Mesa redonda sobre antibidticos en pediatria

La Sociedad Cubana de Pediatria ofrecid en su Sesidn Clinica correspon.
diente al mes de marzo pasade una interesante mesa redondu en o ewal
s discutieron anfe ung numeresa concurrencia de compaieres pediatras
distintos tépicos en relacidn con la terapéutica antimicrobiana a fin de
poner al dia lo roferente a las drogas de eleccidn en los mds frecuentes
procesos patolégicos gque ol pediatra debe enfrentar, wsi como de lo dosifi-
cacidn mas apropinda de cade droga con el propésite de fociliter Ia plani.
fieacidn, segin los mds recientes gvances de ln antibioterapia, de un
fratamiento con éxito frente a cada nife afecto de un proceso susceptible

de ser curado con estos medicamentos,

Dra. Liane Borbolla Vacher: Nos he-
mos reunido esta noche para hablar de
los antibidticos que es un tema siempre
de actualidad. Desde el descubrimiento
por Fleming de la penicilina, numerosos
agentes antimicrobianos han aparecido
en ¢l mercado, siendo nuestro deber eo-
nocerlos a fondo para poder manejar-
los bien.

Los antibidticos constituyen un arma
eficaz en la lucha contra las enferme-
dades infecciosas del niiio, sin embargo
no s0n una panacea porque tienen tam-
bién sus peligros v desventajas.

Al iniciar esta Mesa Redonda, nos
otros quisiéramos dar algunas normas
de tipo general en lo que se refiere al
empleo de los antibiéticos, enando to-
davia no tenemos en nuestras manos los
medios suficientes para llegar al diag-
nastico etioldgico.

En primer lugar, debemos basarnos
en nmucstra impresion cliniea de lo que
ticne el paciente, eso nos orienta mucho
en la seleccién del antibiético. En se-
gundo término, realizaremos las inves-
tigaciones necesarias para poder hacer
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el diagnéstico etiolégico, es decir los
examenes bacteriolégicos pertinentes,
En tercer lugar, indicaremos el anti-
bhiograma naturalmente, que tiene sus
desventajas, pero es practico. Por iil-
timo, al escogzer el antibidtico, pensa-
remoz en la toxicidad de dicho agente
y naturalmente averiguaremos si el en-
fermo ha tenido o mo manifestaciones
alérgicas con cllo. Teniendo en mente
estos pequedios detalles, podemos empe-
zar la mesa redonda, haciéndole la pre-
gunta siguiente al Dr. Rojo. ;Qué en-
tiende usted por antagonismo y siner-
gismo de accién de los antibidticos?

Dr. Rojo: Primero diremos qué se
entiende por sinergismo y por anlago-
nismo cuando se usan dos antibacte-
rianos.

Cuando nosotros tenemos dos antibac-
terianos y los usamos ¢n una infeccién
¢linica o de labhoratorio y se obtiene un
résultado muy superior, mucho mejor,
que la simple suma aditiva de la accién
de esos dos antibacterianos, se dice que
han actuado- sinérgicamente, mientras
que cuando se obtiene un efecto con-
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trario, cs decir, inferior a la suma de
los efectos de ellos, se dice que han
actuado de manera antagdnica.

Nosotros sabemos que los antibacte-
rianos en la pricilica ze dividen segiin
su accidn en:

1) Antibidticos bactericidas como la
peniciling, estreptomicina, neomi.
cina, kanamicina ¥ polimixin B,

2} Antibiéticos bacteriostiticos como
la tetraciclina, oxitetraciclina, clor-
tetraciclina, cloranfenicol, novo-
biocina.

3) Y un tercer grupo constituido por
los quimioterdapicos como la iso-
niacida, para-aminosalicilico y los
nitrofuranos (gque actian preferen-
temente como hacteriostiticos) .

Pucs bien, segiin el concepto que hace
poco tiempo surgid, euando frente a una
bhacteria se usaba un antibidético bacte-
ricida junto con uno bacteriostitico sc
producia un antagonismo entre estos
dos, explicindose ya que el antibiético
hactericida no podia actuar pues su ac-
cién se produce en la fase de rapida
multiplicacién celular que era inhibida
por el antibiético bacteriostitico. De
tal movera, en estos casos se producia
un efecto inferior a ecunando se usaban
estos dos antibiéticos por separado. A
esta eonclusién se Negsd despuds de al-
gimos estudios in vitro asi como con al-
gunos estudios experimentales hechos
sobre todo por Jawetz, asi como en al-
gunas experiencias clinicas como la rea-
lizada por Leper y Dawling en casos de
‘meningitis a neumococos en donde en-
contraron que al asociar la penicilina
y la tetraciclina los resultados eran me-
nos favorables que cuando ze usaban
dichos antibidticos aisladamente. Por
todo csto se cred una gran preccupacion
con ¢l antagonismo entre antibidticos,
pero. esos trabajos no han podido ser
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reproducides ulteriormente y quisiera
dejar sentado esta noche, que no nos
debe preocupar dicho antagonismo en
nuestra priactica y en muchas infeccio-
nes tendremos que usar la asociacion de
un bactericida y un bacteriostitico,
siempre que estén indicados como ejem-
plo en las meningitis purulentas, en que
mientras llega el resultade bacteriold-
zico tendremos que usar un antibidtico
bactericida (penicilina), un bacteriosta-
tico (cloranfenicol) y un guimiotera-
pico (sulfadiazina}.

Con respecto al sinergismo entre los
antibidticos csta perfectamente probade
en cicrtas entidades como en la endo-
carditis bacteriana subaguda en que se
recomicnda asociar dos antibidticos bae-
tericidas, penicilina y estreptomicina y
en ciertas salmonellosis sobre todo en
la tifoidea en que frecuentemente se re-
comienda asociar dos hacteriostiticos,
cloranfenicol y tetraciclina. Asi se re-
comienda comenzar con cloranfenicol y
si de dos a cuatro dias, no se obtienen
resultados satisfactorios, se agregari te-
traciclina, planteindese asi la accidn si-
nérgica entre estos dos antibidticos.

Con respecto a la asociacién de anti-
higtico (hacteriostitico o bactericida)
con un quimioteripico, no hay ningin
impedimente y en ocasiones hasta se
plantea una accién sinérgica o por lo
menos retardandose de la aparicién de
resistencia al antibidtice (como cuando
en la taberculosis se asocian la cstrepto
y el PAS). Hay pocas cxcepciones de
antagonismos en Ccs5l0s casos ¥y aundue
Fanconi recomienda que no se use la
penicilina procainica a los sulfamida-
dos, en este caso parece se produciria el
antagonismo entre la procaina y la sul-
fa, cosa que no estdi demostrada total-
mente en la prictica,

Luego en resumen, nosotros diremos
que no nos debe preocupar desde el
punto de vista prictico el llamado an-
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tagonismo entre los antibidticos v que
en la priactica al asociar antibidticos,
cuando estén indicados, ya que no so-
mos partidarios de la asociacion de an-
tibidticos de rutina, pero cuando estin
indicados repito, en muchas ocasiones
se pucde encontrar un efecto sinérgico
entre distintos antibidticos.

Dra, Liane Borbolla Vacher: Nosotroes
hemos querido darle a esta Mesa Re-
donda un ecardeter de tipo priectico.
Abhora vamos a hablar de laz caracte-
visticas de algunos de los antibidticos
mis usados en la prictica.

Dra. Gloria Varcla, quisiéramos que
usted nos hablara de la penicilina vy de
sus nuevas variedades; la penicilina es
el mis antiguo de los antibidticos, pero,
sin embargo, manticne su eficacia en
la lucha contra las enfermedades,

Dra. Gloria Varela: Bueno, en efée-
to, después de 20 afos o mis de expe-
riencia con penicilina, ésta sigue siendo
atin uno de los antibidticos mis impor-
tantes con que ¢l médico cuenta en su
prictica diaria. Esto c¢s debido a las
bondades de esta droga que todos sabe-
mos que se caracteriza por su baja toxi-
cidad, su ficil administracién, la mul-
tiplicidad de las indieaciones v, ademis,
por su hajo costo.

Pero hien: jqué ha sucedido?, que
algunas bacterias se han hecho resisten-
tes a esta droga, planteando un verda-
dere problema, el estafilococo, pues,
esta hacteria cs capaz de producir una
enzima que cs la penicilinasa que inac-
tiva la penicilina, quitindonos asi la
oportunidad de usar esle antibidtico en
una de las infeceiones mas frecucntes,
sobre tode en la infancia.

De manera que debido a este pro-
blema creado por esta bacteria, sc ha
creado una verdadera presidn en los in-
vestigadores de manera que ha sido ne-
cesarvio ir a busear un antibidtico que
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tuvicra las mismas bondades de la peni-
cilina ¥y gue, al mismo tiempo, poseycra
resistencia a esta engima: la penici-
linasa.

Entonces, debido a esta presién se
empiczan a hacer investigaciones de
tipo quimico y por fermentacién biold-
gica hasta que Batchelor encuentra el
nticleo fundamental de la penicilina,
por fermentacién bioldgica, que ca el
dcido G-amino-penicilinico; a partir de
aqui, poniendo este nicleo fundamental
de la penicilina, a reaccionar con eca-
denas laterales, a laz cuales se une qui-
micamente, obieniéndose un grupo de
nuevas penicilinas; y posiblemente no
estariamos hablando aqui de la peniei-
lina, pucsto que e¢s un antibidtico que
mancjamos todos los dias en diversidad
de casos, si no fucra precisamente por
¢l descubrimicento de estas nuevas peni-
eilinas.

De esta manecra, se han obtenido di-
ferentes elases o variedades de peniei-
linas, algunas de las cuales se encuen-
tean todavia en fase de experimentacién,
Vamos a referirnos solamente a las que
podemos manejar en la practica.

Primeramente tenemos la benzilpeni-
cilina o penicilina G, la més antigua,
de todos conocida ¥ que se encucnira
en la forma cristalina, ya bien en la sal
stdica o la sal potasica. Por olra parte,
esla penicilina se llegd a reactivar con
sustancias quimicas y se obtuvieron la
penicilina procaina, ¥ la penicilina ben-
zatinica, que se diferencian de la pri-
mera, simplemente en que s¢ mantienen
niveles en sangre durante mayor ticm-
po; con la penicilina procainica du-
rante 24 horas, y con la penicilina ben-
satiniea hasta 21 dias, ¥ en algunos
casos hasta 30 dias se mantienen buenos
niveles en sangre.

D¢ manera que, estas tres penicilinas
s diferencian, nada mas que por la
obtencion de niveles en sangre mas pro-
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longados, ya que la benzil penicilina o
penicilina G, solamente se mantiene en
sangre durante 4 a 6 horas y la peniei-
lina procainica como deciamos 24 horas,
y la benzatinica durante 21 a 30 diae.

Entonces, por otra parte se obtuvie-
ron también penicilinas que tienen la
propicdad de ser resistentes a los acidos,
lo que permitia asi que tuviera una me-
jor ahsorcién por el tracto gastrointes-
tinal, es ¢l caso de la penicilina V, que
debido a esta cualidad que tiene de ser
resistente a los dcidos, se absorbe con
mayor facilidad por ¢l tracto gastroin-
testinal.

Hasta aqui pricticamente estas pe-
nicilinas se caracterizan todas ellas, y
tienen en comiin el hecho de ser pro-
ducidas todas por fermentacién biols-
gica y que son inactivadas por la peni-
cilinasa,

Entonces, posteriormente al descubri-
miento del dcido 6-aming-penicilinico,
s¢ hace posible la obtencién de dos pe-
nicilinas nuevas, y que son el meticilin,
que lo manejamos con ¢l nombre de
staphcilin y por otra parte ¢l oxiciling
cstas dos penicilinas se caracterizan por
gor semi-sintéticas, es decir, que ¢l ni-
¢leo es producido por fermentacién bio-
logica siendo después sometido a un
proceso de tipo quimico sintético en
que se agrega las cadenas laterales, para
producir cstos dos tipos de penicilina
que se caracterizan como ya deciamos
por ser semi-sintéticas y ademis porque
son resistentes a la penicilinasa.

Dra, Liane Borbolla: Quisiéramos que
nos dijera las dosis de las nuevas peni-
cilinas, ;A gqué dosis usted las emplea?

Dra. Glorig Varela: Las nucvas peni-
cilinas, estas dos que hemos nombrado
que son las que mancjamos, se emplean:
el meticilin a dosis de 100 miligramos
por kilo por dia, dividida en 4 a 6 dosis.
El meticilin se emplea por via intra-
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muscular y el oxicilin se emplea prefe-
rentemente por via oral puesto que ade-
mis de las caracteristicas que sefialamos
comunes a la meticilina, es resistente a
los deidos y su absorcién por el tracto
gastrointestinal es mucho mas ficil. La
dosizs que se emplea de oxicilin es tam-
bién de 100 miligramos por kilo en dosis
dividida, en general 4 a 6 dosis también
igual que el meticilin,

Dra. Liane Borbolla: Se seiiala, que
Ia incidencia de manifestaciones alér-
gicas a la penicilina en ¢l niiio es menor
que en el adulto, aproximadamente ‘del
1 al 2 por ciento, y en el adulto el 10
por ciento. Sin embargo se habla mucho
de las manifestaciones alérgicas a la pe-
nicilina y quisiéramos preguntarle doc-
tora ;jcuil es su experiencia?

Dra. Gloria Varela: En efecto, des-
pués que la penicilina se absorbe, ella
s¢ une a las proteinas en un 30 por
ciento, convirtiéndose asi en un aler-
geno de tipo potencial, y esto hace po-
gible que se presenten manifestaciones
de tipo alérgicas. Dezde luego, como
decia la Dra. Borbolla, las manifesta-
ciones alérgicas en el nifio son mucho
menos frecuentes, y se caracterizan des-
de el simple rash tardio y pueden legar
hasta el shock anafilictico y ain a la
muerte,

Dra. Liane Borbolla: Ahora pasarec-
mos al estudio de otro antibidtico,
Dr. de la Torre: ;Cual es su opinidn
de la colistina?

Dr. De la Torre: La colistina es un
antibiético que, aungue fue elaborado
en ¢l 1950 por trabajadores japoneses,
no lo hemos utilizado nosotros hasta
recientemente ¢l verano pasado, motivo
por ¢l cual, la experiencia que en ge-
neral tenemos es limitada, Este antibio-
tico se obtiene del bacilo kolistine y se
expende bajo el nombre comercial entre



nosotros de colimicina. Se puede utili-
zar bien por la via parenteral o hien
por la via oral. Su estructura quimica,
su accién ontibacteriana y sus manifes-
taciones toxicas semejan en grado sumo
al grupo de las polimixinas. Por algu-
nos debe incluirse desde un punto de
vista prictico en este grupo de antibid-
ticos y hasta s¢c ha dicho que se puede
identificar, con la pelimixina E.

