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einer missbriduchlichen Applikation dieser Dro-
gen, die einen iatrogenischen Effekt zur Folge
haben und besprechen dann die Ergebnisse der
Sensibiltdtstests der Bakterien “in vitro” den
Antibiotika gegeniiber. Aus 615 solcher Proben,
welche bei insgesamt 60 Patienten mit infektio-
sem Bronchialasthma, chronischer asthmatis-
cher Bronchopneumopathie oder riickfilligen
Bronchitis vorgenommen wurde, konnte gefol-
gert werden, dass sowohl Dihydrostreptomycin
als auch Penicillin, im Vergleich zu dem wei-
treichenden Effekt von Bacitracin, Chlortetra-
cycline, Tetracycline, Oxytetracyeline und Chlo-
ramphenicol, kaum eine hemmende Wirkung
ausiibten.

Das Antibiogramm hat nach Ansicht der
Authoren einen orientierenden Wert, vor allem
wenn es gilt wirkungslose Antibiotika “in vi-
tro” auszuscheiden, wobie aber an die eventue-
llen Irrtiimer oder Faktoren nicht vergessen
werden darf, die eine absolute Paralelle zwis-
chen Wirksamkeit “in vitro” und “in vivo”
erschweren. Die Authoren weisen auf die Wirk-
samkeit eines auserlesenen Antibiotikums mit
engem Spektrum, das Bacitracin, hin, welches
bei 20 Patienten nebst Gammaglobulin auf pa-
renteralem Wege oder in Aérosolen verabreicht
wurde.
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La conmocion que la era antibiética ha su-
puesto para la terapéutica de las endocarditis
bacterianas obliga hoy al médico, ante todo caso
sospechoso de endocarditis maligna, intentar
llegar al mas perfecto diagnodstico bacteriolégi-
co posible con el fin de realizar la terapéutica
mas apropiada en cada caso y, en la mayoria de
ellos, conseguir la curacion definitiva.

El haber observado un caso de endocarditis
bacteriana producida por el Streptococcus feca-
lis, germen no excesivamente frecuente como
factor etiolégico de estos procesos, y con pecu-
liaridades en lo que respecta a una especial re-
sistencia a los antibidticos, es lo que nos ha mo-
vido a publicar esta nota clinica.

{ESUME

Aprés une révision des causes
expliquer I'échec de I'antibiothérapie Indigey
minée, ainsi que les inconvénients de sop appﬁ‘
cation abusive par ses effets “yatrogéneg” [E;f
auteurs étudient les résultats obtenus I’al‘i;
test de sensibilité des bactéres “in vitrg” ay |
antibiotiques. Ces preuves, au nombre de 615 |
sur un total de 60 malades atteints d'asthy,
bronchial infectieux et de h‘(lllthnpneumom:
thie chronique asthmatique, ou de bronchite y
cidivante, signalent le pouvoir inhibiteur limiti |
de la dihydrostreptomicyne et de la [Jénicilim_l
en contraste avec le grand effet de la bacyty, |
cine, chlorotétracycline, tétracycline, oxitétr.
cyeline et chloramphénicol. '

Les auteurs donnent une valeur d'orientatig
a I'antibiogramme, valable surtout pour écarte
I'antibiotique innefficace “in vitro”, sans oublie
les possibles erreurs ou facteurs qui difficulten
un parallélisme absolu entre son action “in v
tro” et “in vivo". A cet effet, ils confirmen
I'efficacité de I'emploi d'un antibiotique &
choix et de spectre limité—Ila bacytracyne pow
un groupe de 20 malades—associé a la gamm
globuline et administré par voie parentérale ¢ |
en aerosol,

El dia 4 de septiembre de 1956 ingresé en nuesim
Servicio el enfermo Alfonso N. G., de cuarenta y ol
afios de edad, natural de Madrid, descargador, casad
que presentaba la siguiente historia clinica:

Hace unos tres meses, encontrandose previameni
bien, presenté un acceso de temblores intensos, con §
doracién profusa, que le obligé a guardar cama, dond?
el intenso frio que tenia se transformdé a la media hot
en fiebre de 39°, cediendo a las ocho horas; tenia dolof
ligero en regi6n colecistica, pero sin vémitos ni diarre
las orinas se hicieron muy cargadas. El cuadro se ré
tié a los dos dias con iguales caracteristicas, repitiéndo”
se por tercera vez a dos dias, acompafidandose en estd
tercera ocasion de fuertes nauseas con vémitos bilios
v pigmentacién amarilla de piel y conjuntivas. Desde e
tonces, y con intervalos que no sabe precisar, se han ido
repitiendo las crisis y la fiebre se ha hecho cunstf_ﬂ‘t"
No ha tenido picores. Edemas maleolares, que altima
mente han ido reduciéndose. La pigmentacién ha }'9-'?'
aparecido hace aproximadamente un mes. Tiene vomi*
tos biliosos matutinos. La fiebre persiste, en el momen
to de ser visto, alrededor de 38,5°. Se ha tratado ‘30“
cloromicetina, terramicina v penicilina, mejorando IE®
ramente s6lo con cloromicetina. Presenta anorexia. Smn;
pre ha sido sano. Padre, muerto de parilisis; resto
antecedentes, sin interés. 3

La exploracién fisica demostraba a su ingresa Ui et
fermo en buen estado de nutricién, bien constituido: cOI}
palidez de piel y mucosas. Estertores secos en base =
recha, junto con algunos roncus y sibilancias disemm"
das en la auscultacién pulmonar. La auscultacion ¢&

15 septiembyg m".
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straba la existencia de un soplo sistélico largo,
ca demos: sunta y foco adrtico, con caracteres de or-
m“%]qﬂ]' |enpf|lqn ritmico a 96 por minuto. Tensi6n arte-
gn1c11f‘il£:té(’ Iii\p:itz.111iegzllia a dos traveses de dedo por
;]:;'ajnadbl reborde costal; el ba_zo no se palpaba, pero se
percutia aumentado de tamafio. Disereto edema ma-
leolar. : i -

Las exploraciones (rmnplen_)entm'ms 1eallz§.das a su
ingreso demostraban ]us srgn’]entes lesu]t:ulmi ‘ )

Anemia de 2.480.000 hematies con hemogloblqa de 50
por 100 y valor g](}ht?l:lf’ de 1,02; lll’.SI{)L.l leucocitos con
formula en la que existian 88 nel_ll_:l'ofllus segmenta{]los,
4 bastonados y 8 linfocitos. Velocidad de sedunent_aml(m
de 84 a la primera hora y 118 a la segunda con un indice
de Katz de 71,5, L

En el andlisis de orina existian indicios acusaclos? de
albimina con densidad de 1.025 y en el ge(‘hmet‘ﬂo urina-
rio se encontraba hematuria macroscopica junto con
abundante cilindruria (cilindros hialinos, hialino-granu-
losos y granulosos).

Urea en sangre de 1,18 gr. por 1.000, que a los pocos
dias de tratamiento bajo a 0,70 gr. ‘

Las aglutinaciones a Br. melitensis eran negativas.

Wassermann, negativo,

El electrocardiograma se encontraba dentro de los li-
mites de la normalidad.

La exploracion radiolégica cardiaca demostraba dila-
tacién global de la silueta, fundamentalmente a expen-
sas de ambos ventriculos y auricula izquierda.

El espectro electroforético demostraba 5,912 gr. por
100 de proteinas totales; albimina, 2,103 gr. por 100;
alfa,, 0,680 gr. por 100; alfa, 1,200 gr. por 100; beta,
1,057 gr. por 100, y gamma, 0,962 gr. por 100. Cociente
albumina/globulina de 0,55,

Las pruebas de funcién hepdtica: Hanger de + + -,
MacLagan de 9,7 unidades y Kunkel de 26,5 unidades.

En el médulograma existia celularidad, un poco dis-
minuida, con megacariocitos proporcionados a la hipo-
celularidad; ligera hiperplasia reticular con algin ma-
eréfago aislado y sin fendémenos displasticos; plasmo-
citosis marcada.

El médulocultivo fué negativo.

