‘ALGUNOS PROBLEMAS POR EL USO DE ANTIBIOTICOS
EN PACIENTES INFECCIOSOS HOSPITALIZADOS!

Dr. LAzaro BENAVIDES?

Tomando en consideracién el gran incremento actual de las
actividades hospitalarias por parte de la profesion médica me-
xicana, se consideré conveniente presentar y comentar algunos
aspectos relacionados con el uso de antibidticos en los hospitales
Se seleccionaron dos temas generales: aprovechamiento del ma-
terial clinico hospitalario para realizar un estudio de investigacioén
clinica, a saber, el empleo de antibidticos en el manejo de la
fichre tifoidea; y la aparicién de nuevos patrones clinicos y bac-
teriolégicos, como resultado del uso extenso de antibiéticos. La
observacién de nifios hospitalizados por fiebre tifoidea aguda, no
complicada, se hizo durante varios afios bajo el manejo de dife
rentes esquemas terapéuticos, a base de tetraciclina, cloramfeni-
col y synematina B. Se encontré que el antibidtico de eleccion
desde entonces y hasta la fecha es el cloramfenicol a dosis, para
nifios, de 100 mgrs. por kgr, de peso y por dia durante 12 dias
Este régimen acorta la enfermedad, disminuye en mnimero de
recaidas y de portadores y por Gltimo abrevia la estancia hospi-
talaria de los pacientes. La instalacién de infecciones agregadas
a la originalmente tratada en enfermos que reciben antibioterapia
es un hecho conocido. El punto de partida de tales infecciones
es la alteracién de floras en cavidad oral, faringe, vias respira-
torias, vias digestivas, y aparato urinario. Entre més profundos
son los cambios, méas se alteran los mecanismos homeostaticos y
mayor es la posibilidad de que impere algiin patégeno potencial.
Existen, por otro lado, factores propios del huésped que aumen-
tan la susceptibilidad especial a estos procesos agregados, como
enfermedades crénicas, debilitantes como la lencemia y edades
extremas. Estas circunstancias han favorecido la aparicién en
los medios hospitalarios, de un niimero proporcionalmente mayor
al observado en la era preantibiética, de procesos generalizados
(septicemias) o localizados (meningitis, empiemas), severos o -
benignos, por gérmenes como el estafilococo, gram negativos,
hongos, viruses; o bien han hecho ver variaciones en la sensibi-
lidad de los agentes causales a los antibidticos empleados para
combatirlos, Las observaciones que se ofrecen como ejerplos
procuran hacer ver la necesidad que el médico tiene de valorar
més criticamente el uso de los antibidticos en hospitales. (Gac.
Mip. MEx. 97: 1418, 1967).

EL prEpOMINIO de las enfermedadss
infecciosas sobre otros padecimien-
tos como causas de altas cifras de mor-

1 Trabajo presentado en la sesion ordina-
ria del 14 de junio de 1967.

2 Académico numerario, Hospital Infantil
de México.

bilidad, mortalidad y letalidad en los
nifios mexicanos, se explica por las
condiciones en que vivimos: sociales,
econdmicas, sanitarias, culturales, de-
mograficas y nutricionales; simplemsnte
por procesos gastrointestinales y respi-
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ratorios, en el capitulo de mortalidad
infantil, sufrimos alrededor de 100,000
fallecimientos anuales, y todavia mas,
entre las primeras causas de muerte en
la infancia, doce corresponden a enfer-
medades transmisibles. En el Hospital
Infantil de México observamos un re-
flejo de esta situacién: la quinta parte
de las camas recibe exclusivaniente
pacientes con tales problemas; pero
muchas otras mas de las consideradas
para casos médicos, albergan continua-
mente un alto ndmero de pacientes in-
fecciosos, bicn sea procedentes del ex-
terior o quizd transformados en tales
dentro de la Institucién.®