Este antibidtico cuando se inyecta por
via intramuscular produce concentracio-
nes dptimas en sangre, hasta mis o me-
nos & & 12 horas después de inyecetado
en ¢l hombre, Por via oral su absoreidn
es muy pobre. Ha mostrado actividad
antibacteriana in vitro contra lae sal-
monelas, los colipatégenos, las shigelas,
el grupo klessiella aerohacter, las pseu-
domonas v también algunas especies de
prroteus.

Dra. Liane Borbolla: ;A qué dosis
emplea usied la colistina?, ;y euintos
dias mantiene usted el tratamiento?

Dr. De la Torre: Por via parenteral,
se utiliza por via intramuscular a la
dosis de 1.5 a 5 mgs. de peso v por dia,
y por un periodo de tiempo, que puede
oseilar entre 7 v 10 dias. Por via oral,
la dosis es de 15 miligramos por kilo-
gramos de peso y por dia. Tenemos que
lamar la ateneién en este sentido por-
que un companiero, ¢l olro dia nos hacia
la observacidn, de que el prospecto que
viene con el producto recomienda por
via oral la dosiz de 5 mgs, Sin embargo,
nozotros usamos la dosiz de 15 miligra-
mos que también es la que se reco-
micnda en algumos trabajos ¥y en los
casos que la hemos utilizado, hemos
chtenido, efectos satisfactorios, sin nin-
gin tipo de aceidén téxica.

Dra, Liane Borbolla: ;Cuiles son los
signos téxicos que usted ha observado,
con el empleo de la colistina?
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Dr. De la Taorre: La colistina, como
deciamos hace un momento, tiene una
esfera de toxicidad muy similar en cier-
to modo al Polimixin, pero quizds por
diferencine de absorcion, sus efectos
téxicos aparéentémente no 200 tan scve-
ros, por lo menos en los grupos de casos
que s¢ han cstudiade hasta el momento,
En la literatura hay un grupo bastante
grande de casos, donde la tnica reac-
cidn desfavorable que se obsexrvé fue
dolor en el sitio de la inyeceidn, en un
grupo también bastante considerable de
casos s¢ observd parestesias en el 27 por
ciento de los pacientes. Estas en ge-
neral fueron manifestaciones poco seve-
ras v desaparecicron todas al retirar la
droga. Los otros tipos de manifestacio-
nes toxicas atribuibles al Polimixin,
como por ejemplo la nefrotoxicidad no
ha sido reportada hasta el momento,
Nosotros lo hemos empleade preferente-
menle en nifos pequeiios, en lactantes,
desde luego, este tipo de manifestaciones
toxicas ¢s muy difieil de recoger si no
imposible en ¢l lactante, nos referimos
a las parestesias ¥ al dolor en el sitio
de la inyeccidn.

En algunos casos hemos tratade de
obtener alguna informacién, en cuanto
a manifestacién téxica de tipo renal ha-
ciendo exdmenes de orina y dosificacion
d¢ urea, seriados, pero no hemos obser-
vado ninguna alteracién en cse sentido,
desde luego, repetimos, nuecstra expe-
riencia es limitada, con este antibidtico,

Dira. Liane Borbolla: Muchas gracias,
Dr. De la Torre.

(Otro antibidtico de aparicién relati-
vamenle reciente, es la Polimixina, nos-
otros quisiéramos, Dr. Valdés Martin,
que usted nos dijera en pocas palabras
la accién farmacoligica de dicho me-
dicamento.

Dr, Faldée Martin: La Polimixina B
es un antibiético de gran tamafio, con
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un peso molecular de 1,100 poco difu-
" sible y altamente téxico por lo cual sus
indicaciones, dosis y vias de adminisira-
cidn son precisas. Su accion es especi-
fica contra la pseudomona aeruginosa,
Hamada también bacteria oportunista,
porgque ella raramente produce infec
cidn primaria, pero frecuentemente
complica la enfermedad pre-existente,
Siendo en nuestro medio de utilidad en
el tratamiento de otras infecciones por
bacterias gran negativaz ecomo la Sal-
monella por ejemplo.

Pertenece al grupe de las Polimixi-
naz, nombre genérico dado a una serie
de antibidticos, obtenidos del hacilo
Polimixa; en la actualidad se conocen
5 Polimixinas diferentes, A, B, C, D
v E: por su nefrotoxicidad la Polimi-
xina A, C v I} no liene uso prictico,
solamente la B v la E. Las Polimixinas
se distinguen entre si como grupo por
s contenido en aminoacidos, su abgor-
cién por via oral a través del tubo gas-
trointestinal es nula, o muy ligera, no
encontrandose niveles en la orina, igual
por la piel.

Después de la inyeerién intramuscu-
lar o intravenosa de mgms/Kg/24 h. ni-
veles séricos de 1 a 5 microgramos por
ml. son obtenidos. La misma no pasa
al espacio pleural, articular o sistema
nervioso central. En orden de obtener
coneentraciones efectivas en estas dreas
la droga debe sger administrada loeal-
mente. En eontra de una adeeuada di-
fusién, la accién terapéutica del Poli-
mixin B en érganos parenquimatosos es
limitada porque la misma aparece com-
binada con econstituyentes tisnlares par-
tieularmente polifosfatos inactivindola,

La Polimixina B. absorbida es excre-
tada por la orina: niveles de 10 a 160
microgramos por ml. se pueden encon-
trar pocas después de haber sido admi-
nistrada, la accidén antibacteriana de
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estas altas concentraciones son de gran
beneficio terapéntico en infecciones del
tractus wrinario por pseudomonas acru-
ginosa u otras bacterias gram negativas
resistentes a los demis antibidticos,

Es bactericida que actia alterando las
caracteristicas osmoticas de la delicada
membrana citoplasmatica, membrana
que funciona como barrera a la libre
difusién de metabolitos como: purina,
piridina, fosfatos orginicos; en adicién
la misma conticne enzimas que parti-
cipan en la sintesis de proteinas inter-
nas, asi como en Ja formacion de la
pared eclular. Al dafiarse la membrana
citoplasmdtica se permite el escape de
laz purinas vy pivimidinas, lisis se han
ohservado en algunas baeterias y el efes-
1o de la Polimixina sobre la membrana
es antagonizada por jones metilicos.

Dra, Liane Borbolla: Dr, Valdés Mar.
tin, ja qué dosizs emplea usted este
medicamento ¥ cuiles son sus manifes-
taciones toxicas?

Dr. Valdés Martin: La dosis depende
de la via de administracién, en aplica-
cién local en la piel, las coneentraciones
de la misma serdn de un miligramo por
mililitre de solucién o por gramo de
sustancia base, en aplicaciones intraar-
ticulares, o intrapleurales, las concen-
traciones serin de 1 miligramo por mi-
lilitro; por via intramuscular, la dosis
es de 2145 miligramo por kilo y por dia,
durante un periodo de tiempo que floc-
tita entre 7 y 10 dias. En los casos de
meningitis a piocianico es necesaria la
administracién intratecal del mismo
porque la polimixina B no penetra en
el sistema nerviogo central, oz necesario
administrarla in sitn, en nifio por de-
bajo de 2 aiios, la dosis es de 2 mgs.,
cn nifios mayores de 2 afos es de
5 mgs, las concentraciones serian de
medio mgs. por mililitro de solucidn
salina, fisioldgica al 0.9 por ciento, la
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administracién es una inyeccién diaria
intratecal, durante 3 dias y después en
dias alternos por lo menos durante
2 6 3 semanas, después que el liquido
céfalorraquideo se haya hecho estéril.
En los easos de infeeciones enterales sy
administracion por via oral es efeetiva,
conira cierto grupo de salmonellas, ha-
cilo piocidnico, algunos dispepsicolipa-
togenos a la dosis de 15 a 20 mgs. por
kilo, por dia durante un periodo de
tiecmpo entre 5 v 20 dias.

En log casos de infecciones respirato.
rias como s¢ pucden observar en el curso
de la mucoviscidosis o de la hronguice-
tagia es necesario la aplicacién en aero-
sol, en concentraciones de 1 a 10 mgs.
por mililitro, 2 mililitros cada vez, 6 i
8 veces al dia.

En cuanto a las manifestaciones 16xi-
cas las mismas pueden ser locales por
irritacion del producto, dolor en el sitio
de la inveccidn, que puede ser inme-
diate, o tardio, manifestaciones nearo-
toxicas como: somnolencia, marcos,
ataxia, manifestacioncs parcstésicas, al-
rededor de la boca, en las manos vy en
los pies, estas manilestaciones se supone
que se deba a liberacién de histamina
y pucden ser controladas mediante la
administracion de antihistaminicos, las
mizmas estarin en rvelacidon con la con-
centracién de la droga, con la sensibi-
lidad del paciente y sobire todo con el
grado de funcionamiento renal; también
la Polimixina es capaz de producir ma-
nifestaciones nefrotixicas con alteracio-
ncs en la filtracién glomerular, albumi-
nuria, cilindroria, hematuria, relencion
de urea, pero generalmente dosis de
2 a 215 mgs. durante un periodo de
tiempo, de 10 a 12 dias son general-
mente bien toleradas, pero si es nece-
sario tener en cuenta que en los casos
en que haya insuficiencia renal previa,
es necesario actuar con mucha cautela,
no debiéndose dar dosis mis de uno a
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un y medio miligramo por kilo/dia, du-
rante 5 a 7 diaz y con eontrol de laho-
ratorio de la funcién renal.

Dra. Liane Borbolla: Ahora pasare-
mos a otro grupo de agentes antimicro-
bianoz que no son verdaderamente an-
tibidticos, los nitrofurancs, Dr. Rojo,
squé nos puede decir de los nitrofu-
ranos, cspecialmente la furazolidina v
la nitrofurantoina?

Dr. Rojo: En el afio 1944 Dodd vy
Stillman, tratando de encontrar sustan-
ciaz antibacterianas, encontraron que
cuande unian el radical 5 nitro al anillo
furano obtenian un compuesto de accién
antibacteriana y ahi surgié la familia
de los Nitrofuranos, a la cnal pertene-
cen la Nitrofurantoina y la Furazoli-
dina. La accidn de elloz ez desconocida,
se dice en las publicaciones que hemos
revisade que ze produce una alteracién
de los mecanismos engimiticos eclula-
res. Ahora bien, cual es el verdadero
mecanismo enzimatico o los verdaderos
mecanismos enzimilicos gque estén alte-
rados, no se conocen.

La Nitrofurantoina se da por via oral
v s=¢ absorbe casi integramente por el
teactus digestivo, de t1al manera que se
encuentra muy poco cn las heces fecales.
Una vez pasada a la sangre rapidamente
se¢ elimina por el rifidn, el 40% como
tal ¥y el resto en forma de compuestos
carmelitozos que le da un color parti-
cular a la orina. Puede ser que coando
estamos tratando a un nifo con Nitro-
furanteins, la madre nos llame la aten-
cion de gue el nifio estd orinando oscuro
y eso e2 normal, no hay por qué asus-
Larse,

Su accidn es tanto para los gérmenes
gram positivos como para los gran nega-
tivos aunque no actia sobre el piocii-
nico y ya estan apareciendo cepas de
proteus resistentes. En vista de que se
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eliminan preferentemente por el tractus
urinario su indicacién preciza lo consti-
tuye las infecciones agudas del tractus
urinario. También se usari en las cré-
nicas siempre que no haya insuficiencia
renal avanzada. La dosis serd de 5 a
10 mg/Kg/dia durante un tiempo que
oseilard entre 10 y 14 dias. Nosotros lo
usamos a la dosis de 7.5 mg por kilo y
por dia durante 14 dias, dividiendo la
cantidad total diaria en tres o cuatro
dosis cada 8 o 6 horas respectivamente.

Con respecto a sus manifestaciones
téxicas, estin dadas por mareos, cefa-
leas, nduscas y vomitos (que es precisa-
mente las que mas hemos visto v que se
pueden atenuar y hasta hacerlas desapa-
recer administrandola con alimentos),
erupciones eritematosas, urticarianas y
méiculopapulosas y fiebre. También se
ha descrito que en sujetos sensibles a la
Primaquina, hacen anemia hemolitica
cuando se les administra Nitrofuran-
toina,

En un estudio en 100 individuos tra-
tados con Nitrofurantoina se encontréd
mareos en el 6% de ellos, nduseas y
vomitos en el 5%, cefaleas en el 3% y
urticaria en el 15% y sin que se repor-
taran en ellos lesiones hepiticas, hema-
topoyéticas, ni renales. Ahora hien, hay
que recordar el parentesco que tiene con
las Hidantoinas, la Nitrofurantoina ya
que su férmula quimica es N-3-nitro-
furfurylidene-l-aminohidantoina y no es
raro que se¢ puedan producir anemias
megaloblasticas con su uso prolongado
y tal es asi que en un “Lancet” del afio
pasado ya se cita un caszo perfectamente
probado de anemia megaloblistica por
el uzo de la Nitrofurantoina. Otras ma-
nifestaciones téxicas som las de tipo
neurologicas que se traducen por mani-
festaciones de parestesias o de paresias
sobre todo en miembros inferiores. En
¢ze trabajo que nosotros acabamos de
hablar se encontraron en dos de los
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cien individuos, paresia de una extre-
midad ¢que regresaron al suspender la
droga y en uno de ellos la paresia volvié
a aparecer al reiniciar la droga.

Con respecto a la Furozolidina, siendo
lo contrario, se absorbe muy poeco por
el tubo digestivo, solamente aparece en
la orina del 2 al 8% de la dosis adminis-
trada, elimindndose casi totalmente por
las heces fecales, de aqui que esté indi-
cada en las infecciones entéricas, tanto
para las producidas por gérmenes gram
negativas como por los gram positivos,

Se usa en dosis de 5 a 10 mg/Kg/dia
en nifios de menos de 5 afos, en nifos
mayores de 5 afios, se recomienda usarla
en dosis de 200 mg/dia dividida la can-
tidad diaria, tanto en uno como en otro
caso, en 4 dosis (una cada 6 horas) y
durante 10 dias).

Las manifestaciones téxicas son ndu-
seas y vomitos que hemos visto en la
prictica) , cefaleas y teniendo en cuenta
que se absorbe algo, ya que del 2 al 8%
aparece en la orina, pues se han deserito
manifestaciones cutdneas (rash vesicular
o morbiliformes, pruriginosas). No se ha
reportado dishacteriosis, prurito anal,
ni alteraciones hematoyoyéticas, renales
o hepaticas,

Dra, Liane Borbolla: Dra., jeual
ha side su experiencia con la Kanami-
cina?

Dra. Varela: Bueno, en nuestra expe-
riencia con la Kanamicina, esta droga
que se caracteriza por ser bactericida,
ha sido una droga que nos ha side de
gran utilidad principalmente en el re-
cién nacido en las infecciones a gérme-
nes gram negativo sobre tode del grupo
Ecoliklebsiella ¥ Proteus.

