Hev. Cuby. Ped. 43z 535361, Jul-Dic, 1972

HOSPITAL INFANTIL DOCENTE “A, A, ABALLI?

Enfermedad diarreica agudu y an tibioticos™

Por los Dres.:

Maxvel Péree-Stase.®® Maxver Govmez Riera*®*
Nora FernAxoez®**® v Nipves Fraca®****

Péree-Stabile, M. et ul, Enjermedud diarreice aguda v antibidticos, Rev. Cub. Ped. 44: 456,

1972.

S¢ reviraron las historins elinivas de 900 lactantes menoros de 6 mesed de edod, egresados
durante el afo 1971 de las salas de gastroenteritis del Hospital Aballi, con el fin de de-
terminar qué porcentaje de los mismias pudo haber side tratado sin antibidticos. En nuestra
experiencia ze prescindid de los antimicrobianos en cerca del 709 de los enfermos. Se hace
gna revisién parcial de la literatura sohre el tema.

“El uso de loz antibidticos se ha fi-
jado tan intimamente a la prictica de
la medicina, que el diagnéstico o la
soepocha de una infeccién, o aun Ia
mera presencia de fiebre en un pacien-
te, sugiere en la gran mayoria de médi-
cos  pricticos la  preseripeion de un
agente antimicrobiano — easi como una
respucsta refleja...” Con estas pala-
bhras comienza Finland' su: comentarios
editoriales sobre una reciente serie de
articulos acerea de la gemtamicina,

Las enfermedades diarreicas agudas
no son una excepeion v puede afirmar-
s¢ que enire nosotros la inmensa mayo-
ria de los pediatras, salvo los que laho-
ran en algunos centros hospitalarios,
sigunen  ordenando  antimicrobianes a
todo mio enfermo con diarreas, por
leves que éstas sean. Y esto sucede a
pesar de que es bien conocido: que la
etiologia bacteriana de los irasiornos
gastrointestinales puede ser demostrada

. l‘rulu resentade en la XVIT Jornada
Macional de Pediatria, celebrado en Lo Ha.
hana, maye de 1972,

** Especialista en Pediatria.
*** Alédico General.

tess  Médico Interno,

solo del 20% al 509%* de los pacientes,
de haberse probado, sin que quede In.
gar a dudas, que el empleo de estas
drogas no es indispensable en todos los
casas de diarrea®™® v de que las Nor.
mas de Pediatria®® recientemente apro-
hadas, fijan de manera clara y precisa
en qué circumstancias esti justificado
su empleo.

El objetive del presente trabajo al
informar la experiencia de nuestro hos-
pital con esta clase de enfermos duran.
te el afio 1971, los que desgraciadamens-
te constituyen ain wna gran parte de
los ingresos en todos los centros pe-
diatricos cubanos, es determimar el ni-
mero de ellos que pudo ser tratado sin
antibidticos, haciendo hincapié, al mis.
mo tiempo, en las situaciones en que
dejar de usarlos seria una wverdadera
imprudencia desde el punto de vista
terapéutico,

MATERIAL Y METODO

Se revisaron las historias clinicas de
900 lactantes menores de 6 meses, de
un total de 2 041 nifios egresados de las
salas de gastroenteritis del hospital



“Aballi” durarte el afio 1971, con el
fin, como ya se dijo, de determinar qué
porecntaje de los mismos pudo ser tra-
tuclo s#in el empleo de antibidticos y
puntualizar en qué circunstancias f(ue-
ron éstos prescritos.

Es bien sabido que el groeso de las
victimas de las enfermedades diarreicas
agudas se encuentra justamente en el
gruye e vidios menores do 6 meses !le
edad, por [0 que creemroy §ate ¥ -
samente en ellos donde €l médico se
siente wmibs inclinado a utilizar drogas
antibacterianas,

Sc aprovechd la encuesta para de-
terminar Ta frecuencia de desnutricién
en los ecasos de EDA hospitalizados,
guiandonos para su clasificacién por las
tablas que aparecen en el libro de Ra-
mos Galvan y colaboradores,™ ya que
también es aceptado por todos los auto-
res que las emfermedades diarreicas
suelen cursar en forma mas tormento-
sa en los desnutridoa

Por diltimo, se investigé la etiologia
bacteriana vy por protozoario en todos
los easos estudiades.