Frente a este panorama de patologia
preponderante, el médico y desde luego
¢l pediatra, recibieron con marcada
alegria uno tras otro los primeros anti-
bidticos que
creyendo al principio ingenuamente en
la solucién integral y definitiva del pro-
blema, para un futuro cercano, Es in-

fueron ofreciéndoseles,

negable que la aparicién de estos agen-
tes antimicrobianos constituye uno de
los mas grandes adelantos de la medi-
cina moderna, pero el tiempo ha venido
a mostrar que el uso tan amplio hecho
con ellos también ha traido come con-
secuencia cambios profundos en el ni-
mero y tipo de las infecciones que ahora
se observan; la administracién en un
paciente infeccioso de cualquier anti-
biético especificamente indicado, ade-
mas de eliminar los organismos causales
produce serias modificaciones en la
composicion de la poblacién bacteriana
normal de ciertos tejidos y Grganos;
estas alteraciones frecuentemente no
determinan consecuencias clinicas des-

1419

favorables, pero en ocasiones provocan
la imposicién de otra seria infeccién,
diferente a la inicial tratada.® El pro-
blema se agrava mas, cuando el agente
schrepuesto es resistentz a toda tera-
péutica. El estafilococo y algunos gér-
menes gram negativos son patégenos
ampliamente estudiados al respecto.

Al margen de estos comentarios ge-
l'lETaleS‘ es nBCeSariO, p(‘-r su impﬂrtancia
actual en nuestro medio, sefialar otros
puntos. En primer lugar hemos de con-
siderar la amplia red hospitalaria que
en forma sostenida y continua se ha
construido en el pals; por lo tanto, el
ejercicio médico institucional va obli-
gando al médico a manejar cada dia
més, no al paciente aislade e individual,
sino a grupos humanocs. Estas situacio-
nes deben ya irlo preparando a pensar
en su papel frente a la patologia de
masas estudiadas como poblacién inter-
na y/o externa, y en el aprovechamien-
to ético y amplia que ha de hacer del
hospital moderno como centro de estu-
dio, investigacién, ensefianza y servicio
asistencial. En relacién al tema que nos
ocupa, el médico tiene la oportunidad
de observar los casos, estudiar las mo-
dalidades clinicas, planear cuidadosa-
mente tratamientos apropiados o espe-
cificos y colaborar al progreso de la
medicina.

En segundo lugar, debemos aceptar
que ademés de hacerlo a conciencia,
los médicos actuamos a veces en el
campo de la terapéutica, también con
superficialidad e ignorancia; y asi ante
cualquier cuadro febril procedemos sin
base etioldgica o racional a prescribir
antibidticos, por desgracia, peor ain, a
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dosis equivocadas, por mala via de ad-
ministracién, durante perfodos innece-
sarios y hasta con pésimas combinacio-
nes, No es de extrafiarnos que sea tan
elevada la carga al presupuesto de cual-
quier hospital por este concepto y tan
alto el precio del elemento iatrogénico
en la patologia infecciosa,® * si nos per-
catamos de encuestas revelando cifras
de 50 a 90% de prescripciones inade-
cuadas asi como la tendencia a medica-
cén profilactica més generosa, cuands
no interviene el costo personal como fac-
tor determinante de la receta.

La confluencia de estas cuatro cir-
cunstancias sefialadas: predominio de
patologia infecciosa, disponibilidad ca-
da dia mayor de multiples antibiéticos,
actividad médica preferentemente hos-
pitalaria y, por tltimo, posible ligereza
profesional, me hizo considerar con-
venientes la presentacién de algunos
aspectos relacionados con el uso de
antibiéticos en los hospitales, entre los
numerosos que pueden discutirse al res-
pecto. En concreto se seleccionaron dos
temas: aprovechamiento del material
clinico hospitalizado para definir una
terapéutica especifica y el problema de
las modificaciones de patrones clinicos
y bacteriolégicos, resultantes del empleo
de antibiéticos.

1. Fiebre tifoidea: definicion
de su terapéutica especifica

Aun cuando en la actualidad esta
enfermedad no asuma la importancia de
afios previos, la hemos escogido para
precisar la investigacién de la especifi-
cidad de un tratamiento, definido tras

s de observaciones.