En cuanto a la experiencia con estas
drogas en el recién nacido, podemos de-
cir que si hemos tenido algunas difi-
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cultades que sc presentan con la Kana-
micina, ¥ es precisamente la toxicidad
que tiene; hemos ohservado sobre todo
en prematuros, problemas de nefrotoxi-
cidad, con las manifestaciones que se
deseriben de eilindruria, proleinuria y
tambifn con retencion ureica pero sin
emhargo, en todos loz eazos fucron de
tipo regresivo. Es de seiialar que fue al
principio de la Kanamicina, euando us-
tedes saben que se preseribian dosis ma-
yores, ¥ donde no se ienia tanto enidado
con las dosis de recién nacido v prema-
turo, como se liene ahora, donde hemos
viste que cada vez las dosis para estos
enfermos pequeiios van siendo menores,

Entonees, en esa etapa en que se usa-
ban desis de 15 mgs. por kilo fue que
tuvimos la oportunidad de wver estas
manifestaciones nefrotéxicas con reten-
cion de vrea pero en todos los easos
fueron regresivas. Fso es cuante a la
experiencia de la toxieidad,

!¢ todas maneras en cliniea, en nues-
tra experiencia, es una droga extraordi-
nariamente 1til, como deciamos, en las
infecciones, no solo del recién nacido,
sino en todos aguellos casos, en gue se
presenten infeceiones por bhacterias
gram negalivo, sobre todo en la sepsis
por las bacterias que ya mencionamos.

Dira. Ligne Borbolln: Ultimamente se
han publicado muchos trabajos sobre
la toxicidad de los antibiticos emplea-
dos a dosis usuales en los recién nacidos,
quisiéramos que el Dr. Valdés Martin,
nos ampliara esc tema,

Dr. Valdés Martin: Nosotros haremos
referencia sobre todo, a los antibidticos
que en el recién nacido son eapaces de
producir elertas manifestaciones, no oh-
servables en nifio mayor v en el adulto.

Tenemos en primer lugar el Cloran-
fenicol. El Cloranfenicol puede produ-
cir en el recién macide y en el pre-
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maturo, un colapse letal agudo, dadeo
por vomitos, distension abdominal, laxi-
tud, Lrastornos respiratorios, hipotermia
v coloracion gris de la piel, es lo que
ha sido llamade ¢l “sindrome gris del
recién nacido”. Esto fue primeramente
reportado alrededor de los aiboes 59 y
60 donde se vieron que en premalures
y recién nacidos con desiz alta de 100
mgs. por kilo por dia al tereero o cuar-
to dia de tratamiento, aparecian las ma-
nifestaciones antez geiialadas,

El Cloranfenicol, es un antibidtico que
s detoxifica en el higado, va al higado
a conjugarse con el acido glucordnice
eliminandose por intermedio de las en-
zimas del sistema de la glucoronil trans.
ferasa ese antibidtico ya conjugado pasa
al rifidon ecliminindose por el rinén a
traves de la exerecidn tubular,

Nosotros sabemos lo deficiente que es
el reeién noacide y el premature, con
respecto a su sistema engimitico hepa-
tico y ademis la defliciencia también del
recién nacido y el prematuro en la fun-
cion renal y de las funciones renales es
precisamente la tubular la que se en-
cuentra mis afectada fisiolégicamente,
mas disminuida fisiolégicamente,

Entonees nos vamos a enconlear, con
un antibidtico gue #e va a conjugar
pobremente para ser eliminado (la pe-
quena eantidad o la poca camtidad que
se conjugue) por una funcién renal
disminuida lo que va a traer como eon-
seeneneia un aumento en la circulacion
de las formas conjugadas y no conju-
gadas del Cloranfenicol, suponiéndose
en el momente actual gue las manifes-
taciones clinicas del sindrome gris del
recién nacido estd dado por un colapso
vascular agudo, producide por las dos
formas de Cloranfenicol la conjugada
v la no conjugada,

Se ha seialado que una de las primeras
o la primera manifestacién clinica de la
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toxicidad del producto es Ia hipotermia,
una caida bruzca de la temperatura en
un nifo que ha estado reeibiendo Clo-
ranfenicol a altas dosis 3 o 4 dias, es el
ler. signo de alarma debiéndose suspen-
der inmediatamente el medicamento, si
el medicamento continmia la muerte pue-
de ocurrir en 24 o 36 horas, al retirar
el mismo las manifestaciones clinieas
regresardan, cstas manifestaciones de to-
xicidad de Cloranfenicol se puede ob-
viar administrando al recién nacido v
premature dosis de 25 miligramos por
kilo ¥ por dia, aungque bien es cierto
que ain con eslas dosis se han reportado
manifestaciones de toxieidad inclusive
en niftos hasta de seis semanas que foe
descrito primeramente en la etapa neo-
natal.

Las manifestaciones hematopoyéticas
de depresion del sistema medular son
raras ¢n el recién nacido pero es nece.
sario recordar que las mismas pueden
ocurriv en una proporcion de 1 por
20,000 a 1 por 100,000 del total de pa-
cientes tomando Cloranfenicol, que ge-
neralmente las mismas son conseculivas
a terapéuticas manlenidas a altas dosis
aungue pueden ocurrir por la adminis.
tracién de primeras dosis y estin sefia-
fado que una de las primeras o la pri-
mera manifestacién clinica de toxicidad
por el sistema hematopoyético es el
aumento del hierro sérico, parece que
el Cloranfenicol dificulta la toma de
hierro por parte del tejido eritroide, se
sugiere por lo tanto que en todo pa-
ciente administrando Cloranfenicol du-
vante largo tiempo, es necesario hacer
determinacioncs de hierro sérico para
poder detectar lag manifestaciones inei-
picnics de toxicidad,

Owo antibidtico que es necesario re-
calear en la etapa de recién naeido v
que ha sido seiialado que produce mani.
festaciones toxicaz especificas a esta
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eidad es la Novobiocina; la Novobioeina
se elimina también por el higado por
el sistema de la Glucurenil transferasa,
debido al défieit enzimitico que ticne
el recién nacido y el prematuro puede
traer como consecuencia aumento de la
bilirrubina indirecta en sangre agra-
vando el ietere [isiolégico del recién
nacido. Las Tetraciclinas estin schala-
daz que en la etapa neo-natal igual que
en cl lactante pucden producir abomba-
miento de las fontanelas e hipersecre-
cion del liquido eéfalorraquideo, asi co-
mo también que la administracion de
lo: mismos, en la ctapa neo-natal
puede dar lugar a alteraciones en la
coloracién de los dientes que después
al brotar aparczean de un color amari-
llente no se sabe exactamente cudl es
la forma de actuar el medicamento, en
este tipo de alteracién, pero ge supone
que sca alterando la coloracién del
csmalte,

Los sulfamidados, fucron utilizades
mucho en infeceiomes del recién nacido
hasta el afio 1956, en el que Silverman
reporté que el Sulfisoxasol podia agra-
var el ictere fisiolégico pre-existente y de
producir Kernicterus con cifras bajos
de hilirrubina cirenlante, parece que ¢l
Sulfisoxazol separa a la bilirrubina in-
directa en su conjugacién con la mo-
lécula de proteina, haciéndola més
difusible y penetrando en distintas
membranas y tejidos que por su unién
a las proteinas no hubiera podide reali-
zar, s¢ ha sefialado que durante la ad-
ministracion del mismo ocurren que el
Kernicterus con cifras de 10 y de 12
mgs. de bilirrubina indirecta en sangre,
también ha sido seiialado que otros sul-
famidades, la cafeina - henzoate de so-
dio, el aumento de la concentracion
hidrogenidnica, los salicilatos, son ca-
paces de producir alteraciones similares
al Sulfisoxazol.
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La Polimixina B a conseenencia de la
disminucién de la funcién renal fisio-
logica del neo-nato es necesaria adminis-
trar con precancion: las manifestaciones
de nefro toxicidad son mis mareadag en
el recién nacido gque en el nifio mayor,
retencion de urea, albuminuria, eilin-
druria, hematuria aconsejandose en esta
edad, dosis de 1 a 134 mgs. por kilo v
por dia, ¥ nunca mayor de 5 a 7 dias.
La Kanamicina, como ya habia sefalado
la Dra. Varela, durante su administra-
cién aparecen manifestaciones mefro-
toxicas vy se han descrito también algu-
nos casos de Kanamicina en ¢l recién
nacido produeiendo blogqueo neuro-
muscular, los casos reportados tenian lu-
gar cuando la Kanamicina se aplicaba
por via intraperiteneal a dosis de 23
mgs. por kilo dando lugar a una sinto-
matologia andloga al ecurare.

Estas manifestaciones clinicas regre-
saban con la administracién, de gluco-
nato de calcio intravenoso; el blogqueo
nenromuscular ha sido seialado no sola-
mente con la Kanamicina, sino también
con la Polimixinala, Estreptomicina y
Neomicina.

La Estreptomicina puede desviar el
octavo par, las manifestaciones de las
mismas son mis marcadas en la ramas
vestibular pero también se pucde le-
sionar la rama coclear, sobre tode Ia
didroestreptomicina la  que produce
lesiones mais graves en la rama coclear,

Se ha seiialado que la Estreptomicina
es capaz de producir: laxitud, apatia,
decaimiento, coma, trastornos respira-
torios, cuando se utiliza a dosis altaz en
el yecién nacido, pero en realidad mani-
festaciones de hipersensibilidad a la
droga no son freeuentes. Lo mismo que
con la aplicacién de las manifestaciones
de hipersensibilidad no son frecuentes;
la penicilina en el recién nacido a con-
secuencia de la falta de funcidén remal
fisiolégica, trae como consecuencia que
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no se puedan eliminar cantidades ade-
enadas por ¢l rifidn, manteniéndose ni-
veles altos en sangre més liempo gue en
¢l nifio mayor y ¢l adulte, lo que da
lugar a gque en el recién nacido, las
dosis para mantener niveles tevapéuticos
pueden ser menores y sobre todo mds
espaciadas, por ejemplo la penieilina
acuosa se puede dar cada 8 o cada 12
horas por via intramuscular mantenien-
do niveles en sangre efectivos,

Dra. Liane Borbollu: Después de
haber hablade de estas generalidades
sobre los antibidticos, vamos a tratar de
algunas enfermedades donde considera-
mos que verdaderamente, el uso del
antibidtico estd plenamente justificado,
la primera ¢s la Gastroenteritis aguda
del nifio,

Dr, De la Torre: ;Cuales son las dro-
gas de eleccidn a su juicio, en el trata-
miento de esa enfermedad?

Dr. De la Torre: Nosolros, nos vamos
a referir, desde luego, csencialmente a
la Gastroenteritis infeceiosa,

Partimos de la base que ¢l médico
puede y debe frente a un caso de Gas-
troenteritis, cstablecer el cardeter infec-
ciezo de la misma, guidndonos por una
serie de dates, como son por ejemplo la
Historia medio ambiental, la agudeza
de presentacién de los sintomas, toma
del estado general,” cardacter mismo de
las deposiciones, presencia de fiebre cte.
Con todos cstos datos, pues, podemos
establecer como deciamos el cardcter
infeccioso del proceso. En general po-
demos decir que la Gastroenteritis para-
sitaria, en el nifio pequeiio por debajo
del afio es rara, sungue debemos insistir
siempre en la busea de la ameba histo-
litiea, los procesos enterales producidos
por la Cindida albicans, rara vez son
primarios, casi siempre se ven como
consceueneia de dishacteriosis. En euan.
to a los procesos enterales virales es
cierto que se han reportade, y hasta han
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ocurride aparentemente brotes epidé-
micos de estos procesos, pero en general
los métodos de laboratorio de que se
dispone al momento actual, para la
identificacion de los virus, son métodos
laboriosos, especializados y lentos, v por
otra parte no disponemos al momento
actual de ningin agente terapéutico
eficaz contra estos agentes,

Por lo tanto creemos conveniente
sentar nuestra atencion sobre los gér-
menes que mds frecoentemente produ-
cen, causan, la Gastroenteritis infecciosa
en nuestro medio, nos referimos elavo
estit, al Coli Patégeno, a la Salmenela y
a la Shigela. Lo primero que tenemos
que hacer, pues si queremos establecer
un tratamiento anti-infeccioso correcto
es tener criterio etiolégico, nos podemos
hasar por una parte en el conocimiento
de los gérmencs mds frecuentes capaces
de producir la enfermedad a una edad
vy en un lugar determinade, por otra
parte tenemos posteriormente nuestra
terapéutica que continuarla o disconti-
nuarla segiin el caso, de acuerdo con los
examenes bacteriolégicos v las corres-
pondientes pruebas de sensibilidad in
vitra,

En un reciente estudio hecho el ve-
rano pasado por el Imstituto Nacional
de Higiene, en el Hospital William So-
ler se¢ hicieron 1,670 coprocultivos, d~
éstos se encontraron positives un 56.9
por ciento de los ecasos, alrededor del
38 6 39 por ciento, fueron positives a
E. Coli patégeno, un 9.8 por ciento fue
positive a Salmonela ¥ un 8.4 por ciento
fue positivo a Shigela.

Eza preponderancia de la E, Coli no
sorprende a nadie, es una cosa de obser-
vacion, cliniea prietica v que ha sido
corroborada también fuera de nuestro
medio. La ineidencia de Shigela es un
poeo mayor que la que se ha reportado
en estudios anteriores en nuestro medio
y s¢ debe sin duda, entre otras causas
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a que la mayor parte de esos eoprocul-
tivos fueron recogidos en el cuerpo de
guardia antes de instauracién de tera-
péutica antibidtica alguna, es decir, fue-
ron recogidos en casos virgenes.

En cuante al tratamiento de la Esche-
richia eoli, en particular s¢ ha usado du-
rante mucho tiempo vy ha gozado de
prestigio frente a esta infeccidn la Neo-
micina, sin embargo, es nuestra impre-
sidn ¥ la de otros companeros, con los
que hemos conversado sobre este tépico,
que iltimamente este antibidtico no es
tan efectivo contra esta infeceidn, y esa
impresién es corroborada o ha sido
corrohorada, en estudios realizades en
varias partes del mundo donde se han
mostrado alzuna cepas de E. coli, frente
a las cuales la Neomicina era total-
mente inefectiva, por otra parte esta
droga que administrada por via oral fue
considerada hasta hace poco tiempo
como relativa o practicamente atdxica
se ha demostrado recientemente que
es capaz de producir sindrome de mal
absorcidn ¥y que en algunos individuos
en condiciones precarias su absorcion
a través del tractus digestive puede ser
significante y si hay algmin grado de
insuficiencia renal puede dar lugar a
manifestaciones toxicas como si la droga
hubiera sido administrada por via pa-
renteral, de todas maneras no quiero
decir con esto que esta droga deba des-
cartarse en la terapéutica de estos pro-
cesos, pero si debemos tener en mente
cetas reservas. Si nos decidimos a uti-
lizarlo la dosis es de 50 a 100 miligra-
mos por kilogramo de peso por dia por
via oral y por un tiempo de 5 a 7 dias
quizds prolongable hasta 10 dias si el
estado del enfermo asi lo requiere.