Los antibidticos se ordenaron cuando
existian evidencias clinicas, radiolégi-
eas o de laboeratorio de infeccién seria
extraintestial. En algonos pacientes se
indicaron antimicrobianos por via bu-
cal, sobre todo colistina y Furazolidona,
enando después de vatios diae de ohser-
wafion, SIMETRTMERE % &%, % w ol
dencié mejoria alguna, En ellos no se
pudo demostrar etiologia bacteriana o
por protozoarios, asi como tampoco el
deseense del pH de las heees Fecales
por debuajo de 5.5, tair caracteristico de
los défieits de disacaridazas intestina-

les.,

RESULTADOS

Aparecen en los enadros I, 11, TIT ¥
1V, En ellos se aprecia que las enferme-
dades diarreicas agudas representaron
el 25% de los egresos del hospital du-

CUADRO 1

HOSPITAL “ABALLIT. ARO 1971

TOTAL DE ALTAS. EGRES0S, FALLECIDOS ¥ PORCENTAJE DE MORTALIDAD
BRUTA POR EDA.

Total de altaz durante el ano
Egresos por EDA

EDA:
Fallecidos por EDA . .

Poreentaje de mortalidad por l“m.

poreentaje del total de 'ﬂh-'-

8.022
S 2,041
oW R o2 25.4
25
1.2

CUADRO 1I

CASDS REVISADOS., NUMERC DE CASOS TRATADOS SIN ANTIBIOTICOS

Total de pacientes estudiados (menores de 6 meses) . . 000

Niumero de casos tratados sin antibioticos . . . . . (24

Porcentaje de casos tratados sin antibidticos . 69.35%
R. C
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CUADRO - ITL

ETIOLOGIA BACTERIANA Y POR PROTOZOARIOS

Tatal de emeropatdgenos aislados.
Pacientes con des enteropatorenos

Total de pacientes con coprocultive positive |

Escherichia coli enteropatégeno.

Salmonellas
Shigellas.
Ameba histolytica .

Giardia lamblia.

141 (15.6%)
SO b o wn 5 [ 0.5%)
136 (15.1%)

97 (10.7%)

44 { 4.9%)

0 ( 0.0%)
43 ( 4.7%)
2 { 0.2)

CUADRO 1V
FRECUENCIA DE LA DESNUTRICION ENTRE LOS CAS0S ESTUDIADOS

Total de desnutridos
Desnutricion grade 1.
Desnutricion grado 11,

Desmutricién srado 1I1.

460 ecasos (51.14%)
227 casos (25.29)
175 casos (19.495)
58 casos ( 6.4%)

rante ¢l aifio 1971 y que la mortalidad
bruta por ese motivo fue de 1.2%, cifra
aproximada a la que tenia Inglaterra
noe hace mucho, en el afne 1967.°* En
los menores de 6 meses de edad la
mortalidad fue mis elevada, legando
al 2.2%.

La etiologia de las diarceas sélo pudo
probarse en un mimero relativamente
pequeio de ecasos (Cuadeo 111, ha-
llande nada mas que un 15.1% de co-
procultives positivos,

Mas del 25% de loz nifios dados de
alta de lag salas de gastroenteritis fue-

ron desnutrides de II y Il grados
{Cuadro 1V).

R, C.P.
Dicigunne. 18972

COMENTARILOS

La mortalidad por enfermedades dia-
rreicas agudas es indudable que ha ido
disminnyendo durante los 1iltimos aiios
en forma gradual, no solamente entre
nosotro#*** (Fig. 1), sino también en
el resto de las Américaz.® La disminu-
cion no ha sido tanta como para des-
plagarlas de su posicién entre lag prin-
cipales causas de mortalidad en general,
v de la letalidad infamil en particular,
aun en naciones adelantadas, como los
Estados Unidoa e Inglaterra.®%*%

Entre nosotros la mortalidad infamil
descendic en 1971 a 34.6,*! ocupando
las enteritis y otras enfermedades dia-
rreicas el tercer lugar® Esta declina-
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cibrr en la letalidad por diarrcas cs
atribuida, fundamentalmente, a la me-
jor atencion meédica, sobre todo en lo
que respecta a la hidratacion v a las
mayores  facilidades para  hospitalizar
celos casos, permitiendo asi sn ingreso
precoz.

A pesar de las evidencias, muchios
médicos no comparten estas opiniones
pensando que son los antimicrobiamos
uno de los factores principales en la
reduccidn del mimero de muertes ho:-
pitalarias por gastroenteritis.