Gacera MEpica pe MExico
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Todavia en la década anterior era
frecuente contar con varios casos hospi-
talizados simultineamente; nos preocu-
paba su larga estancia, el fracaso de la
terapéutica a pesar del uso de cloram-
fenicol, el problema de los portadores
remanentes y el alto costo de la aten-
cién institucional. Los estudios in vitro
de la sensibilidad de la S. typhosa a la
penicilina, estreptomicina, neomicina,
tetraciclina, cloramfenicol, synnematina
B, etc., asi como observaciones prelimi-
nares,® 7 nos obligaron a planear un
programa de estudio preciso, emplean-
do en la cliniea tetraciclina, cloramfe-
nicol y synnematina B; la bibliografia
médica nos ayudé a descartar las demaés
drogas. Fue asi como limitindonos a
estudiar la fiebre tifoidea aguda, no
complicada, resolvimos comparar los
resultados en tres grupos de nifios, re-
cibiendo:

Cloramfenicol, 50 mg. kg./d - 12 dias
Tetraciclina, 50 mg. keg./d - 12 dias
Synnematina B. 80,000 U kg./d - 12 dias
con un grupo control manejado sélo
con medidas generales de sostén, El
diagnéstico de tifoidea se confirmé por
el aislamiento de la S. typhosa en san-
gre y/o heces, compl:mentado por la
reaccién de Widal y biometria hemai-
tica,

El conjunto quedé integrado por 113
pacientes distribuidos asi:

28 casos tratados con tetraciclina,

25 casos tratados con cloramfenicol,

22 casos tratados con synnematina B, ¥
38 casos testigos.

Los resultados se presentan en lag si-
guientes tablas y figuras:
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TaprLa 1

RELACION DEL TIEMPO DE EVOLUCION AL INGRESO Y EL TRATAMIENTO
CON LA DURACION DE LA FIEBRE, SEGUN ANTIBIOTICO EMPLEADO

Desaparicién de la fiebre

En dias de evolucion

A partir del tratamiento

Semanas de

evolucién al Teiraci- Cloram.  Synnema- Tetraci- Cloram. Synnema-
ingreso Control elina fenicol tina elina fenicol ting
I 17 23 213 20.2 12.8 9.3 i
i1 = 258 28.9 23.1 22.3 14.4 9.27 G:4:
7I‘H 27 39.5 ﬁn 29.5 22 121 7
Y 38 31 o
v 49 58 e
Promedio ge-
neral de fiebre 274 28.4 26.2 23.7 14.6 10.6 9.1
Namero de casos 38 28 _2'_ 22 N i

Tabla 1. Duracién de la fiebre vy
evolucién clinica.

Figuras 1 y 2. Duracién de hemo-
cultivos y coprocultives positivos,

Tabla 2. Recaidas, presencia de
portadores, letalidad,

Los datos que nos ofrecen los cuadros
y graficas anteriores son muy significa-

tivos: a las dosis seflaladas, ni la tetra-

100 ESTUIES SOBRE FIEBRE TIFOIDEA
0 ""HOSPITAL INFANTIL DE ME

Periodo de .
tatam.ento N
HEMOCULTIVOS.
e
Tetrazech e - 4 aa

Cleran?enien] yupmysar
Synematin B E

% Cuttivas positives
&

‘_-‘-"“.r-
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Semanss de evaluzion

Equalo comparative ge cultivas poxiives & S
A3 cihor saniraly 30 niAgy tratades con e
nil, 25 tan cloranfsnicel y 24 con synemating 8

ciclina ni el cloramfenicol ofrecieron
garantia de ser recomendables para el
tratamiento eficaz de la tifoidea. Los
indices utilizados: fiebre, evolucién cli-
nica, eliminacién del germen en sangre
y heces durante la administracién de los
medicamentos y después al estudiarse
las recaidas y portadores, no difirieron
en forma favorable con lo que se oh-

ESTUDIOS SOBRE FIEBRE TIFOIDEA
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICG i

Periado de .
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[——
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S RS S A o !’m
Cicting, 25 con eloranfenitol y 52 con Synemals
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Syrematina 814 2
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Sytematina i .

Frcura 2
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TaprLa 2

PORCENTAJE DE RECAIDAS, PORTADORES Y FALLECIMIENTOS PARA CADA
GRUPO DE PACIENTES SEGUN ANTIBIOTICO EMPLEADO

Control Tetraciclina Cloramfenicol Synnematina B
Recaidas 13.5 16.7 16 0 o
Partadores 10.5 10 24 0777
Fallecimientos 0] 33 Oﬁ — (}7*

servé en los casos control. La fiebre
persistié en todes los grupos con un
promedio de 4 semanas, la evolucién
clinica fue semejante, el porcentaje de
recaidas dio cifras similares y el de por-
tadores aun superior en el grupo tra-
tado con cloramfenicol, El empleo de
desaparecer la
en forma sig-
nificativa, pero mostré dos datos de
Importancia epidemiolégica: ausencia

Synnematina B no hizo
fiebre mas répidamente

de recaidas y eliminacién de por-
tadores.