La E. coli patégena ha sido también
sensible in vitro en estudios que se han
realizado a la Terramicina, al Cloran-
fenicol, a la Colimicina, al Polimixin y
también a la Furazalidina. Nosotros de
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todo este grupo de drogas preferimos la
Furazolidina por las razones que ya
fucron referidas aqui por el Dr. Rojo
y a la dosis promedio, de 7 mgs. por
kilogramo de peso por dia v por un
tiempo aproximado de 7 a 10 dias. Es
bueno senalar que habitualmente, sobre
todo en las publicaciones extranjeras sc
sefiala ¢l hecho de que el colipatéogeno,
es un germen eon poco poder invasor,
sin embargo, nosotros hemos podido
comprobar que en nifios con un estado
precario, prematuros o disteoficos o la
asociacion de ambos ceurren verdaderas
seplticemias a coli, esa impresién ha sido
corroborada por nesotros y hace algunos
anos en Venexuela comprobando el ais-
lamiento de cepas patégenas de coli,
en el pulmén en estudio por mortem
de la misma cepa que se habia aislado
pre ¥ post mortem en el intestino. No
hay ni que decir que en estos casos
donde sospechemos una sepsis de grado
severo a coli, estard justificada la admni-
nistracién de un antibiético por via pa-
renteral.

En euante a la Salmonela la mas fre-
cuente que se aisla en nuestro medio
es la del grupo B, en general cs has-
tante resistente a los antibidticos en las
prachas in witre y habitualmente los
antibiogramas, dan que es sensible a los
nitrofuranos y al Polimixin, reciente-
mente desde que se hacen pruebaz de
sensibilidad a la Colimicina, también s
semsible a este amtibidtico.

En general, la experiencia clinica es
que muchas veces, ¥ no €5 una cosa
que csta reportada en todas las literatu-
ras, ¢l caso cura clinicamente, quizds
muchaz veces independientemente de la
terapéutica antibidética instituida y per-
siste coprocultive positive. También
muchas veces las reenidas 2e ven en este
tipo de infeccién. Esta ¢s una obser
vacién que también nosotros hemos po-
dido hacer, de nifios que curan clinica-
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mente, ¥ sin embargo, manticnen cons-
tantemente positive ¢l coproenliive, a
Salmonela.

En enanto a la Shigela, en general
se cita que su incidencia ha disminuide,
hace algunos afos, hubo un Symposium
sobre Enfermedades Infecciozas Gastro-
intestinales de la Infancia aqui en La
Habana, v ya se citaba alli que el in-
dice de Shigela habia dismiuvide con-
siderablemente en nuestvo medio, a juz-
gar por las publicaciones mds antiguas,
y no hay duda que eso es cierte, pero
también hay que tener en cuenta, el
hecho que ya eitamos anteriormente de
que, la positividad de los coprocultives
estin en razon directa, con la rapides
con que se trabaja la muestra y también
y muy importante con que no se haya
administrado previamente antibidticos a
los nifiitos, a los pacientes. En este es
tudio que sefialamos anteriormente que
se realizé el verano pasado, hubo tres
veces mas indice de positividad en los
casos que no habian sido tratado pre-
vigmente con respecto a los que habian
reeibido tratamiento anteriormente. La
droga que sin lugar a dudas, ha gozado
de mas prestigio a través de los afos
en ¢l tratamiento de la Shigela Sulfa-
diazina, pero igual que la Neomicina y
el coli, la Sulfadiazina ha sido repor-
tada recientemente que no es tan efec-
tiva, hay cepas de Shigela que se han
mostrado resistentes a la Sulfadiazina.

In vitre se ha mostrado la efectividad
de la Terramicina, el Cloranfenicol, la
Fstreptomicina y algunos recomicndan
en casos de resistencia a la Sulfadiazina,
el uso de la Furazelidina. Reciente-
mente se ha aconsejado para los casos
agudos ¢l régimen terapéutico a escoger
entre la Sulfadiazina o la Tetraciclina,
y para los casos erdnicos o de porta-
dores, la eleccidn entre Neomicina, Po-
limixina o Colimicina por wvia oral.
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Dra. Liane Borbolla: Dr. De la Torre,
susted podria darnos un esquema de tra-
tamientos de acuerdo con la gravedad
de la Gastroenteritis?

Dr. D¢ la Torre: Como esquema, va-
mos a decir algo que es, forma parte
de nuestro pensamiento ¥ que en eierta
manera tamhién viene a gor un sumario
de las opiniones de distintos compaiieros
con los que hemos conversado sobre este
tépico, o sca que tiene parte de nos.
olros y parte de olros vy por cso quizds
sea la cosa mds objetiva v seguramente
mejor,

En los casos moderados, nos referi-
mos desde luego, en el caso que ya el
médico tiene el criterio de que estd
frente a una Gastroenteritis Infececiosa
¥y que tiene que uzar un agente anti-
miecrobiane, en los casos moderados cn
que el paciente no luce agudamente
enfermo y que ha recibide poco trata-
micnte previo con antibidtice o nin-
guno, nosolros ereemos como deciamos
hace un momento, que el uso de la Fu-
razolidina, el Furodone, posiblemente
sea ¢l medicamento de eleccidn, el mds
efective vy el menos téxico, asi que cn
es08 casos nosotros lo preferimos v lo
usamos y creemos que hay wn gran ni-
mero de compancros que estan de acuer:
do con esta opinién, el uso del Furo-
done ez muy cfectivo y muy poco toxico.
En el caso de mayor severidad sobre
todo cuando ya el nifio ha recibido tra-
tamicnto previo con antibidtico uno de
loz antibiéticos que nosotros ecrcemos
que dehe dirsele preferencia en el pen-
samiento del pediatra debe ser a la Ka-
namicina. éste es un antibidtico bhacte-
vicida v que cs efectivo, se ha mostrado
efectivo, contra la Salimoncla. contra el
colipatégeno, eontra la Shigela y contra
el estafilococo, csto es importante cuan-
do el nific ha sido manejado previa-
mente con antibidticos por la posibili-
dad de una super-infeccion a este tiltimo
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germen. En los casos de suma gravedad
cuando el nifo ecstd agudamente en-
fermo gque hay que hacer cualquier cosa
por él y rapidamente, nosotros prefe.
rimos ¢l wso de algin antibidtico por
via endovenosa, en ese caso se utiliza o
utilizamos el Cloranfenicsl o la Terra-
micina, hay sus pro ¥ sus contra en cada
une de elloz, e20 ze queda a la eleceidn
del médico frente a un caso determi-
nado, de acuerdo con su juicio, eunal
de los dos usar. En estos casos suma-
mente graves es posiblemente correcto
combinar, aungue nosolres somos en
principio contrario a la mezela de anti-
hidticos, pero en estos casos de extrema
gravedad es posiblemente correcto, com-
hinar el antibidtico este por via endove-
nosa con alglin otro antibidtico también
cfeclive en estos casos por via intra-
muzcular, podemos usar la Kanamicina
y algunos prefieren, han tenido buenos
resultados con el uso del Colimicin.

Nosotros queremos decir, que cste es-
quema de tratamicnto es desde luego,
antes de que tengamos nosotros. datos
bacteriolégicos en la mano, una ves que
los tengamos orientaremos la terapéu-
tica de acuerdo con los resultados obie-
nidos por el coprocultive y la prueha
de sensibilidad in vitre, pero siempre
teniendo en cuenta que si la respuesta
clinieca ha gido favorable, eso, de nin-
guna manera nos justifica, aungque haya
discordancia a cambiar el tratamicnto,
es deeir, siempre la respuesta cliniea
debe ir por delante. Y por ultimo se-
fialar que el tratamiento anti-infeecioso
de estos proceszoz ez extraordinariamente
importante ¢ indiscutiblemente que ha
salvado y salvara muchas vidas, pero
que ¢l médico no debe descansar exclu-
sivamente en este tipo de tratamiento
sino que debe valorar también otros
aspectos igualmente importantes y que
no deben ser subestimados ¢omo son la
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correccion de eualguier desequilibrio
de tipo hidromineral que hubiera, eomo
son la adecunda instalacion de la dieta
de acuerdo con el criterio del médico
v como son la ateneidon corrcela del en-
fermito por un personal auxiliar capa-
citade.

Dra. Liene Borbolle: Creo natural-
mente, que el esquema gque ¢ reco-
micnda en el dia de hoy, pudiera ser
que manana fuera otro, debido a la re-
sisteneia que van adquiriendo los gér-
menes a log antibidticos, pero en el
momento actual me parece lo més acep-
tado, la opinién del Dr, De la Torre.

Ahora bien, vamos a pasar a otra en-
fermedad que antes era mortal en la
mayor parte de los casos, nos referimos
a la meningitis aguda purulenta del in-
fante,

Dr. Valdés Martin, quisiera que us-
ted nos dicra su eriterio en el trata-
miento de esta enfermedad.

Dr. Valdés Martin: La meningitis pu-
rulenta aguda es una verdadera emer-
geneia en pediateia vy requiere una in-
tervencidn rapida, eultivos del liguido
eéfalorraquideo, deben ser realizados, o
exudados faringeos, cultivoz de scere-
ciones otica purolentas, que pudieran
existir, hemo y médulo cultive, tratando
de aislar ¢l germen causante de la mis-
ma y la prucha de sensihilidad in vitro.
Sin embargo, ez necesario para poder-
nos ovientar en una terapéutica ade-
cuada frente a una meningitis puro-
lenta recordar algo, en relacion con los
gérmenes causales de la misma de acuer-
do con la edad del nifio ¥ de acuerdo
con ciertas alteraciones anatémicas con-
génitas o adquiridas.

Las bacterias causantes de meningitis
purulenta varian con la edad, asi en el
recién nacido ¥ en el premature encon-
tramos en primer lugar la Escherichia
coli, los gérmenes de grupo entéricos,
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el estafilococo y se puede observar so-
bre todo en prematuros la Klebsiclla v
¢l bacilo piociinico. Por enecima de los
dos meses hasta los 3 o los 4 afios, se-
gin los diferentes autores, el principal
agente etiolégico es el Hemophilus In-
fluenzae tipo B, en nuestro medio, en
el pifio de dos meses a dos afios easi
constituye el 70 o el 75 por ciento de
meningitis porulenta.

En segundo lugar encontrariamos el
neumococo, menos frecuentemente el es-
tafilococo, el cstreptococo v los gérme-
nes gram negativo: se ha tratado de
explicar esta menor frecuencia de hemo-
philus en el recién nacide por medio
del pase de anticuerpos de la madre al
feto, ya que Jos anticuerpos contra el
mismo atraviesan ficilmente la barrera
placentaria, no asi los anticuerpos, con-
tra la Escherichia coli. En el nific mayor
de 4 6 5 anos el neumocoeco desplaza al
Hemophilus como primer agente cau-
gante de meningitis, en segundo lugar
podriamos encontrar el esireplococo o
estafilococo ¥y menos frecuentemente
SEalmonella, Hemophilus, ete. En los
casos de malformaciones del S.N.C., por
ejemplo en ¢l curso de un miclomenin-
gocele, el bacilo piocidnico lo encontra-
mos {recuentemente infestando las me-
ninges, en los easos de quistes dermoides
con senos, comunicando el sistema ner-
vioso eentral que produce frecuente-
mente meningitis a repeticién son los
gérmenes gram negativo, los que halla-
remos ¥ en las meningitis complicando
las intervenciones del sistema nervioso
central, como en el curso de una hidro-
cefalia intervenida es necesario pensar
en primer lugar en estafilococo. El mi-
croorganismo puede llegar a las menin-
ges, bien por bacterinemia, teniendo
como punto de parlida una infeccidn
respiratoria alta, o bien por contigiii-
dad a través de una otitis media puru-
lenta como puede ocurrir en las menin-
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gitis a neumoecoco, donde a punto da
partida de una otitis media purnlenta y
mastoiditis por contigiiidad penctra di-
rectamente en las meninges.

Asi que, de acuerdo con la edad del
nifio, de acuerdo con eiertas manifes-
taciones clinicas, de acuerdo con alte-
raciones 0 no anatémicas podemos tener
una orientacién, hacia la etiologia de la
meningitis purnlenta aguda, por lo tan-
to, los antibidticos a utilizar tienen que
ser antibidticos que cubran la gama
de hemophilus, neumococo sobre todo
¥ menos estafilococo, estreptococo o los
demds: anteriormente scnalados. Tan
pronto ¢l diagndstico se hace y se in-
dican los exdmenes bhacteriolégicos no
nos es posible esperar el resultado de los
mismos para imponer terapéutica es
necesario una actuacién endrgica, reco-
mendindose de entrada la- administra-
cidn de tres medicamentos, penicilina
acuosa por via intramusenlar o intrea-
venosa de acuerdo con la gravedad del
caso, en dosis de 500,000 a 1 millén de
unidades por kilo v por dia. Sulfadia-
zina por via intravenosa de entrada,
46 miligramos por kilo v 200 mgs. por
kilo v por dia, por via oral o intrave-
nosa, y Cloranfenicol a la dosis de 100
mgs. por kilo ¥ por dia por via intra.
venosa o intramuscular, dando dosis
mdxima diaria de Sulfadiazina de 6 gra-
mos y dosiz miximas diaria de Clo-
ranfenicol de 4 gramos. esta terapéu-
tica debe ser mantenida por lo menos
siete a diez dias después que el pa-
ciente sc encuentre afebril y el liguide
eéfalorraquides se halla negativisado,
una vex que leguen los reportes hae-
teriolégicos pudiéndonos orientar qué
tipo de meningitis es, la conducta tera-
péutica variard en cada caso en pare
ticular, asi si nos reportan la presencia
de un neumococo al esguema iniecial le
retivamos el Cloranfenicol, porque el
Cloranfenicol no es efectivo contra el
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neumococo seguimos con Sulfadiazina,
200 mgs. por kilo y por dia y penieilina
entre 2 v 20 millones de unidadesz intea-
venosa diaria, 3 6 5 dias después que
la fiebre haya caido la penicilina intva-
venosa puede ser sustituida por via in-
tramuscular, pudiéndose utilizar peni-
cilina procainica 1 millén o 2 millones
cada 12 horas por lo menos durante tres
semanas,

En los casos que mos informen que
s¢ trate de hemophilus influenzae, al
esquema inicial de Penicilina, Sulfa y
Cloranfenicol le suspendemos la peni-
cilina, continuamos con la Sulfa a razdén
de 200 mgs. por kilo y por dia ¥ Clo-
ranfenicol por via intramuscular o in-
travenosa a razdn de 100 mgs. por kilo
y por dia, en casos verdaderamente gra-
ves, donde a pesar de la administracién
del Cloranfenicol y de la Sulfa la gra-
vedad ¥ el estado general del nifo
empeore s¢ pucde administrar estrep-
tomicina por via intramuscular a la do-
sis de 40 6 50 mgs. por kilo y por dia
3 en casos excepcionales administrar es-
treptomicina en el canal a la dosis de
un mg. por kilo. Algunos autores reco-
miendan sistemdticamente en toda me-
ningitis hemophilus la inyeceidn de es.
treptomicina en el canal, una sola dosis
de 1 mg. por kilo, ademis de los anti-
bidticos antes sefialados.

