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pepino, Cena: judias, arroz o patatas. Alguna vez huevos
fritos, y de postre frutas o migas con leche.

A fines del ano 1940, se vino a vivir a Posadas. En esta
época y durante el afio siguiente padecié hambre, comiendo
muchas veces hierbas. Raramente algo de carne: nada de hue-
vos, poco pescado y poca leche; la raciéon de pan, Los afios
19042, 1043 y 1944 fué logrando mejorar algo la dieta. En
el altimo de ellos durante ocho o diez dias no seguidos, comid
algin plato de almortas en el almuerzo.

En el afio 1945, comidas parecidas a las de los tltimos
anos, unos 150 6 200 gramos de pescado en una de las dos
comidas; unos 1o0o gramos de leche en el desayuno. Nada
de carnes ni grasas, algunos platos de acelgas y espinacas.

Desde febrero 1ltimo hasta primeros de mayo ha comido
casi todos los dias en el almuerzo un plato mediano de ga-
chas de almortas, otras veces cocidas; en la cena a menudo
otro plato regular de almortas; algunas verduras; café solo
o con escasa leche, o un trozo de pan con aceite. Casi sin
excepcion estos alimentos durante los tres meses. En mayo,
algunos platos de patatas, restringiendo la ingestién de almor-
tas, hasta que enferma, se recluye en su casa y después se
hospitaliza, con lo que cesa ¢l consumo de la semilla, Este
tipo de alimentacion ba coincidido con sus trabajos en el
campo. La esposa, que permanecia en el pueblo, hacia ali-
mentacién mads variada, comiendo raramente gachas de almor-
tas; no tiene ninguna molestia y se encuentra en perfecta
salud.

Es evidente la accién latirégena del consumo al
par monétono y masivo de la almorta (JIMENEZ
DIAZ), dos hechos que se dibujan claramente en
la alimentaciéon de M. C. A. durante febreto, mar-
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zo y abril de 1045, como condicién para contrae
la enfermedad, favorecidos por varios afios previgs
de hiponutricién. Uno solo de tales factores, |,
masividad, fué en cambio insuficiente durante my.
chos anos para originar el padecimiento, al sobg,.
pesarlo con mucho la variedad y riqueza nutritiy,
del resto de la dieta.

Como sefialamos al principio, se trata del pri-
mer caso de latirismo observado en Cordoba. Tiepe
de particular el que el enfermo, habitante en |3
provincia desde hace cinco anos, ha importado de
su tierra (Cuenca) el consumo alimenticio de las
almortas, contrariamente a los otros casos andaly-
ces publicados, que importaron la enfermedad (¢!
de J. Arigo, Rev. Clin. Esp., VIII, 5, 1043, la
contrajo en la provincia de Zaragoza; el de C, Mor-
cillo, Rev. Clin. Esp., XII, 6, 1944, durante su
estancia en la sierra de Santa Elena, Jaén, lindante
con la provincia de Ciudad Real; y los dos de
P. Camy, Med Clin., 111, 4, 3. enfermaron en la
provincia de Ciudad Real). Con esta nota, por
tltimo, creemos cumplir un fin profilactico, pues
por las referencias que hemos obtenido, ha existido
en Posadas, cierto trafico de la semilla que de per-
sistir, dadas las deficientes condiciones agricolas ac-
tuales, podria ser el origen de una nueva catastrofe,
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En el libro del Profesor WAKSMAN‘ se de-
muestra que la accién de la penicilina es sélo un
ejemplo de un estado corriente de cosas. Los culti-
vos puros del laboratorio son completamente ar-
tificiales. En la naturaleza se hallan entremezclados
los hongos, bacterias y protozoos, y cada uno de
ellos activa o inhibe el crecimiento de determina-
dos microorganismos que viven con ellos. Estas
acciones inhibitorias se realizan por medio de subs-
tancias que llamamos antibiéticos.

Seglin FLOREY ? el nombre de antibidtico fué
empleado por vez primera por VUILLEMIN (1889)
para designar a Organismos que no son parasitds y
son antagonistas para la vida de otros organismos
“del mismo modo que un ledn es antibidtico para
su presa”. Este término ha vuelto a ser empleado

por WAKSMAN en el ano 1g941. Ultimamente se’

usa esta palabra en un sentido restringido y po-
demos considerar con KOLMER 3 que antibioticos
son los agentes antimicrobianos producidos por
bacterias, hongos y otros microorganismos vege
tales.