La falta ce respuesta a la tetraciclina
nos definié la proscripeién de su empleo
en la tifoidea, Dificultades de produc-
cién industrial de la Synnematina B nos
cbligaron asimismo a descartar este
antibi6tico, a pesar de haber confirma-

HOSPITAL INFANTIL

COMPARACION HMEMOCULTIVO EN WINOS CON FIEBRE

TIFGIDEA TRATAOOS CON CLOMAMFENICOL 10ay

do mds ampliamente, su eficacia, en
fechas posteriores.®

Decidimos entonces reconsiderar el
uso de cloramfenicol sobre la base de
observaciones muy satisfactorias hechas
en otros lugares. Nuestro punto de par-
tida habia sido la dosificacién recomen-
dada en el extranjero para nifios y
adultos, de 50 mg/kg/d; resolvimos
aumentarla al doble y fue asi come una
segunda experiencia con mdis casos nos
llevé a obtener los resultados que se ven
en las figuras 3 y 4 y en las tablas 3 y 4,

De este estudio concluimos que en
nuestro medio y nuestros nifios el trata-
miento antibiético de la ficbre tifoidea
no complicada, es, pues, aplicar clo-
ramfenicol a 100 mg/kg/d durante 12
dias. Se confirmé ademds que la acti-

HOSPITAL INFANTIL

ARCHIVE ELikicon
MOBPITAL IRPARTIL
wExico

Ficura 3

COMPARACION COPROGULTIVO EN NIKOS CON FIEBRE
TIFQIDEA 1TRATADOS COM CLORANFENICOL sumq s iooms
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o
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Tasra 3

RESULTADOS COMPARATIVOS DEL

PERIODO AGUDO TIFOIDICO EN DOS

GRUPOS DE PACIENTES TRATADOS

RESPECTIVAMENTE CON 50 MG Y

100 MG DE CLORAMFENICOL POR
KILO Y POR DIA

50 mgr. 100 mar.
Grupos d. k.d.
Niémero de casos 50 100
Dias de duracién total
de la fiebre 23 17

Dias de fiebre después
de iniciado el trata-
miento 8 +
Hemocultivo negativo:
a) No, total de dias 20 14
h) Dias de iniciado
el tratamiento 5 1
Coprocultivo negativa:
a) No. total de dias
h) Dias de iniciado
el tratamiento 6 1
Complicaciones 14% 7%
Fallecimientos 0 0

210 14

vidad in vitro no es siempre un indice
de cficacia terapéutica, particularmente
en enteritis,

2. Modificaciones clinicas y bacterio-
l6gicas como complicacion de la
terapéutica antibidtica

a) Infecciones agregadas
o superinfecciones

Tanra 4

RESULTADOS COMPARATIVOS DU-
RANTE LA CONVALECENCIA DE DOS
GRUPOS DE PACIENTES CON TIFOIL
DEA, TRATADOS RESPECTIVAMENT}
CON 50 MG. Y 100 MG, DE CLORAM.
FENICOL POR KILO Y POR DIA

30 casos 100 casos

Grupos 50 mar, 100 mgr.
k. d k. d.
Recaldas 12% 4%
10% 1%

Portadores
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Durante el transcurso de nuestras
observaciones sobre fiebre tifoidea, he-
mos mencionado haber tenido un falle-
cimiento en el grupo de enfermos tra-
tados con tetraciclina.® La causa de la
muerte no fue el padecimiento de in-
greso, sino una septicemia estafilocte-
cica que al parecer se inicié al séptimo
dia del tratamiento y determiné el des-
enlace en 96 horas; este segundo diag-
néstico se confirmé por el aislamiento
repetido del germen en varios hemo-
cultivos, Otros dos casos de implanta-
cién de septicemia estafilocéecica se
presentaron en nuestro servicio en esa
temporada, al manejar su problema
infeccioso de ingreso, dada la severidad,
con una combinacién de tetraciclina-
cloramfenicol a razén de 25 mg/kg/d
para cada antibiético. A los cuatro dias,
el cuadro inicial habia mejorado fran-
camente, con descenso de la fiebre, es-
tado general satisfactorio, conciencia
normal, buena ingesta, evacuaciones
pastosas; sin embargo, 48 horas después
ambos pacientes mostraron nuevo as-
censo térmico, decaimiento e indiferen-
cia, culminando unos dias més tarde
con el fallecimiento, Los hemocultivos
de los dltimos dias revelaron persisten-
temente estafilococo dorado coagulasa
positiva, en los dos pacientes.