Si ge tratara de una meningitis a esta-
filocoeo, la terapéutica tendria que va-
riar en estos casos como ya ha sido se-
nialado es aconsejable la administracién
de la metil penicilina a la dosis de
100 mgs. por kilo y por dia divididas
en dosis fraccionadas cada seis horas v
Kanamicina a la dosiz de 15 mge. a
30 mgs, por kilo y por dia, rccordar que
la Kanamieina no pasza la harrera me-
ningea, siendo en los casos que a pesar
de la administracién de la metil-peni-
cilina ge mantiene la gravedad del en-
fermo e: administrar la Kanamieina
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intratecal, a la dosis de 3 a 5 mgs. por
diluciones de medio mgs. por mililitro
de suero salino fizioldgico al 0.9 por
ciento, Si nos encontramos frente a una
meningitis a piocianico el tratamiento
tiene gue variar por completo. La Po-
limixina B ¢z con la Colistina, log me-
jores antibidticos gue funcionan [rente
al piocianico, debiéndose suspender los
demis antibidticos v administrar Poli-
mixina por via intramusenlar a la dosis
de 214 mgs, por kilo ¥ por dia necesario
recordar que la Polimixina no atraviesa
la barrera meningea, por lo tanto, hay
gue administrarle intratecal a la dosis
de: un nific menor de dos afnoes, de
2 mgs.; un nife de mas de 2 anos 5 mgs,
concentraciones de medio miligramo
por mililitre de solucién salina fisio-
légica, inyeeciones diarvins durante tres
dias seguidos, después en dias alternos
por lo menos durante tres semanas, Si
cstamos frente a un recién nacido con
meningitis o prematuro, v va vimos que
los gérmencs que frecuentemente pro-
ducian infecciones en el recién nacido
diferian de los que observamos en el
lactante ¥ en el nife mayor, cs nece.
sario variar el esquema terapéutico com-
hinando antibiéticos que sean efeetivos
contra la Echerichia eoli v ¢l Stafilococo,
un  esquema terapéulice por ejemplo,
puede ser frente a un reeién nacido o
un prematuro con meningitis puralenta
aguda la administracién de Kanamicina
por via imtramuscular a la dosis de
15 mgs. por kilo y por dia, Cloranie-
nicol a la dosis de 25 mgs. por kilo ¥
por dia v Sulfadiazina a la desis de
75 mgs. por kile vy por dia, los Sulfa-
midados, lo evitaremos hasta tanto el
nino no haya pasado la etapa peligrosa
de producir de Kernicterus, es decir, lo
utilizaremos en el nifio mayor de 7 a
10 dias,

Dira. Liane Borbolla: Es muy fre.
cuente en la practica que, el nifie con
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meningitis aguda purnlenta, al hacer ¢l
estudio bacteriolégico que los cultivos
sean negatives, porque muchas veces,
debido al uwso tan generalizado de los
antibidticos, esze nito ha recibide ya
antibidticos evando llega al hospital,
nosotros en ¢s0s casos recomendamos el
esquema de los 3 antibidticos: penicei-
lina, cloromicctina v sulladiazina, ;eudl
es su opinién, Dr. Valdés Martin?

Dr. Valdés Martin: Desde luego, si
¢l microorganismo mno cz posible ais-
larle tenemos gue continuar con el es-
quema de penicilina, Cloranfenicol ¥
sulfa por lo menos 7 a 10 dias después
que ¢l paciente esté afebril.

Dra, Liane Borbolla: Usted nos ha se-
nalado la wtilizacidén por via intratecal
de distintos antibisticos, jeundl es sn
experiencia personal sobre este punto?

D, Valdés Martin: La experiencia
personal nuestra no ¢s muy extensa,
nosotros s6le hemos utilizado algunos
antibidticos, intratecales y en contados
casos hemos utilizade la polimixina ¢n
caso de un nifio, en tres casos: el dltimo
gue vimos se trataba de un nide de
2 anos depanperado, distréfico eon una
septicemia a pioeiinico y una menin-
zitis a pioeidnico, en ese caso adminis-
tramos polimixina intrateeal con muy
buenos resultados, euracidon del nifio ¥
aparentemente sin daiios residuales, por
lo menos hasta el momento actual lo
hemos visto en dos o tres ocasiones y
no ha presentado secuelaz a nivel del
sistema nervioso,

Dra. Liane Borbolla: Otro punto dis-
entido en el tratamiento de la menin-
gitis aguda purulenta del nifo es el
siguiente:

Algunos autores preconmizan el em-
pleo de esteroides asociados a los anti-
bidticos, yo queria hacerle esa pregunta
al Dr. Valdés Martin, ;qué unsted cree
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del empleo de los esteroides asociados
a los antibiéticos?

Dr. Valdés Martin: Son maltiples las
opiniones contradictorias en la utiliza-
cién de los esteroides en las meningitis
purulentas agudas. Esto se debe sobre
todo a los fallos y a los éxitos repor-
tados por los distintos investigadores.
Los esteroides fueron introducidos en
el tratamiento de las meningitis. La
meningitis en general como un agente
anti-inflamatorio al descubrirse que la
ACTH y la cortisona podian inhibir el
crecimiento de fibroblastos y por lo
tanto, disminuiriaz la formacién de te-
jido de granulacién. Se supuse que su
conjugacidn con los antibidticos pues
seria de alto efecto terapéutico dismi-
nuyende el proceso inflamatorio ya gue
facilitando la resolacién del exudado
disminuiria la morbilidad y la morta-
lidad y los dafios cerehrales residuales
que parecen estar en relacidn directa
con la intensidad del proceso inflama-
torio: asi fue introducido en el trata-
miento de las meningitis tuberculosas
donde actualmente forma parte de nues-
tro arsenal terapéutico. Por otra parte
los esteroides son capaces de disminuir
la presién del liquido eéfalorraquideo
y de facilitar en los easoe que haya obs-
truccién por exudados inflamatorios el
libre flujo o la libre circulacién del
mismo.

También se ha sciialado que en las
meningitis a neumococos sobre todo la
presencia de exudados inflamatorios son
similares a las que se pueden ohservar
en el curso de las meningitis tubercu-
losas habiendo sido reportado por al-
gunos autores su efecto beneficioso en
el tratamiento de la misma. Sin em-
bargo, reportes y estadisticas de dife-
rentes autores por ejemplo, Lepper y
Spies, hacen un estudio de 57 casos con
meningitis hemophilus influenzae, don-
de el 509 de los casos esteroides aparte
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de su terapéutica anti-microbiana, no
encontrando significativas diferencias en
el resultade final en cuanto al por-
centaje de muertes en uno y olre grupo
que era mds o menos la misma, pero
sin emhargo, &l reporté que el 25% de
los casos en que se le daba esteroides
s¢ producia su fusién subdural en con-
tra del 3% de los casos que no se le
daba esteroides, hahia una significativa
diferencia entre la produccion de su fu-
sién subdural entre los casos en que se
le administraba esteroides ¥ en los que
no se administraba esteroides.

Koch y Kogut seialan también que
ellos no tienen juicio clinico todavia
evidente para administrar esteroides
sistemiticamente en las meningitis pu-
rulentas agudas. Reportes de otros au-
tores sefialan que en los casos de me-
ningitis en recién nacidos tratados con
esteroides y antibidticos disminuye ex-
traordinariamente la mortalidad en re-
lacién a los casos en que se le suminis-
tra solo antibidticos. Por lo tanto esa
es la panorimica internacional; repor-
tes de investigadores unos diciendo que
los esteroides son efectivos, otros que
los esteroides son indiferentes o perju-
diciales y otros que dicen que se pue-
den administrar en determinados en-
fermos. En nuestro medio no existen
estadisticas hasta el momento actual de
tratamientos de meningitis con y sin
esteroides, algunos servicios de neuro-
logia no lo utilizan sistemdticamente,
otros servicios lo prefieren y sefialan que
dan muy buenos resultados. Nuestra
experiencia personal con la administra-
cién de los esteroides es muy limitada,
guizds precisamente por eso porgue no
estd definida todavia cual es la conducta
a seguir, si le damos estercides o no
sistematicamente. Sin embarge, puede
haber algunos casos de meningitis sobre
todo de meningitis a neumococos que
no estén evolucionando bien donde es
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posible la administracién de los mismos.
Por lo tanto, nuestro eriterie en el mo-
mento actual es no administear esteroi-
des sistemdticamente en las meningitis
purulentas agudas, ¢l caso en partieular
diseutirlo, ecada enfermo requicre su
terapéutica puede ser que en alguna
meningitis a neumococo nos decidamos
a utilizarlo, hasta el momento actual no
lo hemos hecho.

Dra. Lione Borbolla: Dentre de las
neumopatias  agudas del lactante hay
vna que le produce muchas veces dolo-
res de cabeza al pediatra que e: la
bronconenmonia por estafilococo,

Dra. Varela: ;Qué tratamiento usted
recomienda?

DOra. Vareln: La hronconenmonia es-
tafilocdecica del lactante es una afeceiin
extraordinariamente seria, ¥ que hay
que tratarla precozmente puesto que de
la precocidad del tratamiento ha de de-
pender la duracion mas o menos larga
de la enfermedad v en ocasiones inclu-
sive la vida del enfermo. La terapéutica
descansa fundamentalmente en la medi-
cacién de tipo antibidtica; recomenda-
riamos un esquema ideal que muchas
veees en la prictica no se puede cumplic
pero que ¢ mejor tener on eucnta, para
de ahi ver lo que es posible cumplir en
la prictica. El antibidtico de eleceidn
es la penieilina, v debe empezarse con
loz dos tipos de peniciling es  decir,
penicilina clisica mas las nuevas peni.
cilinas, s¢ recomienda empezar con Ben-
zil penicilina o Penicilina G, en dosis
altas de esta Penicilina 3 a 10 millones
en venoclisia constante al mismo tiempo
que se administra por via intramuseular.
Meticilin a dosis de 100 mgs. por kilo
en 4 a 6 dosis.

Asi comenzando con los dos tipos de
Penicilina por via parenteral va después
que tengamos ¢l antibiograma en la
mano, pueden suceder dos cosas que ¢l
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Estafilococo sea resistente a la Penici-
lina elisica o que sea, sensihle. Y por
otra parte también en estos casos pueds
suceder que haya bacteriemia o que no
haya bacteriemia, entonces la conducta
va a cambiar en ambos casos.

En los casos en que sea resistente a
la Penicilina clisica o la Bengzil Peni-
cilina, entonces suspendemnos esta y va-
mos a seguir con la Meticilina, Si sc
trata de un caso con bacteriemia pues
s¢ va a seguir con Meticiling porlo me-
nos durante 14 dias a laz dosis seiialadas,
y en ese momento alrededor de los 14
dias de esta dosiz parenteral de 100
miligramos por kilo por dia se puede
entonces bajar a una dosis de 50 mgs.
por kilo por dia, también 4 o seis dosis
o sino poasar en cste momento a la Oxi-
cilina por via oral.

De todas maneras si el enfermo no
muestra bacteriemia, entonces en el
momento que tengamos ya este resul-
tado pues entonces se puede bajar ya la
dosis a 50 mgs. por kile por dia de
Meticilin en 4 a 6 dosis, cste ez un es-
quema por supuesto para aquellos casos
en que no hay alergia a la Penieilina,
en casos de que haya alergia a la Peni-
cilina entonces la droga de eleccién en
nuestro medio en este momento seria la
Kanamicina que todavia es un antibio-
tico que muestra una gran efectividad
contra el estafilococo puesto que la re-
sistencia fremte a este antibidtico se va
estableciendo lentamente, en este caso
pues usaremos las dosis altas sobre todo
al comienzo y en los casos en que se
compruche la bacteriemia es deeir po-
demosz llegar, si el enfermo esta sufi-
cientemente grave o tomado su estado
seneral, se puede legar hasta 50 mgs.
por kile y por dia, pero nunca mante-
nerle durante un tiempo largo, sino ba-
jarlo tan pronto las maniflestaciones cli-
nicas del enfermo lo permitan a las dosis
usnales de 13 a 30 mgs. por kilo.
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De todas maneras con este esquema
que hemos hecho que es ideal pues, te-
nemos que valorar al enfermo en los
dias siguientes, Entonces en los casos de
que min a pesar de este esquema el en-
fermo muestre que esta clinicamente
peor, a las 48 o 72 horas, entonces lo
ideal también seria hacerle una prueha
con suero del paciente, ver si ese suero
tiene efectividad contra el estafilococo in
vitro, si tuviera una buena efectividad,
es decir si fuera bacteriostatico en can-
tidad suficiente sobre todo en diluciones
al 1 por 4, entonces aqui se puede subir
la dosis de Metieilin o Penicilina, y siné
lo fuera entonces habria que barajar la
posibilidad de usar otro antibiético, el
cual hubiera mostrado tener buena efec.
tividad en el antibiograma, de todas
maneras si ¢l suero del enfermo tiene
buena efectividad es decir tiene propie-
dades bacteriostasticas, en diluciones de
1 por 4, ¥ ¢l enfermo sigue peor, que
el curzo clinico se ve que no es favorable
entonces hay que pensar en la posibi-
lidad de que se trate que el enfermo
esté complicado o bien con un empiema
o un absceso pulmonar, que hayva nece-
sidad de drenar en ese momento.

Dra. Liane Borbolla: ;Qué importan-
cia le da usted al tratamiento quirdrgico
combinade al tratamiento médico, en la
bronconcemonia estafilocéecien del lac-
tante?

-Dra. Varela: Bueno, ya deciamos que
precisamente hemos de sospechar la po-
sibilidad de un empiema, de un ahseeso
pulmonar en aquellos enfermos que ha-
biendo probado que el antibidtico que
estamos usando, tiene efectividad contra
el germen, pues el caso no mejora clini-
camente o bien mantiene leucocitosiz, o
en un hemograma con lencocitosis, neu-
trofilia, ete. Entonces en esos casos es
absolutamente necesario hacer el dre-
naje del pus, ¥ en el nifio se recomienda

230

que sea fundamentalmente por la pleu-
rotomia.

Dra. Liane Borbolla: Muchas veces
en la convalecencia de la bronconeumeo-
nia a estafilococo persisten radioldgica-
mente las imagenes de neumatocele,
recomendaria usted el tratamiento pro-
fildctico antibidtico en estos casos, o
seuil es su conducta?