PASTEUR y JOUBERT fueron los primeros en ¢l
afio 1877 en describir este fenémeno de la antibio-
sis. Demostraron que el crecimiento del bacillus
antracis podia ser inhibido rdpidamente por deter-
minadas bacterias aerobias. Afadiendo estas bacte-
rias a una suspension del bacillus antracis los ha-
cian inofensivos, y podian inyectar los bacilos 3
animales de experimentacién sin producirles dafio
alguno. PASTEUR y JOUBERT escribieron entonces
que estos hechos justificaban las mas altas esperan-
zas para el tratamiento de las enfermedades infec-
ciosas. _

En 1885, BABES estudié el antagonismo de di-
ferentes bacterias; opind que este antagonismo erd
debido a inhibidores quimicos determinados y ex-
puso la sugerencia de que estos inhibidores podrian
ser usados para combatir enfermedades producidas
por otras bacterias.

CANTANI, en el mismo afio, basado en el hecho
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de que existen bacterias, no nocivas para el hom-
pre, que son letales para otras, insuflaba suspen-
siones de cultivos de Bacillus Termo a enfermos
con tuberculosis.

En 1887 el suizo GARRE demostré que el anta-
gonismo existente entre el Pseudomonas fluorescens
v el estafilococo aureo no era debido a que uno de
ollos tuviera un crecimiento mas rapido que el otro,
sino a substancias que elaboraban los microorga-
pismos y que eran letales para la otra especie.

En 1899, EMMERICH y LOW introdujeron por
vez primera en medicina un extracto antibacteria-
no. Se trataba de un extracto del bacilo piocianico
llamado piocianasa. Parece ser que se emple en
varias enfermedades sin gran resultado y hasta
lleg a ser inyectado por via intrarraquidea,

Por e¢sa época VAUDREMER experimenté con ex-
tractos de Aspergillus sobre el bacilo tuberculoso.

[LODE, en 1903, observo la contaminacién de un
cultivo de M. Tetrdgenus por un coco Gram posi-
tivo que inhibia el crecimiento del Terrdgenus.
Inhibia igualmente al estafilococo aureo in vitro.
Sin embargo, esta accién no fué muy manifiesta en
el animal vivo.

En 1913, los norteamericanos ALSBERG ¥y
BLACK describieron una substancia, icido penici-
lico. producida por el Penicillium puberulum. Este
cuerpo era activo contra gérmenes Gram positivos
y negativos, y ha vuelto a ser estudiado en 1042 4.

En 1922, FLEMING descubrié una substancia
llamada lisozima en el moco nasal de un enfermo
de coriza aguda. Era activa in vitro contra varios
gérmenes, pero no resulté de utilidad en la préctica.

GRATIA y DATH describieron la actinomicetina
en el ano 1924. Hacia esos afios ya era conocido el
antagonismo entre bacterias y hongos, pero no se
le habia dado‘importancia.

En 1925, ZUCKERMANN y MINKEWITSCH vieron
que un bacilo que habia contaminado un cultivo
de bacilos diftéricos tenia accién inhibidora sobre
éstos. El bacilo era el B. mesentéricus, y su accién
se limitaba solamente al diftérico. Los resultados
in vivo fueron dudosos.

En septiembre de 1928, FLEMING hizo su des-
cubrimiento fundamental de la lisis de cultivos de
estafilocos por un hongo del género Penicillium
que habia contaminado aquellos cultivos. Y FLE-
MING llamé penicilina a la substancia quimica pro-
ducida por el hongo. En los afios siguientes FLE-
MING demostré que esta substancia era mas activa
sobre los gérmenes Gram positivos que sobre los
Gram negativos, y la utilizé para hacer cultivos
diferenciales de ambas clases de bacterias. Inocu-
lando 1a penicilina en animales demostré que no
era toxica para éstos.