La instalacién de infecciones agrega-
das a la originalmente tratada en
enfermos que reciben antibioterapia es
un hecho conocido desde hace tiempo.
Aun cuando porcentualmente poco fre-
cuente, su importancia radica en ser en:
ocasiones fatales, o bien prolongadas,
de dificil manejo y costosas para el pa-
ciente, la familia o la institucién, E}
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punto de partida de tales infecciones cs
la alteracién de floras provocada por el
tratamiento, en cavidad oral, faringe,
vias respiratorias, vias digestivas, apa-
ratc urinario, piel; se ha chservado in-
vasion difusa a corazon, cerebro, rifién,
en fin, a todo érgane o sistema,

Entre los estudios basicos al respecto
se cuentan los de Weinstein' y Fin-
land. -1 En 3,095 pacientes analiza-
dos, que recibieron uno u otro antibié-
tico, Weinstein encontré una frecuencia
de 2.199 de infecciones agregadas,
generalnente semejantes en localizacién
a la de la infeccién primaria, pero de-
bidas a gérmenes diferentes, tanto gram
positivos como gram negativos, con la
particularidad de ser resistentes o poco
sensibles a todo tratamiento; aparecie-
ron alrededor del 4o. al 5o. dia de ini-
ciada la terapéutica, preferentemente
en pacientes menores de 3 afios de
edad, con padecimiento primario pul-
monar o recibiendo un antibiético o
combinacién de medicamentos con
amplio espectro de accién.

Los mecanismos en la patogénesis de
estas infecciones superpuestas o agre-
gadas no estdn aun completamente cla-
ros; la alteracién en la flora microbiana
s el primer paso, seguido de la insta-
lacién de uno o varios organismos al
inhibirse las cepas sensibles a los anti-
bidticos usados. En las personas no tra-
tadas, se mantiene un equilibrio acepta-
ble entre la amplia gama habitual de
gérmenes de los tejidos y 6rganos, si-
tuacién definida por la competencia de
espacio v alimento, la produccién de
metabolitos antibacterianos, etc.; al
romperse este equilibrio cuando se borra

Gacrra Mipica pe MExico
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parte de la flora, se alteran también
los factores que mantienen la homeos-
tasis y aparece victorioso alguno de los
agentes bacterianos, Entre mas profun-
dos y amplios estos cambios de flora,
mas alterados se ven los mecanismos
homeostaticos y mayor es la posibilidad
de imperar algiin patégeno potencial.
El huésped, a su vez, ofrece también
factores a tomarse en cuenta, como lo
demuestra la susceptibilidad especial a
estos procesos agregados, de pacientes
con leucemia, enfermedades crénicas,
en edades extremas, ctc.

La aparicién de cepas resistentes
puede referirse a dos aspectos diferen-
tes: desarrolle de estas variedades a
partir de la especie y los subtipos origi-
nales y susceptibles antes de la exposi-
cién del huésped a los agentes antimi-
crobianos; y en segundo lugar, a los
cambios en la flora  resultantes de la
emergencia, dominio o prominencia de
especies resistentes tras la supresién o
eliminacién de los elementos sensibles.
Ambos aspectos tienen valor e impor-
tancia pricticas, clinicas y terapéuticas,
puestos en evidencia por los cambios
en el nimero y caracteristicas de las
infecciones actualmente observadas en
hospitales, maternidades y guarderias,
por gérmenes como el estafilococo y los
coliformes (E. coli, Klebsiella-Aerobac-
ter, Alcaligenes, Proteus y Pseudomo-
nas), estos Ultimos cominmente acep-
tados elementos normales de la flora
intestinal.