Dra. Varele: Bueno aiin en los casos
del mismo tratamiento de la bronconeu-
monia estafilocdecica, el tiempo en que
debe usarse los medicamentos, estd dis-
cutido, por ejemplo, algunos autores
recomiendan un minimo de tres semanas
de tratamiento. Por otra parte en un
esquerna como el de Koenig que reco-
mienda de 4 a 6 semanas de tratamien-
to; revisando también laz estadisticas
en el mismo Hospital Pedro Borras, la
presencia de neumatoeele, s esta cavi-
dad se encontrara rodeada de infiltra-
cién pericavitaria, yo ereo que esta jus-
tificado seguir con el antibidtico, pere
sin embargo no seria tan necesario si
este neumalocele no tiene infiltracién
pericavitaria y ademdz las demds inves-
tigaciones como fueron el hemograma y
la eritrosedimentacién fueran normales.

Dra. Liane Borbolla: Hablaremos bre-
vemente de las infecciones urinarias del
nifio. Dr. Rojo, jqué agentes antibacte-
rianos uza de prefercneia, en la forma
aguda ¥ en la forma crénica de las in-
fecciones urinarias del niiio?

Dr. Rojo: En la forma aguda y te-
niendo en cuenta que del 80 al 94% de
laz infecciones agudas son debidas. a
gérmenes gram negativos sobre todo por
E. Coli preferimos utilizar de comienzo
v micntras llega el estudio bacteriols-
gico, un quimioteripico, preferiblemen-
te la sulfadiazina, aunque también usa-
mos la Nitrofurantoina, La primera a
lIa dosis de 150 mg/Kg/dia dividida en
4 partes y la segunda a 7.5 mg/Kg/dia.
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Empezamos ¢l tratamiento por cjem.
plo con sulfadiazina v cuando nos llega
el urocultive de acuerdo con el estado
clinico, ¥ nos perdonen los Bacteridlo-
gos, de acucrde con la evolucidn eliniea,
seguimos con el guimioteripice o no.
Si el nifio estd evolucionando satisfacto-
rigmente seguimos con la sulfadiazina,
si no hay evolueidn satisfactoria, persiste
la ficbre por ejemplo, entonces utiliza-
mos un antibidtico de acuerdo com el
hallazgo hacteriolégico y el antibiogra-
ma. 5ino tenemos el antibiograma usa-
remos ¢l antibidtico que con mas fre-
enenecia acitia sobre el sermen asi por
ejemplo para la E. Coli podemos uli-
lizgay Estreptomicina, Cloranfenicol, Po-
limixin B, Kanamicing o Neomiecina;
para ¢l Protens: Kanamicina, Novovio-
cina, Polimixin B, o Estreptomicina (a
veces). Para el Acrobacter-Klehsiella:
Cloranfenieol, Oxitetraciclina, Kanami-
cina; para ¢l Piocianico: Polimixin B
o Colestin (por via parenteral) ; para el
enterococo:  Estreptomicina; para el
estalilococo: Novobiocina, Methicillin,

Ahora bien, casi siempre con los qui-
mioteripicos logramos una mejoria eli-
niea del tercero al quinto dia por lo que
continnaremos ¢l tratamiento durante
10 a 14 dias, nosotros preferimos wtilizar
el tratamicnto por 14 dias. Ya al décimo
dia repetimos orina ¥ el wrocultive y =i
son negalivos, los repetimos 3 a 4 dias
después, suspendiendo el medicamento
cuande tenemos dos urocultivos nega-
tivos.

Desde luego se ha visto que los nifios
que tienen una infeccion urinaria aguda,
entre ¢l 20 y ¢l 50% pueden tener una
nueva infeecion, de aqui que recomen-
damos volverle a chequear al mes y
seguir vigilando la orina periddicamente
durante los 6 a 12 meses que siguen.

Con vespecto a las infeceiones erdnicas
o recidivantes lo primero que debemos
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hacer es descartar una malformacién va
rue del 25 al 75% de los casos con in-
fecciones urinavias erénicas o recidivan-
tes segin los autores estin asociadas a
malformaciones wrinarias que hay que
suprimirlas para ervadicar la infeccion.
Luego si existe malformacion lo envia-
moz al urélogo, en esto tode el mundo
esta de acocrdo. Nunea insistivemos en
esterilizar la orina ya que a pesap de
tedos los antibidlicos y quimioterdpicos,
muchas veces no se va o suprimir la in-
feceion urinaria y con el uso masivo de
antibacterianos tenemos el peligro de
enconirarnds con Una cepa resistente
cuya irradicacidn seria casi imposible,
Lucgo en los cazos de malformaciones
no insistivemos en esterilizar Ia orina,
Ia mandamos al nrélogo.

Ahora bien, esti el problema de casos
gin malformacién y cuya frecuencia va-
rin segin diversos autores entre 25 al 30
¥ hasta el 50% de los casos. En cstos
eagos a pesar de diversos estudios vadio-
grificos (urogramas descendientes, ecis-
tografias miccionales, piclografia  as-
cendentes) y de no verse alteraciones en
la miceién, en ellos no ze encuentran
ninguna malformacién y a pesar de ello
tienen infecciones wrinarias crénicas o
vepetidas que debemos ervadicar o por
lo menos disminuir pues no levardn a
una piclonefritis crénica con todas sus
consecuencias  de  insuficiencia  renal
fulura,

En estos casos se usaran antibacteria-
nos de manera prolongada por ejemplo,
podemos usar la Nitrofurantoina a 10
mg/Kg/dia durante dos semanas al cabo
de las cuales repetimos el urocullive y
si es negativo, disminuiremos la dosis a
5 mg/Kg/dia manteniendo cste plan
por un tiempo promedio entre 6 meses
¥ un ano.

Ultimamente e ha recomendado, y
nosotros lo hemos usade con huenos re-
sultados, la asociacidn de mandelato de
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metenamina (mandelamine) ¥ un acidi-
ficante (Metionina). La mandelamine
se: caracteriza porque en medio dcido se
descompone cn deide mandélico y en
metenaming. En estos casos si bien se
aprovecha la accién antibacteriana del
dcido mandélico, la principal aceidn se
produciria por la metenamina que daria
formaldehido libre en cantidad mayor
cuanto més acida sea la orina.

Pues bien, utilizamos la mandelamina
en dosis de 100 mg/Ke/dia por via oral
junto con la metionina a 200 mg/Kg/dia
oral para mantener el pH urinario por
debajo de 5. Esta dltima tiene el de-
fecto que sabe mal v es dificultosa la
administracién de tabletas en nifios pe-
queiios por lo que cuando no se puede
usar, se sustituird por dcido asedrbico,
500 Mg o mis con cada dosis de mande-
lamina. Durante ¢l tratamiento cuya
duracién variard entre 6 meses v dos
afios, como promedio un aiio, la orina
debe investizgarse periddicamente mante-
niéndela con un pH de 5 o inferior. Con
este plan por lo menos e lograra dizmi-
nuir las infecciones recidivantes que ds
aparccer se tratavin con el antibidtico
indicado segin el antibiograma del uro-
cultivo, reinicidndose posteriormente el
tratamiento con mandelamine y metio-
nina.

Dra, Liane Borbolla: Han estado muy
en hoga, en el tratamiento de las infee-
ciones urinarias del nifio laz sulfas
de accisn prolengada. ;Usted las pre-
fiere a la Sulfadiazina, si o no?

Dr. Rojo: No, [ijese que siempre he-
mos estado hablande de Sulfadiazina;
hasta ahora, siempre hemos vsado la
clasiea Sulfadiazina, si acaso las triple
eulfas o el Sulfisoxagole, pero con res
pecto a las Sulfas de accion lenta., en
mi opinién, la dnica ventaja que tienen
¢s que se unen mas estrechamente a las
albtiminas plasmatica y por lo tanto los
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niveles sangmineos son mayores y per-
manecen por mis tiempo v la dosis se
puede espaciar, dande una o dos dosis
al dia. Eso es una ventaja de tijo relati.
Vo, ya que esa concenlracion en sangre
no ez lo que produce la accién antibac-
teriana que estd en relacién con la con-
centracién de difusién tisular y entre
mds unida estd la albimina, menos econ-
centracion tisular presenta la Solfa. Por
lo tanto no es ninguna ventaja. Eso por
un lado, por otro lado, se eliminan me-
nos por la orina, ¥ por lo tanto para
chtener una buena concentracidn cn
orina tendrian que darse dosis mas alta
que a su ver favorecerian mis las ma-
nifestaciones toxicas y como si foera
poco eada ver mds se eitan las manifes-
taciones toxicas con esaz Sulfas de ac-
cion prolongada que van desde miocar-
ditis, trombopenia, leucopenia, hasta
cristalurias e insuficicneia con lesiones
renales. Y por tdltimo las manifestacio-
nes de tipo cutineo, desde diversos rash
urticariano: hasta las manifestaciones
de eritema  polimorfos e inclusive se
describe una patologia de la picl que
es la necrolisis epidérmicas téxicas, que
producen lesiones de neerosis de piel so-
bre todo en las zonas expuestas al sol,
que son progresivas con estado téxico,
fiehre y muerte, que no solo es produ-
cida por la Sulfa sine que se pueden
producir con otres medicamentos, pero
que s ha deserito con las Sulfas de ac-
cién lenta. Es mis, con la Sullametoxi-
piridozina y con la Sulfa di metoxina se
han deserito casos semejantes al lupus
critematoso. Tal ez que hoy en dia una
teoria muy en boga es aquella que diee
que el lupus eritemaiozo no es méas que
una manera anormal de reaceionar de
un sistema reticuloendotelial congénita-
mente anormal frente a cansas exdgenas,
y entre esas causas exégenas estarian las
Sulfas de accién lenta.

De aqui. que nosolros no somos parli-
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darios de usarlos por ninglin concepto
y tampoco en las infecciones urinarias.

Dra. Liane Borbolla: Nada mas sobre
laz infeceiones urinarias del nino.

Dr. De la Torre, uno de loz inconve-
nicntes del uso de los antibioticos es la
superinfeceidn, ;puede usted definivla?

Dr. De la Torre: La superinfeccidn
la observamos en la elinica, cuando exis-
te la coneurrencia de una scrie de fae-
tores, esos factores dependen unos de
los antibidtiens utilizados, v otros del
paciente,

Entre los factores que corresponden
al antibiético tenemos sobre todo, los
antibiéticos de amplio espectro, son los
que con mis frecuencia producen el
cuadre de superinfeccién v también
cuando se atilizan a grandes dosis v por
tiempo prolongada,

Los factores gue covresponden a los
pacientes, sobre todo es la edad un
factor importante, observiandose la su-
perinfeccién principalmente en los dos
exiremos de la vida, en el paciente vie-
jo. 0 en el muy joven, oiros factores que
corresponden al paciente son las enfer-
medades debilitantes prolongadas, las
quemaduras y el uso de drogas antitu-
morales, v esteroides, Los gérmenes mas
frecuentes que nosotros observamos en el
easo de superinfeceién, con el estafilo-
coco dorado, la pseudomonas aerugi-
nosa, €l proteus v la Cindida albicans.

El estafilococo dorado es capaz de
producir, sobre todo en el lactante, que
ha recibido tratamiento enérgico con
antibidtico un coadre de enteritis. la
enteritis estafiloedeica psendo-membra-
nosa que es extraordinariamente grave y
gque también se ve en los pacientes qui-
rirgicos que han recibido antibidticos
profilicticamente. Estos cazoz son de
extrema gravedad v hay que tener on
cuenta que la presencia de estafilococo,
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en las heces fecales no significa necesa-
rinmente que este germen esté jugando
un papel patdgeno en el paciente que
esta frente a nosotros, pero enando con-
curren los factores que ya mencionamos
arriba, y euando el estafilococo estd en
cantidades apreciable en el estudio de
las heces fecales, es easi seguramente
que esté jugando un papel importante.
En estos casos se ha recomendado el uso
por algunos de la Ervitromicina, nosotros
cuando hemosz sostenide la  sospecha
clinica de esta emtidad, recientemente
hemos preferido ¢l uso del Estapheillin,
a la dosis ya senalada aqui de 100 mgs.
por kilogramo de peso por dia.

Recientemente también, se ha acon-
sejade el uso de dictas dcidas unidas a
instilaciones duodenales o rectales de
extractos salinos de heces fecales no
patolégicas, en cantidad de 60 ecc. Ya
algunos companeros entre nosotros en-
tusinstamente cstin realizando este tra-
tamiento y parecen con algin éxito por
lo menos al comienzo.

En lo que respecta al piocidnico, este
germen come se dijo fue Hamado por
Janctz, el germen oportunista porque
rara vex es el agente primario de infee-
cién, sine que lo vemos sobre todo en
individuos con estados de salud muy
pobre, Es un germen de extraordinario o
dificil manejo, por su gran resistencia a
los antibidticos vy es sobre todo cl Poli-
mixin, la droga de eleccidn en estos
casos. Nosotros recicntemente hemos te-
nido oportunidad de ver un caso; hace
algiin tiempo vimos uno, ahora hemos
visto otro en eztos dias, de un niio con
bronconeumonia estafilocdccica con so-
bre-infeceién a piocidnico y gangrena
de las extremidades, un euadro verda-
deramente dramatico gque ha motivado
la amputacién de la pierna de ese nino.
Es un cuadro que el profesor Houstec
de Checoslovaquia, Ilamé la atencién
que él lo habia visto, precisamente en
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nifios con bronconeumenia estafilocde-
viea; enando el profesor estave aqui, en
el Congreso Médico el pasado afio, v
nosolros en cse intervalo de tiempo en
efe afo ¥y unos cuantos meses que han
pasade, hemos tenido oportunidad de
ver dos easos,

En cuanto al protens cs también un
germen de muy dificil manejo, es un
germen exitremadamente rezistente a los
antibigticos ¥ hay que basar la antibio-
ticoterapia en los estudios de sensibili-
dad in vitro, en general desde un punto
de vista muy global se dice que la Kana-
mieina ¢5 un antibidtico bastante efee-
tivo ¥ hay vecientes trabajos que sefialan
que aungue habitualmente el proteus
es resistente a la penicilina in vitro, sin
embargo si ze administra la penicilina
# dosis exageradamenie elevada e: po-
sible gque el proteus sea sensible in vive.

En cuanto a la monilia, ya dijimos
anteriormente que la monilia es un ger-
mMen (que muy rava vez provoca manifes
taciones primarvias de enfermedad, sino
gone habitnalmente es un germen de
super-infeceion. También la monilia al
igual que el estafilococo, plantea pro-
blemas muchas veees en el valor que se
le da a su presencia en el examen di
vecto de laz heces fecales, hay un tra-
bajo reciente hace uno o dos afios en
que se seiiala que la presencia de Mice-
leos en el examen directo de las heces
fecales, permitivd distinguir las formas
patégenas de las formas sapréfitas de
monilia.

Dra. Linne Borbolla: Ya que estamos
hablando de las infeceiones por Candida
albicans le vamo: a hacer la pregunta
al Dr. Valdés Martin, jeémo trata Ud,

egas infecciones?