El hemocultivo practicado el dia 10 de septiembre da
lugar al crecimiento, segiin técnica de Schottmiiller,
tanto en aero como en anaerobiosis, de aproximadamen-
te 150 colonias por c. ¢. de sangre sembrada de un ger-
men que se identifica dentro del género de los Strepto-
Coceus, especie “grupo de los enterococcus"”, variedad
“Streptococeus fecalis".

Investigado el poder bacteriostdatico de los diversos
antibiéticos al germen obtenido en el hemocultivo se ob-
tienen los siguientes resultados:

Penicilina, nada sensible, 100 gammas.

Estreptomicina, muy sensible, 2 gammas,

Aeromicina, muy sensible, 5 gammas.

Terramicina, muy sensible, 5 gammas.

Cloromicetina, muy sensible, 5 gammas.

Polimixina B, regular sensible, 10 gammas.

Eritromicina, muy sensible, 2 gammas.

Tetraciclina, muy sensible, 5 gammas.

En resumen, el enfermo es enjuiciado como una “en-
docarditis bacteriana por enterococos”, que se ha des-
arrolla_do sobre una previa valvulopatia mitro-aértica,
ge Posible etiologia reumatica, a pesar de la negatividad
¢ antecedentes en este sentido.

Evolucion del enfermo.—Desde el dia de su ingreso,
gol;a;t? el dia lﬂ,_ €n que supimos los primeros resulta-
ﬂscilag hem?01llt1vo, el enfermo presentaba fiebre que
tamien? entre 38,5° y 39,4°. Fl dia 10 se comienza tra-
lreptum?.-mn penicilina (800.000 unidades diarias) y es-
damt i ¢ina (1 gr. diario), con lo que la fiebre descien-
&t6n delatmgulente. Kl dis_t 13 de septiembre, ya en pose-
trataite etst hacteriqs?z‘i.tlco de antibiéticos, se comienza
muscu]a:}; con Iloticina a razén de una ampolla intra-
Presenta fiebmo mg. cada doce horas; los dias 14 y 15
¥ 108 dias 1‘; re por encima de 38°, el dia 16 tiene 37,1°
ampollas g ¥ 18 presenta 38°. El dia 19 se le ponen dos

irias de Iloticina y toma cuatro comprimi-
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dos en las veinticuatro horas, y a partir del dia 20 no
hace mas que tomar dos comprimidos de Iloticina cada
seis horas (800 mg. de Eritomicina en las veinticuatro
horas) ininterrumpidamente hasta el dia de ser dado de
alta. El dia 20 tiene 37,3°; el dia 21, 38,4°, y el dia 22, 38°;
los tres dias siguientes presenta una o dos décimas, y a
partir de dia 26 se mantiene afebril hasta el dia 4 de oc-
tubre, en que se le da de alta. El enfermo, durante todo
este tiempo, no ha hecho ningun otro tratamiento, ha-
biéndosele mantenido con dieta sin sal, no habiendo sido
necesario administrarle ningtin eardiotdénico por no pre-
sentar sintoma alguno de insuficiencia cardiaca. El en-
fermo, al mismo tiempo que disminuia la fiebre, ha ido
mejorando de su estado general, encontrdndose, al ser
dado de alta, con mejor aspecto, buen apetito y habien-
do desaparecido la hepatomegalia y la percusién aumen-
tada del drea esplénica.

El dia 1 de octubre, tres dias antes de ser dado de alta,
presenta un hemograma con 3.860.000 hematies, 6.250
leucocitos y férmula en la que s6lo existen 66 neutroéfi-
los, de los que 6 son bastonados, 3 eosinofilos, 4 monoci-
tos ¥ 27 linfocitos.

El dia 21 de octubre vuelve a ser visto por nosotros.
Se encuentra muy bien de estado general, con buen ape-
tito, sin disnea ni edemas y contintia sin fiebre. El en-
fermo nos cuenta que a los doce dias de ser dado de alta
noté de pronto sensacién de mareo con pérdida de vi-
sion, sintomas que pasaron rdpidamente, junto con hor-
migueos y frio en todo el lado derecho del cuerpo, sen-
sacion que persiste en la actualidad aunque con mucha
menor intensidad. La exploraciéon fisica se mantiene
igual en lo que respecta a la auscultacién cardiaca, no
encontrandose hepato ni esplenomegalia.