b} Nuevos patrones clinicos

Tomando como hase de comparacién
el nimero de bacteremias, meningitis



ANTIBIOTICOS EN PACIENTES HOSPITALIZADOS

purulentas, empiemas y mortalidad por
bacteremias, Finland presenta un am-
plio estudio de los casos hospitalizados
en el Boston City Hospital, en siete afios
seleccionados entre 935 y 1957, con el
objeto de conocer los patrones infeceio-
sos en este perfodo, en relacién al uso
de agentes antimicrobianos. El efecto
favorable de esta terapéutica sc reflejo
en una reduccién franca de la mortali-
dad por procesos debido a patégenos
comunes (neumococo y estreptocco),
lo que contrastd con el incremento no-
table de infecciones severas y falleci-
mientos por estafilococos, enterococos y
coliformes, no aceptados como agresi-
vos previos a la era de los antimicro-
bianos, Hubo un aumento de cinco a
siete veces en la frecuencia de bactere-
mias y muertes, asociadas con colifor-
mes; ademas se observd que el descenso
del niimero de los padecimientos sefia-
lados (meningitis, empiemas, etc.) de
1935 a 1947 (época de la sulfamido-
terapia) , fue seguido por un incremento
marcado de 1947 a 1957, coincidiendo
con la terapia intensiva de esos afios a
base de antibibticos.

McCabe y Jackson'® ¢ de la Univer-
sidad de Illinois observaron de 1951 a
1958 la importancia de infecciones por
gérmenes gram negativos, como causa
de morbilidad y mortalidad de pacien-
tes hospitalizados atribuible a la intro-
duccién de los antibiéticos. El inere-
mento de bacteremias no fue debido a
la emergencia de una sola especie resis-
tente, sino al alza de todos los bacilos
gram negativos comunes o poco comu-
nes; el 70% de los casos adquirieron la
infeccién en el hospital. El cuadro cli-
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nico se caracterizé por la instalacion
brusca de calosfrio, fiebre, vémitos,
diarrea y shock.

En el Hospital Infantil de México,
nuestras propias observaciones mues-
tran que a diferencia con otras institu-
cienes, el 5. aureus no es el germen mas
frecuentemente productor de infeccio-
nes, provenientes de fuera o adquiridas
dentro, pero si provoca cuadros fatales.

¢) Varigciones en la sensibilidad de
los gérmenes a los antibidlicos

El uso prolongado de los antibiéticos
ha ofrecido una constante variacion en
la sensibilidad de los organismos pa-
tbgenos y no patdgenos a tales drogas.
Numerosos informes se tienen al respec-
to. En el Hospital Infantil, Olarte y De
la Torre encontraron un aumento de
cepas tesistentes de Shigella {lexneri 2
tetraciclinas, cloramfenicol y estrepto-
micina, en estudios hechos de 1953 a
1957 inclusive )™ Otro estudio de 9 anos
en la Uriversidad de Stanford, hecho
por Rantz!$ con diferentes gérmenes
aislados de material clinico diverso,
muestra su extensa variabilidad a mal-
tiples antibidticos en el transcurso de
1950 a 1959.

En nuestro propio hospital hemos

TABLA 5

SUSCEPTIBILIDAD DE SALMONELLA
A DIFERENTES ANTIBIOTICOS

Aniibictico 1963 1964-65 1966
Cloramfenico] 84 87 83
Ampicilina 98 77 66
Kanamicina 62 54 73
Tetraciclina 81 i 44
Neomicina 81
Estreptomicina 31
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Tapra 8
SUSCEPTIBILIDAD DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS A DIFERENTES
ANTIBIOTICOS
1963, (1964 - 1965) y 1966
% de cebvas susceptibles
Antibidtico 1963 1964 1965 1966
Penicilina 52 44 20.6 26.9
Ampicilina 45 43 216 50.5
Oxacilina 96 100 98.6 96.6
Rifomicina 100 75.4 93.2 88.7
Novobiocina 97 100 98.6 93.2
Tetraciclina 95 61.2 554 66.2
Oleandomicina 97.9 91.8 83
Kanamicina 86 98.8
Vancomicina 100 85.8 100 83
Lincomicina 98 96.6
Leucomicina 49 96.5
NUM. DE CEPAS 123 74 89

considerado conveniente el estudio sos-
tenido de la sensibilidad a los antibié-
ticos de gérmenes tanto de patogenici-
dad reconocida como de otros (Kleb-
siella, Pseudomonas etc.) que han veni.
do asociandose en forma cada dia mas
frecuente en los ltimos afios, a infec-
ciones diversas dificiles de manejar con
antimicrobianos. 1?22 Desde 1963, Bes-
sudo y colaboradores han cbtenido los
datos que aparecen en forma resumida,
en las Tablas 5 a 8.