Es evidente que el tema del trata-
miento antimicrobiano de las disrreas
infantiles resulta polémico, llegando a
veces las discusiones a ser acaloradas.
Por ejemplo, Mann'® critica duramente
la conducta seguida por Valman y Wil-
mers,” quiene: rutinariamente indican
neomicing a todo nifio menor de 2 afios
de edad que ingresa en su servicio de
gastroenteritis. Si el caso requiere veno-
elisis, el amtibidtico seleecionado es la
oxitetraciclina. La réplica de estos 1l
timos mo se dejé ezperar.®™ En ella di-
cen que el Dr. Mann se encuentra “en
la afertunada posicién de vivir en una
torre de marfil” y que ellos, sin em-
bargo, reciben nifios de todo Londres
v del sur de Inglaterra, muchos de los
cuales son remitidos desde otros centros
con desrutricién por diarreas prolon-
gadas,

Este mismo grupo de autores®™ fusti-
ga acremente un editorial del British
Medical Journal** porque en él se re-
comienda seleccionar antibiéticos en
hase a la sensibilidad del germen in-
fectante,

Con ¢] descubrimiento de los antibic-
ticos, nadie dudé que su empleo estalia
sohradamente justificado e todos lo:
ensos de diarreas infecciosas, no sola-
mente con fines terapéuticos sino tam-

it

bién profilicticos. Esa conclusién se
dedujo de ensayos oficiales. como el
del Medical Rescarch Coneil,* publi-
cado en 1953 y de numerosos trabajos
de autores nacionales™" v extranje-
ros.'*" Ligicamente, ¢l médico prac-
tico se dejé guiar por esas experiencias,
preseribiendo antibidticos a casi todos
los casos de diarreas, cualquiera que
fuera <u etiologia.

Con ol transeurso de los aiios fue
haciéndose cada vez mas evidente que
las drogas antimicrobianas no eran la
solucidn definitiva de las diarreas in-
feceiosas, ya que aunque a veces se
apreciaba una vapida mejoria de los
sintomasz en zran nimero de easos, la
exerecion de patdgenos no se modifi-
raba, siendo dificil o easi imposible
asegmrar @ la mejoria observada era
debido al tratamiento o a la evolucion
natural de la enfermedad,

En 1965 aparecic el trabajo de
Dizon® probando que la administracién
de antimicrobianos prolomga la condi-
cion de portador en escolares con in-
feceiones por Salmowells typhimurium.
Un aiio después publicaron los mejica-
nos Heredia Duarte. Bessudo y Calde-
rin Jaimes® sus experiencias en gastro-
enteritis  tratadas sin  antibiéticos, lo-
granwdo mejores resultados en los nifos
a los que no se les adminisiré este tipo
de drogas. En 1967 hicimos un ensayo
similar en nuestro hospital.’ evolucio-
nando los casos pricticamente igual con
los antimicrobianos que sin ellos. En
1968, Pozo Lauzin™ informé que mis
de la mitad de los casos de EDA trata-
dos por ¢l curaron sin ¢l empleo de
antimicrobiano:, abhogainle por ¢l uso
racional de los mismos,

Mas recientemente, en 1969, Rosen-

thal® deseribe la exacerhacién de una

R. C. P.
Dicigmone, 1972



infeceion por Salmonella después del
tratamiento con ampicilina, Se¢ trataba
de un joven de 18 anos, con una ente-
rocolitis que mejord espontaneamente
en pocos dias. Al recibirse el resultado
del coprocultive, donde reportaban el
aizlamiento de una Salmonella typhi-
murium, ¢ inicidé tratamiento comr am-
picilina, sufriendo el paciente una
recaida que hizo necesaria su hospita.
lizacidn.

Aserkoff v Beanet®™ informaron tam-
hién en 1969, sobre lo: resultados con-
traproducentes obtenidos cor el trata-
miento con cloramfenicol o ampicilina
en un brote de gastroenteritis febril
por salmonella typhimurium. De 7,000
personas que coneurrieron a una fiesta
campestre, 1,900 adguirieron la enfer-
medad al ingerir hocaditos de pavo con-
taminados con la Salmonella. De 185 pa-
cientes tratados con antibisticos, el
65.4% eran atin portadores a los 12 dias
el contagio y ¢l 27% a loz 31 dias. En
contraste, de 87 no tratados, sdlo el
4257 v el 11.5% excretaban el paté-
aeno a los 12 y 31 dias, respectivamen-
te. Ademis, v lo que no es menos im-
portante, la terapéutica favoreeid la ad-
quisicién de resistencia ‘in vive’ de la
cepa infectante, la que inicialmente era
susceptible a miliples antimicrobianos.