FLOREY y colaboradores estaban interesados en
estas cuestiones desde el ano 19209 cuando empeza-
ton a trabajar con la lisozima. Como esta subs-
tancia era inestable, abandonaron los trabajos.

En 1938, FLOREY y CHAIN decidieron exami-
nar detenidamente diferentes productos antibidti-
cos. Entre los primeros que estudiaron estdn los del

seudomonas aeruginosa, que no dieron buen re-
sultado. Unos meses mas tarde se publicaron en
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Norteamérica los trabajos de DUBGs referentes al
aislamiento de una substancia antibidtica extraida
de los cultivos de un bacilo que se encuentra en la
tierra y que llamé gramicidina.

Entonces FLOREY y CHAIN pensaron investigar
las propiedades de la penicilina de FLEMING. En
agosto de 1940 publicaron los primeros resulta-
dos, Estos resultados son el magnifico trabajo de
los investigadores de Oxford, con FLOREY y CHAIN
a la cabeza.

ACCION ANTIBACTERIANA DE LA PENICILI-
NA. — El cuadro siguiente muestra la accidon de la
penicilina sobre los distintos gérmenes:

ACTIVIDAD DE LA PENICILINA

Muy activa sobre: No activa sobre:

Estafilococos aureus Bacilos tifico y paratifico.

Estafilococos albus (algunas | Colibacilo.

razas). Micrococo melitensis.
Estreptococos. Bacilos disentéricos.
Gonococos. Bacilo de Pfeiffer.

Bacilo de Friedlinder.

Bacilo de Koch.

Bacilo p[n:'f:im(o.

Estafilococos albus (algunas
razas).

Estreptococos faecalis.

Vibridn colérico.

T'ripanosomiasis.

Afecciones por virus, a ex-
cepcion de la Psitacosis.

Neumorocos,

Meningococos.

Treponema pallidum.

Gérmenes de la gangrena go-
se08d.

Bacillus antracis.

Bacilo tetdnico.

Bacilo diftérico (experimen-
talmente) .

Lectospirosis
gica.

Psitacosts.

Espirilos de la fiebre recu-
rrente.

Actinomicosis.

icterohemorrd-

CONOCIMIENTOS QUE HAY QUE TENER EN CUEN-
TA.AL EMPLEAR LA TERAPEUTICA PENICILINI-
CA.— 1) La penicilina es inactiva por via oral
debido a que el HCI la destruye. La penicilina
tampoco es activa por via rectal, ya que es destrui-
da por un fermento (penicilinasa) producido por
el colibacilo y gérmenes Gram negativos saprofitos
del intestino grueso.

Por lo tanto, la administracion de penicilina se
hard por via parenteral (intravenosa, intramuscu-
lar o intrarraquidea) o aplicada localmente.

2) Concentracion de la penicilina en sangre. —
Mediante la inyeccidén intravenosa conseguimos in-
mediatamente una concentracion alta de penicilina
en sangre, que luego es seguida de una caida brus-
ca de la misma.

A los 15 minutos la concentracién de penicilina
se ha reducido en un 50 a 75 por roo de la con-
centracién.inicial, y a los 30 minutos en un go
por 100; el 10 por 100 restante desaparece en las
tres o cuatro horas siguientes.

[La mayor parte de la penicilina es excretada
por la orina. La cantidad encontrada en ésta repre-
senta un 50 a 75 por 100 de la cantidad inyectada.
No se sabe todavia como se destruye o excreta la
cantidad restante de penicilina. Por via intra-
muscular la penicilina es absorbida y eliminada mis
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lentamente. La concentracion maxima en sangre se
obtiene a la media hora; la concentracion alta per-
siste todavia a los 60 minutos de la inyeccion, pero
cae bruscamente en la segunda hora. El resto se
elimina en las tercera y cuarta hora. Todo esto hace
ver la necesidad de inyectar la penicilina cada tres
o cuatro horas por lo menos.

Por via subcutinea la penicilina se absorbe en
forma parecida a cnando se inyecta intramuscu-
larmente, pero la absorcién es mas irregular.