El dia 22 de octubre se le practica nuevo hemocultivo,
segun técnica de Schottmiiller, en anagereo vy aereobiosis,
que resulta negativo a los seis dias de observacion.

El nuevo espectro electroforético, realizado el dia 31
de octubre, nos ofrece la existencia de 9,022 gr. por 100
de proteinas totales; albtimina, 3,924; alfa, 0,557; beta,
1,588, y gamma, 2,953, siendo el cociente albimina/glo-
bulina de 0,77.

Las pruebas de funcién hepitica del dia 29 de octu-
bre nos demuestran un Hanger de -+ -+ -+, MacLagan
de 11,5 unidades y Kunkel dé 28,8 unidades.

El enfermo, por tanto, creemos que se encuentra cii-
rado de su endocarditis bacteriana, presentando su val-
vulopatia mitro-aértica actualmente en buen estado de
compensacién, de la cual ha sido un sintoma el acciden-
te vascular descrito en dltimo lugar que no ha dejado
secuelas de importancia.

COMENTARIOS.

En la revision que del material de nuestra Cli-
nica se hizo el afio 1947 !, comprendiendo 90 ca-
sos de endocarditis malignas, no se encontrd
ninguna producida por el enterococo entre los
48 hemocultivos que fueron positivos. Posterior-
mente %, se realiza una nueva revisiéon de los ca-
sos acaecidos hasta el afio 1952, que compren-
dia 86 casos de endocarditis malignas, siendo
46 los casos de hemocultivos positivos, entre los
cuales se individualizaron cinco como produci-
dos por gérmenes incluidos dentro del grupo de-
nominado cominmente “enterococos”: tres ca-
sos de Streptococcus fecalis, uno de S. liquefa-
ciens y uno de S. durans. De la estadistica de
LOEWE “, que comprende 157 casos comproba-

-dos bacteriolégicamente, sélo seis son produci-

dos por enterococos.

Clinicamente, es muy dificil distinguir la en-
docarditis bacteriana producida por enterococos
de las originadas por otros gérmenes. Como re-
calca LOEWE, y todos los autores estan de acuer-
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do, todo enfermo portador de una valvulopatia
reumatica con fiebre de méas de una semana debe
ser sospechoso de una malignizacién bacteria-
na de su proceso, diagnéstico que en todo caso
debe ser comprobado por el hemocultivo. Sin
embargo, el mismo LOEWE expone que la endo-
carditis por enterococo es posiblemente la unica
que puede asentar sobre un endacardio previa-
mente sano, cosa que nunca hemos Visto €1 el
material de nuestra Clinica. El mismo autor, asi
como JAMES °, expone la propiedad de formado
res de pus de los enterococos y la frecuencid con
que en las endocarditis

ror estos germenes se

]
i

encuentran lesiones piogenas y ¢

eg08 metas-

taticos del miocardio y otras vis

En nuestro enfermo, la valvulopatia mitro-
abrtica acompanada de fiebre, junto con altera-
ciones renales demostrables en la orina, aumen-
to de la matidez esplénica, leucocitosis y desvia-
cién a la izquierda, elevaeion de la velocidad de
sedimentacion, alteraciones en el especiro elec-
troforético con pruebas de funcién hepatica in-
especificas positivas, ademas de la plasmocito-
sis e hiperplasia reticular en el medulograma,
eran datos a favor del anclaje bacteriano sobre
el endocardio afecto, a pesar de la ausencia de
sintomas que se consideran tipicos de las endo-
carditis bacterianas (panadizos de Osler, man-
chas de Janeway, acropaguias, etc.)
erapéutico es donde
este tipo de endocarditis impor-
tancia practica. El enterococo es egpecialmente
resistente a la penicilina, antibiotico de mas se-
guro éxito en la mayor parte de los casos de en-
docarditis bacteriana por la irecuencia del S. vi-
ridans como agente causal méas habitual en es-
tos casos. Ademés son frecuentes las recidivas
en este tipo de endocarditis después de ser tra-
tados por antibioticos a los que no es especial-
mente sensible el germen, y que pueden originar
mejorias pasajeras, asi como también es suma-
mente frecuente en estos casos el posible des-
arrollo de resistencias rapidas, aun en los casos
de aparente buena respuesia.