La existencia en algunas enterobae-
terideeas v otros gramnegativos de par-
ticulas genéticas, no cromosémicas,
trasmizibles por contigiiidad aun a
bacterias de otra especie,®® es otro ar-
gumento en contra del uso indiscrimi-
nado de antibiéticos Estas particulas,
conocidas corr los mombres de “plasmi-
des”, “episomas” o “factore=-R™ (facto-
res de resistencia), son capaces de con-
ferir resistencia a bacterias que inicial-
mente eran sensibles, lo que sefialan
Aserkoff v Bennet® en su reporte. De-

R. C. P.
Dicicsane, 1972

be admitirse, sin embargo,** que no
es indispensable ¢l contacto corr antimi-
crobianos para la adquisicién del fae-
ter-R. Es decir, que existen cepas con
esa caracteristica, aisladas de personas
sanas, que nunca habian recibido tra-
tamiento con e:os medicamentos,

No hace muche, Nelson®® compara
los resultados obtenidos en el tratamiern-
to de diarreas agudas provocadas por
Escherichia coliemteropatégenos, con
neomicina en cursos cortos de 3 6 4
dias, y prolongados de 10 dias, alcan-
zando mejores resultados con los pri-
meros, Concluye expresando sus dudas
zcerca del verdadero valor de los anti-
hidticos en la terapéutica de las EDA.

Aun en el caso de portadores asimto-
midticos de Shigellas ¥ Salmonellaz hay
actualmente tendencia a permitir su re-
zreso a la escuela o al trabajo sin es-
perar la negativizacion de los copro-
cultives,” objetivos que los antibidticos
parecen entorpecer en lugar de favo-
ml._#.#.-'-#

Es necesario reconocer que al lado de
los argumentos senalados, los que arro-
jan muchas dudas sobre la milidad de
los antimicrobiaros en las diarreas in-
fecciosas, existen observaciones que ha.
cen pensar que pudieran ser heneficio-
=05 en- algonos casos. Asi, Drucker et
al*® demuestran mediante antisueros es-
pecificos marcados con fluoresceina, Ia
presencia de FEscherichia colienteropa-
togenos, sobre todo el 0111-B4, en la
pared imtestinal de nifios muertos por
EDA. En solo 6 de sus 17 casos, las hae-
terias fueron aisladas en vida. En 9 de
e¢llos también hallaron los gérmenes en
el pulmén. En vista de las evidencias
de la extensién de los colipatégenos
mis alli de la luz intestinal, insindar
que el tratamiento sistémico con anti-
hiéticos pudiera estar indicado en cier-
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1oz cazos de gastroenteritis. Hace miis
de 20 anos que Castellanos v eolabora-
dores™ llegaron a las mismas conclusio-
nes, cultivando ganglios mesentéricos de
nifios corr enterocolitis,

La po:ibilidad de que la patogenia
de las diarreas por colienteropatdgenos
sea similar a la del cdlera, comentada
por Gorbach,™ es otre argumento ewv
favor de la terapéutica antimierobiana
Se ha demostrado®™ que el Vibrio cho
lerae produce una toxina que no sc ab-
sorbe, pero que estimula la produceidn
de la enzima adenileiclasa en las céluo-
fas de la pared del intestino. Esta favo-
rece la transformacion del adeniltrifos.
fato (ATP), principal fuente de ener-
gin almacenada de las células, en ade-
nilmenofosfate ciclico (AMP). La ele-
vacion de los miveles intracelulares de
AMP hace que se plerda agua y cloro,
que ya no pucden retener las células,
con la consiguiente disminueién en la
absorcion de sodio, lo que aerecienta
enormemente las pérdidas liquidas, que
en adultos pueden llegar a mds de 100
litros en una semana. 5i los colipatége-
nog producen diarreas por un mecanis-
mo parecido, no absolutamente demos-
trado atin, estaria justificado el empleo
de drogas bacteriostiticas o bacterici-
das para disminuir asi el nimero de
bacterias, ¥ por lo tanto, la produccién
de toxina.*

