicidad ni por
macrolidos ni por quinolonas”

(Qué estudios le realiza a un paciente hipertenso previo a la prescripcion de
antibidticos?

“Dependiendo del antibiotico, como le decia antes lo mads importante es ver como esta
el aclaramiento renal para ver si hay que hacer alguna modificacion de la dosis,
después... Dependiendo en algunos antibioticos que no se pueden usar en pacientes
con insuficiencia hepdtica o con hepatopatia cronica, entonces ver la parte hepatica
también es super importante... ;Qué mas? Bueno siempre hay que saber el peso del
paciente para ver la dosificacion dependiendo si es muy delgado, si esta en algun estado
de desnutricion o si es un nifo.

,Considera necesario realizar un seguimiento al paciente hipertenso durante la
antibioticoterapia con macroélidos y quinolonas? ;Por qué?

“Vamos a ver... Depende del ambito del que estemos hablando, si es un ambito
intrahospitalario usualmente estan monitorizados entonces por el hecho de
cardiotoxicidad por prolongacion del intervalo QT ya sea por macrdlidos o
eventualmente unas puntas torcidas con quinolonas, o sea nos dariamos cuenta porque
siempre estan monitorizados, igual son pacientes que se le hacen control de laboratorio
cada 24-48 horas dependiendo de la condicion clinica en que se encuentre. Si se va a

presentar algun otro tipo de efecto o algun otro efecto que sea raro con esas dos
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familias, pero, siempre en el ambito que yo me desenvuelvo siempre se les da
seguimiento mas que se pasa visita todos los dias y viene la guardia, en cuidados
intensivos se le pone una nota por turno a cada paciente, se revisa todo... Entonces si,

si se les da seguimiento.

. Cual alternativa de prescripcion de antibioticos con menor riesgo utiliza usted en
pacientes con hipertension arterial?

“Es que todo depende del tipo de infeccion, porque, por ejemplo: si un paciente
hipertenso tiene una faringoamigdalitis mi primera opcion nunca va a ser un macrolido
o una quinolona, que eventualmente podria llegar a usarse. Mi primera opcion de
tratamiento va a ser una penicilina o un derivado... Eh, estamos hablando que depende
de la infeccion, como le digo en ciertas infecciones estos antibioticos pueden llegar a
ser la primera linea de tratamiento y no lo voy a pensar en usarlo, pero si tengo otras
opciones de tratamiento dependiendo de la infeccion, dependiendo del sitio anatomico

prefiero usar esas otras a usar de primera entrada estas dos.