Las ohservaciones anteriores mues-
tran la gran capacidad que las bacte-
rias tienen para variar en sensibilidad.
Uno de los factores determinantes de
este fendmieno es el amplio e intenso
uso de los antibidticos en hospitales, lo
que ha provecado la seleccién y profusa.
diseminacién de variedades resistentes
entre los pacientes hospitalizados con
repel‘cusiunes que agravarn su '[JI”OH(SS-
tico y tratamiento. Pero también debe
agregarse que cntre mayor ¢s el uso de
estas drogas en las dreas hospitalarias y

mas se favorece la aparicién de gérme-
nes resistentes, aumenta la posibilidad
de desencadenar infecciones serias por
tal tipo de agentes, intra instituciona-
les v afuera, a nivel familiar, El pro-
blema de las infecciones cruzadas du-
rante la hospitalizacién viene, pues, a
complicarse asi como agravarse el ma-
nejo de infecciones del exterior en razén
de estas resistencias desencadenadas.

Las circunstancias sefaladas nos ha-
cen ver una vez mas la necesidad de
valorar criticamente el uso de antibié-
ticos.

COMENTARIO

Los datos y consideraciones expues-
tos tratan de enfatizar la importancia
que el hospita] tiene para el médico a
la luz del ejercicio institucional, desde el
angulo particular de los procesos infec-
ciosos y el empleo de antibibticos. Como
centro de servicio médico, el hospital
alberga un conjunto de pacientes inter-
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nados por presentar estos procesos; lle-
gan a ser tratados y ofrecen la oportuni-
dad de estudios especificos diversos, de
indole terapéutico que precisen la aten-
cién que esperan, El médico debe pre-
pararse a usar el método cientifico para
realizar tales estudios de investigacion
y aplicar después las observaciones posi-
tivas en beneficio de los pacientes asi
hospitalizados,

Sin embargo, al afinar su conducta
terapéutica, el médico ha propiciado al-
teraciones tanto en el huésped como en
sus floras, frecuentemente sin graves
consecuencias, pero severamente desfa-
vorables en otras ocasiones, que se vie-
nen manifestando por infecciones agre-
gadas o modalidades clinicas nuevas, ¢
miés frecuentes, en cierto niimero de pa-
cientes tratados con antibidticos en for-
ma correcta o superficial.

El hospital, a su vez es en si un am-
biente especial; lo constituye una po-
blacién compacta que abarca enfer-
mos, médicos, enfermeras, personal di-
verso y visitantes; una 4rea definida en
que viven por diferentes razones y pe-
riodos variables; y un nimero infinito
de patégenos y no patdgenos alojados
en pacientes, portadores, el mismo per-
sonal, equipo, material, aire, agua y ali-
mentos. En este ambiente hay ademas
una red de mecanismos de transmisién
que propician el contacto entre agen-
tes y huésped; si las condiciones son
favarables, de nuevo habra motivo de
incrementarse los procesos infecciosos,
ahora por afiadirse los adquiridos den-
tro de la institucion.

Bien sea que la accién médica a tra-
vés del uso de antibibticos haya elimi-
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nado gérmenes sensibles y propiciado el
predominio de sus cepas resistentes, o
bien haya permitido la superposicién de
otros agentes aceptados como no paté-
genos, la conjuncién de todas las cir-
cunstancias mencionadas ha hecho apa-
rente el aumento de procesos clinicos,
primarios o secundarios, ligeros o
fatales, determinaclos por organismos
diversos, cada vez més dificiles de ata-
car: estafilococos y otros cocos gram
positivos, negativos,
hongos oportunistas, que en condicio-
nes normales no se reconocerian cau-

gérmenes = gram

sales.

Si aceptamos que esta patologia re-
sulta de las relaciones entre ambiente,
huésped y agente, y el hospital consti-
tuye un ambiente especial, es de espe-
rarse que el hospital sirva como centro
de atencién médica al enfermo que
ingresa con su problema infeccioso;
pero dada la amplia gama de factores
predisponentes que en ¢l concurren,
procuremos que no sea también un
centro de agresién a ese enfermo, al afia-
dirle infecciones por nuestras propias
transgresiones.