3) Difusion de la penicilina. — Desde los estu-
dios de RAMMELKAMP y KEEFER se sabe que la
penicillina inyectada por via intravenosa o intra-
muscular no llega al L. C. R: porque tiene dificul-
tad para atravesar los plexos coroideos. Este hecho
es interesante, ya que en casos de meningitis habra
que dar la penicilina intrarraquideamente. RO-
SENBERG y SYLVESTER dicen que la penicilina tie-
ne mas facilidad para atravesar las meninges cuan-
do éstas estan inflamadas. Pero, de todas formas,
conviene inyectar la penicilina intrarraquideamen-
te en caso de meningitis.

La penicilina llega rapidamente a la cavidad pe-
ritoneal después de una inyeccion intramuscular y
alcanza alli concentraciones elevadas. Pero hay que
tener en cuenta que en muchas peritonitis hay con-
taminacién por el colibacilo y otros gérmenes Gram
negativos que inutilizan la penicilina.

La cantidad de penicilina que llega a la cavi-
dad pleural es pequena y. por lo tanto, en casos de
empiema es necesario inyectarla intrapleuralmente.

La penicilina atraviesa con facilidad la barrera
placentaria. La sangre del cordén suele tener una
concentracién de penicilina igual a la mitad de la
concentracion de la sangre de la madre. Esto tiene
interés para los casos de embarazo complicado por
sifilis.

4) La accidon antimicrobiana de la penicilina
no es influenciada por la presencia de sangre, pus
o productos de la autolisis de los tejidos. Esto ex-
plica la eficacia de la penicilina al ser inyectada en
cavidades infectadas (empiema pleural) y la dife-
rencia con el comportamiento de las sulfamidas,
que pierden su actividad en presencia de pus o pro-
ductos de autolisis.

5) Resistencia a la penicilina. — Varios in-
vestigadores han hecho cultivos de estafilococos a
los que se iba anadiendo progresivamente cantida-
des crecientes de penicilina, empezando por dosis
no letales para los gérmenes. Estos adquirieron
POCO a poOco una resistencia a la accién de la peni-
cilina, Cuando aumenta la resistencia a la penici-
lina los gérmenes se hacen menos virulentos.

Los gérmenes que adquieren in vitro mas facil-
mente la resistencia a la penicilina son los esta-
filococos; los estreptococos la adquieren con més
dificultad y los neumococos son los que muestran
la dificultad mayor. Sin embargo, en los estafiloco-
cos la resistencia es un caricter temporal que pier-
den al ser cultivados en caldo corriente, mientras
que los neumococos conservan la cualidad adqui-
rida (T'ODD y colaboradores ) .

Es de prever que en la prictica clinica algunos
gérmenes puedan adquirir una resistencia a la ac-
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cién de la penicilina si se trata a los enfermos o
dosis insuficientes .

De todas maneras, la resistencia a la peniciliny
se consigue mucho mas dificil y lentamente que I
resistencia a las sulfamidas.

La resistencia a la penicilina no va paralela cop
la resistencia a las sulfamidas; lo mas corriente e
que un germen resistente a las sulfamidas sea sen-
sible a la accién de la penicilina, pero tambiég
puede ocurrir lo contrario, que un germen con re-
sistencia a la penicilina sea sensible a la accién de
las sulfamidas (LOFFLER 7).

6) Estabilidad de la penicilina. La penici-
lina es poco estable. Las soluciones pierden ripida-
mente su actividad por la accion del calor; segin
KIRBY, las soluciones conservan su actividad du-
rante unos dos dias a la temperatura de la habi-
tacion ¢

7) Vias de administraciéon. — Se emplean to-
das las vias usuales en terapéutica. Las inyecciones
intravenosas tienen la ventaja de que consiguen
inmediatamente una concentracion alta de penici-
lina en sangre. Pero tienen el inconveniente de que
la penicilina es excretada rapidamente.

Gota a gota intravenoso: Desde un punto de
vista tedrico es el método mejor, ya que propor-
ciona un nivel constante de penicilina en sangre,
[.a cantidad total de liquido inyectado sera de
1.600 a 2.000 ¢. ¢. en 24 horas. Se infundira a
una velocidad de 30 a 40 gotas por minuto. Se
puede usar alternativamente suero salino y suero
glucosado. El sitio de la inyeccion se cambiara cada
veinticuatro horas.