Dr. Faldés Martin: Una vez, que ¢l
diagnéstico se sospeche o se ha realizado
¢l tratamiento de cleccidn para la Cén-
dida albicans es la Nistatina, La Nista-
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tina puede administrarse localmente en
forma de ungiiento, erema, locidn, ta-
bletas vaginales, en formas de tabletas
por via oral o suspensién por via oral.
La duracién del tratamiento dependera
del tipo de enfermedad, los casos agudos
en general evolucionan hien, los casos
que concomitan con enfermedades de-
bilitantes ¥ antibioticoterapia, sistémi-
ca intensa sobre tods con corticoesteroi-
dez responden mal al tratamiento; las
infecciones ungueales v las valvovagi-
nales también son muy resistenies al
tratamicnto, como regla general debe-
mos de continuar la lerapéutica por
Ie menos una semana después que las
manifestaciones elinicas hayan desapa-
recido,

En log casos de infecciones en los
dreas inteririginozaz las lociones y ere.
mas son de mejor resultade que los un-
giientos en las situaciones con gran exu-
dacidén, los polves son preferibles. En
las aftas buealez aplicaciones tépicas
de Nistatina; en los casos de vulvovagi-
nitis; administracién de tabletas vagina.
lez una a dos por dia, durante un tiempo
de semanas o meses; en las diarrcas
a monilia como complieacion enteral de
la antibioticoterapia intensa la adminie.
tracidn de la misma en forma de tableta
o solucién por via oral en unas dosis
fluctuantes entre doscientas mil a ocho.
cientas mil, unidades diarias. Ez impor-
tante seiialar que la Nistating no se
ahsorbe a través del tbo digestivo, lo
cual puede ser beneficioso en los easos
de intensa moniliasis perianal donde
puede utilizarse una antibioticoterapia
combinada eon aplicaciones locales de
Nistatina y administracién de Nistatina
por via oral.

En los casos de moniliasis sistémiea,
donde In Candida albicans hacen infee.
ciones generalizadas, la Nistatina no
tiene efecto, teniéndose que adminis-
trar en estos casos el Amphotevicin B
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que es un antibiotico de reciente adqui-
sicion de wtilidad contra un grupe de
enfermedades eansadas por hongos co-
mo  la Histoplasmosis, Blastomycosis,
Crypiococcesis, coccidioidomycosis ¥
moniliasis, El Amphotericin B e: nece-
sario administrar por via intravenosa,
porque por via oral no se absorbe,
puede sustituir a la Nistatina en los
casos de moniliasis local resistente a la
mizma, bien en forma de ungiientos o
tabletas por via oral ¥ en la moniliasis
sistémsica, que se uiilizard por via intra-
venosa, la dozis por via inlravenosa,
fluctia entre 0.3 a 0.75 mgs. por kilo y
por dia, estas dosziz son necesario, irlas
anmentando de acuerdo con la toleran-
cia del paciente, hasta 1 v medio mgs.
por kilo ¥ por dia. El Amphotericin B
es necesario  diluirlo previamente en
Dextreosa al 5% en concentraciones de
1 décima de mgz por mililitro de Dex.
trosa, se¢ debe de administrar en un
ticmpo de 3 a 6 horas, las aplicaciones
deben ser diarias hasta dar una doesis
total que fluctia entre uno y medio y
ires gramos esto equivale a una terapéu-
tica entre cualro v ocho semanas de
duracion, descanzando dos semanaz y
volviendo a dar una nueva serie del
antibidgtico,

El Amphotericin B es toxico, cuando
se da a altas coneentraciones por via in-
travenosa  produce  tromboflebitis, es
capaz de producir lesién renal con re-
tencién de urea que al presentarse la
mizma el antibiético debe ser suspen-
dido, manifestaciones hepatotaxieas, con
alteraciones en las pruchas funcienales
hepaticas, vash, anemia, manifestaciones
generales: escalofrios, anorexia. cefalea,
fichre que generalmente son bien con-
troladas con la administracién de anti-
lérmicos y anti-histaminicos.

Sin embargo es necesario seialar, que
atin con la administracion del mismo en
el 50 por ciento aproximadamente de la
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moniliazis sistémica, el prondstico es
sombrio,

Dra. Lione Borbolla: Por iltimo, y
s que pricticamente se nos ha acabado
el tiempo, queremos gque ¢l Dr. Rojo,
nos diga algo del uso profilictico de
los antibidticos en dos enfermedades, en
la Endocardilis sub-aguda y en la En-
fermedad Reumdtica,

Dr. Rojo: Primero, con respecto a la
Endocarditis bacteriana sub-aguda, su
profilaxis, no es mas que Ja profilaxis
de la bacteriemia; esto se debe reali-
zar cuando nosolros vamos a someler a
un individoo a una operacidn dentaria,
a una amigdalectomia, o a una opera-
¢ion cardiaea, o a una pulmonar, o a
una operacion del tractus digestive o
del tractus génito-nrinario, y aqui pue-
de tratarze de un individuo de corazin
normal o no. En sujetos normales reco-
mendamos no utilizar ningin antibiégtice
de tipo profilictico, y estar ohservando
al individuo y tan pronto aparecen las
primeras seiiales de infeccion, pues en-
tonees, tralar de llegar al diagndstico
y empezar con tratamiento intensivo
con antibidticos. Pero coando estamos
en presencia de un cardidpata congé-
nite o adguiride, en ellos si que hay
peligro de endocarditis bacteriana sub-
aguda cuando por eualquiera de las in-
tervenciones anteriormente descritas se
produce una hacteriemia, y ¢n eso todo
el mundo esta de acuerdo que en el car-
digpata eongénito o adguirido, que va
a ger sometido a algunas de estas inter-
venciones, se le debe poner tratamiento
antibacteriano de manera profilictica.
Asi enamdo cstamos en presencia de una
cirugia dental, lo que se recomienda os
utilizar Penicilina procainica, en dosis
de 600,000 unidades por dia duranie
dos dias previes a la extraceién o a la
manipulacion dentaria que se vaya a
hacer, sizuiendo con csa misma dosis
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durante dos dias después de la inter-
vencion v reforzando eon 600000 uni-
dades de Penicilina eristaliniea, la eris-
talina es la Benzil Penicilina, es decir,
la clisiea penicilina, una hora antes de
la intervencidn,

Con respecto a la amigdalectomia, en-
tonees s¢ recomienda por algunos, co-
menzar antes este esquema ¥ oen lugar
de empezar dos dians antes, se empicza
desde 6 a 10 dias antes de la operacién
con Penicilina procainica 600,000 uni-
dades diarias, intramuzenlarcs, El dia
de la operacién ze le pone una hora
antes, Penicilina eristalina vy durante
dos o tres dias después seguimos con
FPenicilina procainica a igaal desis

En cardiépatas que van a ser somes
tidos a una hroncoscopia, o que van a
ser sometidos a un cateterismo cardiaco
también se recomienda el mismo cs-
guema que hemos dicho anteriormente,
Con respeete a la eirugia cardiovasen-
lar, iltimamente, debido a los resulta-
dos tan desastrosos que se han producido
por las infeccioncs con estafilococos re-
sistentes, es decir, estafilococos produe-
tores de Penicilinaga, se recomienda en
estos casos en lugar de utilizar la Peni-
cilina procainica, uwsar la Penicilina
semi-sintética del tipo de Methicillin en
la dosis que ha dicho la Dra, Varela,
100 mgs. por kilo dividido en 4 dosis,
v por dia por lo menos durante tres a
cinco dias comenzando horas antes de
la operacién, y por tiltimo frente a las
intervenciones génito-urinarias o del
tractus digestivo en un cardiépata se
debe, como agui el riesgo es mayor de
que pase a la sangre el enterococe o
wérmenes gram negativos del tipo sobre
tado de E. coli, se recomienda en estos
casos azociar la Penicilina procainica
600 mil unidades al dia: la estreplomi-
vina 50 mgs. por kilo y por dia y la
Tetraciclina, 50 mgs. por kilo v por dia,
comenzando dos dias antes de la inter-
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veneién y continuando durante doz o
tres dias despuds.

Con respecto a la Enfermedad Reu-
matizmal, pues, lo primero que debemos
de hacer, para cvitar la Enfermedad
Reumatismal es tratar toda infeccion
eslreptoedceica, Ese tratamicnto se hara
con Penicilina, eso nadie lo discute, Pe-
nicilina a teda infeccidn estreplocic-
cica, bien sea Penicilina Benzatinica
1"200,000 unidades intramuscular, una
sola vez, o 5 no la tenemos a mano,
podemos utilizar la Penieilina procai.
nica en dosis de 600,000 wnidades dia-
rias, durante dicz dias. Ahora hien al-
sunos antores recomiendan, yo no tengo
experiencia en eso, de que se ponga un
dia si, otro no, en dias alternos durante
5 dias. Nosolros recomendamos durante
10 dias 600,000 unidades de Penicilina
Procainica diarias. En alérgicos a la
Penicilina, Eritromicina (25 a 530 mgs.,/
kg /dia) 10 dias.

Pero eso desgraciadamente no siem-
pre se puede usar en la practica, ;por
qui?, porque la mitad de las infeecio-
nez estreptocdceicas pueden ser oligos
o asintomdticas. Por otro lado no sicm-
pre tenemos el laboratorio a nuestras
manos, para que noz determine si hay
una infeccién estreploedecica en un
nific qque tieme un ecuadro respiratorio
alto: muchas veees log muchachos en la
edad escolar presentanm, durante una
époea del eurso, estreptococo B hemo-
litico grupo A (cuando hablames de
cstreptococo, estamos hablando aqui de
estreptococo B hemolitico grupo A) en
la orofaringe, sin manifestaciones cli-
nicas o de laboratovie de infeceiones
estreplocdecicas y no ex prictico ponerle
Peniciling, desde el punto de vista eco-
nomico, ni del punto de visia de las
reacciones que pudicran dar, a todos los
ezeolares, También sucede que la ma-
vor parte de las veces, muchas afeccio-
nes respiratorias alta: no son de tipe
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estreptocdecicas, y nos encontramos ya
con el hecho desagradable que el niio
viene a nosolroz con una Enfermedad
Reumatismal, Pues ya con la enferme-
dad reamatismal, lo que si todo el mun-
do estd de acuerdo, es que se debe hacer
profilaxis con antibacterianos, bien Pe-
nicilina o la Sulfadiazina, fijense que la
Sulfa no la usamos como tratamiento de
enfermedades estreptocdccicas en donde
los resultados no son tan convincentes,
la Sulfadiazina si la usamos como pro-
filaxis de infeeciones por estreptococos
y para evitar que s¢ produzca muevo
hrote de cnfermedad reumatismal en un
individuo que ya ha padecido de una
enfermedad reumatismal. El esquema
que s¢ recomicnda en estos casos es de
Penicilina benzatiniea, 1 = 200,000 uni-
dades intramuscular, una vez al mes o
hien Penicilina oral, en dosiz de 200 a
400 mil unidades dos veces al dia, ahora
hien, tanto con una como otra, se pue-
den ver las reacciones ¥ también con la
Benzatinica reacciones locales en el sitio
de la inyeccion. Ademds la Penicilina
oral es cara, de aqui que nuestro medio,
lo més practico consiste en la profilaxis
antibacteriana, antiestreploedecica, con
los sulfamidados y vuelvo a la Sulfa.
diazina. La Suolfadiazina en dosis, de
medio gramo al dia, si ¢l nifio ticne
menos de 30 kilos, y de un gramo si
tiene mis de 30 kilos. Ahora bien, csa
profilaxis con antibacterianos, segin la
mayor parte de los autores y aungue
no todos estin de acuerdo debe ser per-
manente, ya gque inclusive ze han visto
nddulos de Aschoff en la orejuela de la
auricula izquierda de un individuo de
T0 aiios de edad. Por lo tanto se reco-
mienda mantenerla ‘de manera indefi-
nida y siempre ohservando la aparicién
de reacciones toxicas que con la sulfa
serin manifestaciones cutineas de tipo
morhiliformes, que no necesitan quitar
la droga, pues muchas veces pasan a
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pesar que continda el tratamiento; es-
carlatiniformes que hay que quitar la
droga o hien agranulocitosiz de aqui que
durante los dos primeros meses que es
cunando se ven las reacciones, hay que
hacerle hemogramas semanales y cuan.
do cncontremos cifras por debajo de
4,000 leucocitos por milimetre eiibico
o por debajo de 34 por ciento de seg-
mentados, entonces desgraciadamente
tendremos que suspender la sulfadia.
“imna.

Dira. Linne Borbolla: Muchas gracias,
se¢ nos ha agolado el tiempo y por lo
tanto demos por terminada la Mesa Re-
donda, agradeciéndole su atencién, en-
tonees guisiéramos pedir a ustedes que
nos hicieran algunas preguntas como
hemos serialado, por escrito, muchas
graciasg,

Dra. Liane Borbolle: Algunas pre-
guntas han sido dirigidas a la Dra, Va-
rela, que laz va a contestar inmediata-
mente.

Dra. Varela: Voy a leer la siguiente
pregunta, que dice: yo tenia entendido
que los gérmenes (estafilococo) resis-
tentes a las Penicilinas antiguas por
produceién de Penicilinasa, no son el
producto de mutacion, sino que siempre
fueron resistentes s la Penicilina, por
esa condicién y que ahora logran com-
trolarse con la Metil Penicilina, ;es
erroneo ese concepto?

No es errdneo el concepto, en reali-
dad antes de que esas cepas resistentes
a la Penicilina, fueran tratadas con este
antibidtico, pues existian muchas cepas
que cran productoras de esta enzima, es
decir de Penicilinaza.

Ahora lo que s se ha dicho en la
prictica que a medida que se va usando
mis el antibiético, la cantidad de cepas
resistentes productoras de Penicilinasa
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son cada vez mavorcs, pero antes de
que atn s¢ wsara la Peniciling ya Esta.
filococos productores de Penicilinasa
existian.

Dr. Rojo: Profilaxis con antimicro-
bianos de la glomérulonefritis difusa
aguda. Efectivamente la glomérulonefri-
tis difusa aguda, se conzidera también
una complicaciin de tipo no supurativa,
por infecciones por estreptococo B he-
molitico grupo A, de una serie de cepas
nefritogénicas, tales como la 12, la 4,
la 25, la Red Lake, ete.