¢Estard el médico mexicano dispues-
to a aceptar el reto del hospital?
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COMENTARIO OFICIAL

Dr. Danier, MEnprz!

N 1A INTRODUCCION de su interesante tra-
bajo el Dr, Lazaro Benavides hace re.
saltar la importancia que atn conservan en

* Aeadémico numerario, Centro Médico “La Ra-
za”, Instituto Mexicano del Seguro Social,

nuesiro medio, como causa de enfermedad y
de muerte, los padecimientos infecciosos,
Sefiala la influencia de los antimicrobianos
sobre el aumento de las infecciones produci-
das por estafilococos ¥ por bacilos Gram-ne-
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gativos, También hay que mencionar las
sobreinfecciones por monilias y otros hongos.

1. La primera parte del trabajo, corres-
ponde a la investigacién de la especificidad
del tratamiento de la fiebre tifoidea (apro-
vechamiento del material clinico hospitali-
zado para definir una terapéutica especifica),

Los resultados logrados por él, con la te.
traciclina, el cloranfenicol y la Synematina B
concuerdan; en términos generales, con los
obtenidos por otros investigadores,

Llega a la conclusién de que la Synema-
tina B es e] medicamento mis activo, pero
que por dificultades en su produccién hube
necesidad de revalorar el efecto del cloran-
fenicol, pues la tetraciclina y otros antimicro-
bianos no habian sido eficaces,

En la actualidad esta aceptado que el clo-
ranfenicol es el medicamento de eleccién en
el tratamiento de la tifoidea.

La segunda parte del trabajo se refiere a
un problema que desde hace mis de 15 afios
surgid como consecuencia del uso indiscri-
minado y generalizado, de muchos antimicro-
bianos, sobre todo de los llamades de “am-
plio espectro”.

Reiman?, sefiala que las muertes produci-
das por enfermedades bacterianas disminuye-
ron durante los afios de 1935 a 1947, pero
después empezaron a aumentar en forma
notable, excediendo a las ocurridas antes de
la era sulfamidica.

El aumento de] nimere de enfermedades
graves producidas por ciertos bacilos Gram-
negativos es evidente, pues en algunos hospi-
tales eran raras antes de 1935, en cambio a
partir de 1957 se hicieron frecuentes,

Por otra parte estd comprobado que la te-
traciclina es el medicamento que con mayor
frecuencia interviene en la produccién de so-
breinfecciones estafilocdecicas y monilidsicas.

Las infecciones agregadas y las intercu-
rrentes, que sc desarrollan en las personas

Gacera Mépica pe MEXICO

Vor. 97, Nom. 11

sometidas a la accidon de los medicamentos
antimicrobianos, ya sea con fines curativos o
profildcticos, revisten, como sefialan el Dr,
Benavides y los autores citados por él, carac-
teres a menudo graves ¥, no pocas veces, son
la causa directa de la muerte del enfermo.

E] hombre sano alberga gérmenes no pato-
genos, o poco agresivos, pero que bajo la
accion de diversas causas, entre ellas las
enfermedades cronicas y debilitantes, la ac-
cién de los corticoides y/o las modificaciones
de la flora habitual introducidas por los an-
timicrobianos, pueden convertirse, como ha
sido expuesto por el autor, en agresores
“oportunistas” produciendo infecciones endé-
genas, la mayoria de las veces graves, Ade-
més también aumenta el peligro de las in-
fecciones cruzadas severas,

Existe una interaccidon compleja entre
huésped, parasito y medicamento antimicro-
biano; éste tltimo no actiia nada mas sobre
los gérmenes patbgenos y la flora normal,
sino también sobre el huésped al cual le pue-
de producir lesiones tisulares e interferir en
la formacién de anticuerpos, en la fagocito-
sis y alterar su metabolismo, haciéndelo me-
nos resistente a la infeccién, Por esto y otros
motivos mis el antimicrobiograma pierde va-
lor, pues de ningin modo se reproducen en
él las condiciones en las que actiia cualquier
substancia antimicrobiana al ser utilizada en
la terapéutica.

El aumento de cepas de bacterias no sus-
ceptibles a la mayoria o a todos los antimi-
crobianos, es la consecuencia, en gran parte,
del uso inadecuado de los medicamentos an-
timicrobianos. %
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