El punto de eleccion para puncionar la vena sera
en el tercio anterior del antebrazo. De esta forma
el codo no queda fijo y esto permite una mayor
libertad de movimientos al paciente. L.a aguja se
sujetard con esparadrapo.

Inyecciéon en la medula &ésea esternal: Parece
ser que la absorcion es tan ripida como con la
inyeccién intravenosa. Un adulto puede soportar
la inyeccién diaria de 300 ¢. ¢. de solucién salina
(conteniendo 100.000 u.) por gota a gota intraes-
ternal a una velocidad de 0,5 c. c. por minuto. Hay
que extremar los cuidados de asepsia para evitar
Osteomielitis.

Via intramuscular: Es la mas empleada. La pe-
nicilina se elimina algo mas lentamente que des-
pués de una inyeccién intravenosa. Cada 2-3 horas
se inyectaran unos 2 c¢. ¢. de solucién salina fisio-
logica que contengan 10.000 a 20.000 u.

Dada la rdpida excrecién de penicilina se con-
siguen los mismos resultados dando dosis peque-
fias repartidas en intervalos cortos que dando dosis
mayores repartidas en periodos mas largos. Asi
por ejemplo, 10.000 u. cada 2 horas (120.000 en
veinticuatro horas) son tan eficaces como 100.000
unidades cada 4 horas equivalentes a 600.000 U
al dia (KOLMER),

Poniendo una bolsa de hielo sobre el sitio de
la inyeccién se retrasa la absorcién de penicilina,
con lo que a veces se puede reducir el niimero de
inyecciones a unas 3 al dia,

La inyeccién intramuscular de penicilina en
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sceite serd detallada al hablar de blenorragia. Las
inyecciones intrapleurales e intrarraquideas serin
detalladas al bablar de pulmonia y de meningitis.

Localmente se usa la penicilina en forma de so-
Juciones, pomadas y en forma polverulenta, para
¢l tratamiento de heridas, quemaduras, etc.

Las soluciones suelen contener 250 a 2.500 u.
por ¢. C. Se dejan al;z_t'm tiempo sobre la herida vy
no deben emplearse simplemente como soluciones
limpiadoras, pues la penicilina necesita horas para
desarrollar su accidn.

Las pomadas contienen 250 a 1.000 u. por
gramo. El excipiente es variable. El polvo de peni-
cllina puro es irritante y causa dano al ser apli-
cado sobre una herida. Se puede emplear mezclan-
dolo con polvo de sulfamida en proporciéon de
500 a 5.000 u, por gramo de sulfamida.

Se han empleado pastillas de penicilina con un
excipiente de gelatina que contienen 25 a 250 u.
por pastilla. Las pastillas se dejan disolver en la
boca en casos de anginas, fracturas de mandibulas,
después de tonsilectomias, etc.

8) Dostficacton. — No se puede determinar de
antemano la dosis necesaria en cada enfermedad.
Depende del tipo y gravedad de la infecciéon. Al-
gunos curan de infecciones graves con 40-50.000 u.
al dia, mientras que otros pueden necesitar
100.000-200.000 Uu. en ¢l mismo periodo de tiem-
po. No se pueden dar reglas rigidas en cuanto a
la dosificacion. LLa mejoria del estado general, ana-
lisis, etc., nos guiardn en cada caso.

Las dosis de comienzo no deben ser pequenas
para evitar el acostumbramiento del germen a la
accion de la penicilina.

Las cantidades empleadas por los diferentes auto-
res varian bastante. HERRELL considera que
100.000 u. al dia por gota a gota intravenoso es
la cantidad maxima de penicilina necesaria para
el tratamiento de las infecciones mas frecuentes en
la practica.

Cuando se emplean las inyecciones intravenosas
discontinuas o las inyeccioes intramusculares esas
cantidades se duplicaran. Se considera que 100.000
unidades por gota a gota intravenoso hacen el mis-
mo efecto que 200.000 u. puestas discontinuamen-
te por via intravenosa o intramuscular.

o) Manifestaciones téxicas producidas por la
penicilina. — Son escasas y no suelen ser peligro-
sas para el enfermo. Algunas de esas manifestacio-
nes pueden ser debidas a impurezas del producto
empleado. No hay ninglin otro agente quimiotera-
Pico que presente un margen tan amplio entre la
accién terapéutica y la accién téxica (HERRELL).