Ahora bien, en un individuo que ha
tenide una glomérulonefritis difusa agu-
da es muy raro que tenga un segundo
brote de glomérulonefritis difusa agu-
da, eso es debido a que, primero, las
cepas nefritogénicas son escasas, y se-
gundo se dice de que en estos casos se
producen anticuerpos comunes para las
cepas nefritogénicas, de aqui que no e
acostumbra en esos individuos, mante-
ner penicilina o sulfa de por vida, o de
por tiempo prolongado, como se haee
con la enfermedad renmatismal,

Ahora bien., en un individoo que ha
padecido  de glomérulonefritis  difusa
aguda, ¥ que estd en la etapa de conva.
lecencia si se ha visto que con infee-
ciones de tipo baclerianas, particular-
mente por cstreptococos, pueden hacer
reactivaciones, es deeir empeoramientos
cisi nunca intensos por infeecién y en
ez0s cazos frente a la sospecha de una
infeccion bacteriana, si somos partida-
rios de utilizar antibidticos v como lo
nuis frecuente gque sea el esireptococo
utilizamosz ahi la Penicilina procainica
600,000 unidades por dia durante dies
dias. El otro problema son los contac-
tos con individuos que tienen una glo-
mérnlonefritis difusa aguda, aqui la efi.
cacia de la profilaxis de la glomérulo-
nefritis difusa aguda, no es tan execlente
como con la enfermedad reumatismal,
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habiendo un trabajo de Breese en el
enal s¢ deseribe que en una epidemia
que hubo por estreprococo B hemoli-
tico grupe A cepa 12, que ¢s nefrito-
génica, se encontrd que cuando a la mi-
tad del grupe se le ponia Penicilina.
cnando se encontraba ¢l germen en ovo-
faringe, a ese grupo que se ponia Peni-
cilina solamente ¢l cuatro por ciento de
ellos, tuvieron después de dos o tres se-
manas la glomérulonefritis difusa agu-
da. mientras que cuando no se usaha
Penicilina, el doce por ciento de los in-
dividuos portadores de estreptococo pre-
sentaron glomérulonefritis difusa aguda,
por lo tanto e evita anngque no en un
100 por 100. Ese es un punto que de-
hemos tenerlo en cuenta, tratar de ver
los contactos ¥ si tenemos ¢l laboratorio
al Jado v que nos pueda determinar las
cepas nefritogénicas, a los que tengan
esas cepas, le pondremos tratamiento
con Penicilina, en la dosis de 600,000
unidades por dia, durante 10 dias, Pe-
nicilina procainica o bien una sola dosis
de 1.200,000 de Penicilina benzatiniea.
Ahora, =i no tenemos el laboratorio al
lado nuestra opinién basindose en cse
esludio que aundque no elimina total-
mente la glomérulonefritis difusa agu-
da, por lo menos disminuye a la tereera
parte los casos, es que esos casos en
contactos si se dehe hacer un trata-
miento con Penicilina procainica 600
mil unidades al dia intramuseular du-
rante 10 dias.

Cual ez la dosis maxima de la Terra-
micina, por via endovenosa en lactantes
hasta los tres o cuatro meses de edad,
afectos de Gastroenteritis,

s0ué opina la Mesa sobre el uso de
50 mgs. o mas por kilo de peso v por
24 horas por dicha via?

La dosis mixima que noszotros utili-
zamos, que estd seiialada por via endo-
venosa de Terramicina, ¢ hasta tres o
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cuatro meses aproximadamente entre 20
¥y 25 mgs. por kilo y por dia, nosotros
pensamos que dosiz de 5O mgs. o mis
por via endovenosa, son excesivas, ade-
mis es necesario siempre sefalar, la po-
sibilidad de Dishacteriosis,

Dr. De la Torre: Aqui tenemos dos
preguntas, una es sobre ¢l uso de la
Novobiocina en el Hemophilus Influen-
zae. Nosotros tenemos muy poca expe-
riencia con el antibiético Novebiocina,
gélo lo hemos usado Gltimamente en in-
fecciones estafilocdecicas, con aparente.
mente buenos resultados, no tenemos ex-
periencia ninguna con este antibidtico
en tratamiento a infecciones provocadas
por Hemophilus vy si tenemos desde
luego, la experiencia que tienen todos
ustedes del uso de Cloranfenicol, cree-
mos que es el antibidtico de eleccidn,
frente a este agente infeccioso.

La otra pregunta es, jpor qué se in-
siste en combinar la Penicilina con el
Cloranfenicol, s1 todos los estudios del
efecto sinergistico, de la mezcla de anti-
hidgticos la sefialan como inadecuada y
hasta de anulacién de su respectiva efi-
cacia terapéutica. Yo me imagino que
el que escribié esta pregunta se reficre
gobre tode a la intervencién que hizo
el Dr, Valdés Martin, porque es el que
hablaba aqui de la asociacidn de la
Penicilina y el Cloranfenicol. En pri-
mer lugar como seiialé el Dr. Rojo al
comienzo de la Mesa Redonda, el efecto
este antagénico que se sciialé hace ya
varioz aiios en in vitro, de cstos antibid-
1icos, estamos absolutamente de acuerdo
con €l, esto nunca ha sido corrohorado
in vivo ese es el primer punto, el se-
gundo punto es que el esquema de este
tratamiento de la meningitie, es un es-
gquema que ha probado ser Wtil en la
practica y nosotros como médicos prac-
ticos este ¢s un concepto que siempre
tenemos por delante, cs deeir creemos
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gue la teoria es muy buena pero la
practica, también, no se puede caer en
el teenicimmo, vl en el practicisme, by
que combinar las dos cosas, v el esquema
del tratamiento de la Penicilina, Clo-
ranfenicol y Sulfadiazina es un esque-
ma de tratamiento Witil en la meningitis
a.agente no conocido y ei acaso habia
que desterrar a alguien es a la Sulfa-
diazina, jpor qué?, porque este esque-
ma ha sido impulsade sobre todo, por
la literatura americana, porque son los
tres gérmenes mas frecuentes que se ven
en la meningitis excepto en el periodo
del recién nacido, es decir, la Penici-
lina es de una gran efectividad frente
al meumococo, el Cloranfenicol fremte
al Hemophilus Influenzae y la Sulfa-
diazina sobre ¢l meningoeoco, nosotros
de esos tres gérmenes el que vemos con
poca frecuencia aqui es el meningococo,
aungue sabemos que recientemente se
han ohservado algunos casos.

De todas maneras el csquema ticne
utilidad, porque es 1itil en el caso de
la meningitis a neamococo y idtil en el
caso de la meningitis a Hemophilus que
son dos gérmenes freeuentes sobve todo
en el periode de lactante, nosotros sa-
bemos que pasado los tres afios las in-
feceiones por hemophilus son muy raras
v en el periodo del recién nacido son
sohre todo la E. coli v el estafilococo,
los gérmenes causantes de meningitis,
pero cn ese periodo intermedio, donde
Ia meningitis es [recuente cste esquema
terapéutico tieme importancia ¥ nos-
otros suscribimos totalmente la opinién
dada aqui por el Dr, Valdés Martin,
porque lo hemos usado muchas veces
en la prictica y con muy buenos re-
sultados,

Dra. Varela: Tenemos la siguientc
pregunta, dice:

En el Servieio de Respiratorio del
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Hospital William Soler, ¢l Dr, Valdés
Gutiérrez utiliza con magnificos resul-
tados en la bronconcumonia estafilo-
cdceica y con un esgquema, donde utiliza
un bactericida la Kanamicina v luego
bacteriostiticos Tetracicling v Eritro-
micina habicndo sido su mortalidad en
¢l 63 de un 3 por ciento, jno emplea us-
ted ese esquema de tratamiento y gué
resultados ha tenido?

En realidad revizando también nues.
tra estadistica, en el Hospital Pedro
Borras hemos visto que este esquema
ha sido usado, pero no de una manera
intencional, es deeir sistemidtica, y tam-
bién se obtuvieron buenos resultados
puesto gque la mortalidad fue prictica-
mente o quizds una mortalidad mejor,
pero desde gque tenemos el Stapheillin
NO WSAROS eSte eSUEmA: YO Creo que
si s¢ ha usade por el Dr. Valdeé:s Gu-
tiérrez, con tan huenos resultades in-
discutiblemente huenos, en el momento
actual, después de la aparicién de la
Meticilina, es una droga con mucho me-
noz efectos téxicos, comparada con la
Kanamicina, yo creo que no estaria jus
tificado este esquema en manlenerlo
frente a una droga con la excelencia
que tenemos en este momento, v siore-
gervar entonces esle esquema de la Ka-
namicina, Tetraciclina v Eritromieina,
para aquellos casos en los cuales ¢l en-
fermo sea alérgico a la Peniciling,
entonces si esld justificado porque in-
diseutiblemente la Kanamicina, tiene
una  gran efectividad sobre la mayor
parte de las cepas estafilocéceicas, pero
de todas maneras yo creo que ¢l es
quema en el momento aetual, debe ser
a base de Meticilina debido a que wo
tiene toxicidad.

Dra. Linne Borbolla: La altima pre-
gunta, esta divigida a la Mesa, s la
siguiente:

4 0Qué opina la Mesa, del tratamiento
de la diflteria, por la Penicilina?
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La he dejado para lo dltimo y le voy
a pedir a los compaiieros que me asis-
ten, agqui en este momento, que cada
uno de ellos dé su opinién y yo tamhién
voy a dar la mia,

Dr, Valdés Martin: Nosotros tencmos
nuestra opinién particular, ¥ la vamos
a decir honestamente, pensamos que
para hacer una modificacién, en la te-
rapéutica de la difteria, una terapéutica
con sucre anti-diftérico, universalmente
aceptada, para modifiear una de las
bases de la medicina, es necesario pro-
bar ampliamente no el cfecto de la Pe-
nicilina frente al haecile diftérico, sino
sobre la toxina diftérica; demostrar
mediante estadisticas bien llevadas vien.
do la virnlencia del bacilo diftérico en
cada epidemia, ;por qué?, porque el
bacile diftérico cambia de virulencia de
una epidemia a otra, ¥ atin en la mizma
epidemia puede haber distinta virg-
lencia en grupos de bacilos diftéricos,
hay que hacer estudios comparativos
con la virulencia del bacilo diftérico en
cada epidemia y en las diferentes epi-
demias, comparar nifios en iguales con-
diciones o en pacientes en iguales
condiciones, edad, peso v de estado in-
munolégico, porque no e: igual, ne
podrd responder un orgamismo que estd
depauperado frente a una invasion de
un bacile diftérico que un organismo
que se encuentra en buenas condiciones.

Asi que nosolros pensamos hasta el
momento actual que la antitoxina dif-
térica es el tratamiento de eleceidn en
la infeeciéon por Corynebacterium Dif-
Leriae,

Dr. Rojo: Yo estoy enteramente de
wenerdo con el Dr, Valdés Martin, Es-
tamos de acuerdo que la Penicilina ac-
tia sobre ¢l bacilo diftévico, pero el
problema grave de la difteria no es que
esté el bacilo ahi en la orofaringe: el
problema grave de las difteriaz son las
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manifestaciones tixicas y todavia no esti
demostrado de manera concluyente que
In Penicilina, por lo menos hasta donde
yo he visto los trabajos, que la Penici-
lina tenga una accidn anti-téxica segura,
No tengo ninglin trabajo al respecto, y
por lo tanto yo opino igunal que el
Dr. Valdés Martin, en que el tratamiento
fundamental frente a una infeceién dif-
térica es ¢l suero anti-diftérico, precoz-
mente, porque ya sabemos que evando
la toxina esta fijada ya no va a actuar la
antitoxina, asi que se usard precozmente
y aunque hay reportes de que cuando
se asocia a la Penicilina con la anti-
toxina se producen efectos menos satis-
factorios, que cnando se usa sola la anti-
toxina, podemos decir que si quiere le
agregan la Penicilina, pero la base del
tratamiente de la difteria es la anti-
toxina diftérica.

Dr. De la Torre: Este es un tépico
que se ha discutido muchas veces y nos-
otros tenemos un profundo respeto por
los compaiieros de “Las Animas™ sobre
todo, porque han mantenido su tecria
con una vehemencia extraordinaria, y
ellos van y discuten y tienen sus ideas,
¥ por eso nosotros gquisiéramos de ver-
dad que ellos hubieran coronado con el
éxito ese trabajo que han realizado,
pero s lo cierto, que no lo han podido
probar definilivamente, como ya sc ha
sefialado aqui, por distintos motives, y
un camhbio en la terapéutica de esta in-
dole, ¢s un cambio revolucionario, por-
que es cambiar algo que esti establecido
en todas partes, no es algo que se de-
bate, que se diseute, como el caso de
si sc uen csteroide, o no se usa en la
meningitis purulenta, no, en toda lite-
ratura mundial se acepta que el trata-
miento de la difteria es con la antito-
xina diftérica, entonces ellos proponen
erradicar por completo la antitoxina y
tratarlo con Penieilina, v eso hay que
demostrarlo muy bien para que todo el
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mundo lo acepte, ¥ nosotros estimamos
que ellos no lo han podido demostrar
plenamente. No tenemos elementos de
juicio suficientes para decir que estin
equivocados o no, creemos personal-
mente, que la eficacia de la antitoxina
diftérica si estd demostrada, v perso-
nalmente frente a un caso de un nifio
con difteria si me preguntan recomen-
daria el vso de la antitoxina diftériea,
porque es lo que esta cstablecido, pere
repito, que si ellos creen que estin en
el camino recto lo que tienen es que
buscar la manera de demostrarlo sin
lugar a dudas, que seguramente va a ser
algo trascendental por la importancia
que tiene desde el punto de vista tera-
péutico ¥ va a ser un premio como digo
a la persistencia de ellos en sus ideas
que la han defendido con tanto ardor.

Dra. Varela: Bien, casi el criterio de
toda la Mesa yo creo que es bastante
parecido, es indiseutible el efecto de la
Penicilina sobre el B. diftérico y ese
es el papel precisamente gue hace la
Penicilina, de todss maneras los com-
paficros de “Las Animas” reclaman que
el efecto antitoxico de la Penicilina
frente a la toxina diftérica es evidente,
pere mientras no se demnestre, nosotros
scguimos manteniendo el criterio de
también usar la antitoxina en el trata-
miento de la difteria,

Dra. Liane Borbolla: En realidad
aqui se recoge la opinidén pricticamente
undnime de esta Mesa Redonda, ¥ yo
como moderadora me adhiero al crite-
rio de los demis compaiieros; si efecti-
vamente, admiramos la perseverancia de
los companeros que han heche aguel
trabajo, pero es que ain hoy el valor
de la Penicilina cn el tratamiento de
Ia difteria se puede disentir y como se
decia muy bien aqui, la antitoxina se
usa desde hace muchos afios, y nosotros

241



nos adherimos a los demas, preconizan-
do, la asociacién de antitoxina y Peni-
cilina.

Naturalmente, este trabajo de los
compaiieros €8 muy interesante y creo
que ellos deben de investigar en ese
sentido y hacer trabajos estadisticos
comparativos a distintas edades y con
diferentes modalidades de formas clini-
cas de la difteria, teniendo en cuenta
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también los diversos genios epidémicos
va que hay epidemias que son mas leves
v otras mas graves, entonces teniendo
todos esos datos y posiblemente a través
de los afios ¥ con la perseverancia que
tienen, quizdis puedan convencernos a
nosotros los de csta Mesa que, efectiva-
mente la Penicilina es lo adeenado, sola,
en el tratamiento de la difteria,

Muchas gracias.
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