Para obtener la sensibilidad de estos gérme-
nes a la penicilina con curacion del proceso es
preciso utilizar dosis extraordinarias del anti-
bidtico. LOEWE traté un caso de endocarditis por
enterococo con 30.000.000 de unidades diarias
por venoclisis continua, a la que combino el para-
amino-hipurato de sodio o la caronamida con el
fin de reforzar la accién de la penicilina y man-
tener las concentraciones del antibiotico en san-
gre consideradas como efectivas con el fin de po
der conseguir la curacion. De los seis casos de
este mismo autor, cinco eran especialmente re-
sistentes a la penicilina; a pesar de esto, LOEWE
sigue aconsejando el tratamiento penicilinico
de este tipo de endocarditis, aungue a expensas
de utilizar dosis del orden de los 30 a 40.000.000
de unidades diarias.

Asimismo, es el enterococo bastante resisten-
te a la estreptomicina. Sin embargo, la resisten-
cia disminuye a la mezcla penicilina-estreptomi-

Desde el punto de

adquiere mas

cina: el segundo de los casos publicados por Ja.
MmES, debido al S. liguefaciens, cura perfecta.
mente con esta mezela, aunque utilizando dosig
de penicilina de 20.000.000 de unidades diariag
en I\\'-nm'li:@m continua: este S. liquefaciens erg
“"f"f‘“"“i-" “in vitro” a la penicilina y estrepto-
micina por separado, pero sensible a la combi-
nacion de ambas.

El primero de los casos de JAMES, en el que
primero se cultiva un 8. viridans que desapare-
ce con penicilina, para a los pocos dias reapa-
recer el cuadro febril y cultivarse un 5. fecalis
jue no cede a dosis de 20.000.000 de unidades
liarias de penicilina por via intravenosa, se de-
muestra la sensibilidad “in vitro" del enterococo
a la terramicina y a la bacitracina, curando con
el EPY“;I'Ill-I't'- de estos antibioticos.

n el caso de BURTON " se demuestra la espe-
cial sensibilidad del germen a la mezela clorote-
traciclina-eritromicina-estreptomicina, siendo la
censibilidad a cada uno de estos antibioticos por
separado bastante menosg intensa que a la mez-
cla de los mismos, con la que se¢ logra la cura-
a misma preferencia de
11 1‘1:'I;:i!:l POY ¢ ste autor en el
estudio “in vitro” con cinco muestras de entero-
cocos distintos. BURTON coneluye que si una en-

docarditis por ents

cion del enfermo. kst

sensibilidad es

TOCOCO 110 €5 S nsible a la com-

binacién penic estreptomicina, debe acudir-
se a la de clorotetraciclina- eritromicina-esirep-
omicina

En nuestro caso, el 8. fecalis era igual y espe-
cialmente sensible a la eritromicina y a la es-
treptomicina, al mismo tiempo que especialmen-
te resistente a la penicilina. El éxito terapéutico
con sélo uno de los antibi6ticos a los que demos-
tr6 su especial sensibilidad demuestra la impor-
tancia del estudio del poder bacteriostatico de
los diversos antibiéticos al germen obtenido en
el hemocultivo, proceder diagnéstico este ulti-
mo, por otra parte, que creemos imprescindible
en el momento actual en todo caso sospechoso
de endocarditis bacteriana. Siguiendo en todo
momento este método de proceder, se ahorra-
ran muchas veces tratamientos innecesarios,
veces insuficientes y en otros perjudiciales, y 8¢
lograra conseguir la curacion del enfermo en la
casi totalidad de las ocasicnes.

Por tltimo, consideramos interesante la de-
mostracién, en los dos casos de JAMES, de la exis-
tencia de abscesos apicales dentarios, en los cud-
les, previa extraccién de los dientes afectos, s¢
logra un cultivo puro del mismo germen aislado
en el hemocultivo. Segiin este autor, numerosas
bacteriemias consecutivas a extracciones dentd”
rias son originadas por enterococos. La extirpa-
cién de estos focos puede favorecer la euracion
del proceso.
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