Una razén gue con frecuencia se im-
voca para limitar el uso de antibidticos,
es la cmergencia de cepas resistentes.
En contradiccion con esto Manten et
al,’* en un minucioso estudio realizado
en Holamda, prueban que el empleo de
antimicrobianos de amplio espectro,
tante para usos médicos como veteri-
narios, incluyendo la alimentacidn de
animales, no ha conducido en la altima

(]

década a la produccion de cepas resis-
tentes en proporcion importante,

Bazados mds en la experiencia per-
sonal que en investigaciones bien con-
troladas, han aparecido en la literatura
médica de estos dltimos afios, numero-
so: arliculos que favorecen o propug-
nan el trnlme de antimicrobianos en la
terapéutica de las diarreas infeccio-
a7 sohre todo la gentamicina, ™52

Es decir, que la discusion acerca del
empleo o no de este tipo de medicamen-
tos en las diarreas agudas, dista mucho
atin de estar completamente zanjada,
Al lado de los que se muestran partida-
rios de su uso limitade y racional, como
Ramsay,'*'7 Mann,** Olarte™ y muchos
olros, se encuentran los gque abogan por
su uso rutinario, como Falman vy Wil

mers. s

La situacién, como diee Hirschhorn®®
recuerda el debate sostenido hace algu-
nos afios acerca de la eficacia de los
antibidticos en el cilera. Actualmente
s¢ acepta que acortan la evolucién de
esta enfermedad. Sin embargo, la situa
cién no estd afdr completamente dilu
cidada en lo que respecta a otras enfer-
medades diarreicas agudas de etiologia
infeccioza, por lo que se hacen necesa-
rias investigaciones mis concluyentes

CONCLUSIONES
La respuesta definitiva sobre la uti
lidad o no de antibidticos en las dia-
rreas infartiles demorara todavia algin
tiempo. Lo que si ¢ indudable, que no
resultan indispenszables en todos los ca-
s08 ¥ que un gran mimero de nifios con
diarreas curan perfectamente de su en-
fermedad sin ellos. En nuestra expe
riercia se prescindié del antimicrobia-
no en cerca del 70% de los casos de

EDA menores de 6 meses.

R. C. P.
Dicrieusne, 1872



SUMMARY
Pérex Stable, M. et al. dcute diorehieal disease aned antibistics, Rev, Cub, Ped. 44: 456, 1972,

The elinical material of 900 infant: younger than 6¢-month old whoe were discharged from
“Aballi™ Hospital Gastroenteritis Wards during 1971 were reviewed on the purpose to de
termine the percentage of children which could have treuted withont antibioties, In our
experience, we didn't administered antimicrobial agents to nearly 709 of the patiems. A
partinl literature review on the subject iz made.

RESUME

f‘gi-rea-ﬁtnble M. et al. Maladie disrrhéique aigni of antibiotiques. Rev. Cub, Ped. 44: 454,
2.

On a pagsé on revoe les fewilles cliniques de 900 nourrissons Ggés de moins de & mois,
sortis des Salles de Gastro-entérite de Hapital Aballi pendamt Pannée de 1971, afin de
déterminer le pourcentage de patients traités sans antibiotiques, Dang cetle expérience on
sest passé de Vamimicrobien dans & peu prés 7090 des patients, On fail wne révision par
tielle de la litérature sur le théme,

FESIME.
Nepes-Cradae M., @ np. OcTuil mOHOC § NEDEHeHNe AHTHOLITIROEB.ReV.

Cub, Ped. G4: 4-5-6, 1972,

[lpoBOmWICA NMepECTOTD IBHIMECKID: HeTopig: 900 r IeTell MeHBLE
De D el Ig?mm

6 MeCAISE ZUIHI,KOTOMHE BMASTWAMCE P TEYCHEM
TacTPORHTEDATA TOCOHTANRA MMeHM "JHpmks Adamm".Sapsvell pacoTe SBEMIA-
JeJeHne MpOmeHTHOTO WOJOTHecTEa jeTell,ROTOrme MOTIM O Je-
LB Hamem onHTe 13 JOXOMLGICE O3

ciydaee.lepecrarTiEaeTen MMTeLAT-

JA0CHE Ol
QETECA €3 NpMMeHeHNs AHTROBOTIH
SHTRCNOTIKOR DDOGIMSHTENEHD B 7
Fra Ha Temy.
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