Las manifestaciones toxicas las podemos dividir
en locales y generales. Entre las locales tenemos las
tromboflebitis cuando se emplea el gota a gota in-
travenoso. Ocurren en un 5 por 100 de los casos,
pero no adquieren mucha intesidad: para evitar-
las conviene cambiar el sitio de inyeccién cada vein-
ticuatro horas y mezclar heparina a la solucién de
penicilina, Las inyedciones intramusculares pue-
den causar dolor en el sitio de la inyeccion, Entre
las manifestaciones generales tenemos escalofrios y
fiebre que pueden ser debidos a substancias que im-
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purifiquen la penicilina, En 1 por 100 de los ca-
sos hay urticaria y erupciones cutaneas.

Pueden presentarse cefaleas, dolores musculares
y a veces dolores abdominales de tipo cdlico.

En alghinos casos hay cosinofilia que puede ir
unida 0 no a las manifestaciones urticariales. Pue-
de presentarse un aumento ligero de la urea san-
guinea, sin que parezca que esto tenga importancia.

La penicilina es completamente atéxica para las
células de la sangre y puede ser administrada con
toda seguridad en casos de leucopenia marcada o de
agranulocitosis intensa (HERRELL).

PLANES DE TRATAMIENTO

Septicemias. — En estos casos el mejor método
de administracién es el gota a gota intravenoso.
Muchos casos responden facilmente a la adminis-
tracion de 50.000 u. disueltas en un litro de suero
fisiologico, dosis que se mantendrd los 3 6 5 dias
primeros. En casos graves se podri aumentar el
numero de unidades a 100.000 ¢ 200.000.

Si la inyeccidn intravenosa esta contraindicada o
es impracticable se empleara la via intramuscular.
Cada tres horas se inyectarin 15.000 a 20.000 U.
disueltas en 3-4 c. c. de suero fisiologico.

La dosis total varia segun la gravedad de infec-
cién y la respuesta del enfermo. Oscila entre
500.000 a 2.000.000 6 mas de unidades.

No hay que omitir otras medidas terapéuticas.
El drenaje quirurgico debe realizarse, y el trata-
miento puede combinarse con la administracién de
sulfamidas. Estas se darin por via oral o se em-
plearin en solucién mezclandolas con la penicilina
para ser introducidas gota a gota.

Endocarditis lenta. — LLos primeros trabajos en
estos enfermos permitieron ver que administrande
‘penicilina la sangre se hacia estéril y desaparecia
la fiebre, pero una vez que se abandonaba la admi-
nistracion de la misma reaparecian los sintomas.

LOEWE y colaboradores ¢ consiguieron mejores
resultados combinando la penicilina con la hepa-
rina, La penicilina se inyecté en gota a gota in-
travenoso. LLa heparina se dié subcutaneamente o
mezclada con la penicilina., Las dosis diarias va-
riaron entre 40.000 a 200.000 u., y las dosis to-
tales entre 9oo.000 a 8.000.000 de u. De 7 casos
tratados se consiguié dominar la infeccion en to-
dos ellos.

DAWSON y HUNTER trataron de forma parecida
15 enfermos, de los que curaron 11. Las dosis to-
tales variaron entre 8§30.000 a 36.000.000 de uni-
dades inyectadas en periodos de tiempo de 10 a
103 dias.

Pauta de tratamiento: Es la enfermedad en que
se emplean dosis mas altas. Se dardn en gota a gota
intravenoso 200.000 a 400.000 al dia durante
tres semanas.

Es tema discutido el empleo de la heparina. Se
usara si el enfermo no mejora con el tratamiento
tnico de penicilina. Es importantes la determina-
cién del germen que produzca la endocarditis len-
ta, ya que entre los estreptococos hay algunos, los
estreptococos hemoliticos de tipo alfa, entre los
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que se encuentra el faecalis, que son resistentes a la
accién de la penicilina.

BRISKIER * prefiere la inyeccién intramuscular.
Emplea al dia dosis de 50.000 a 125.000 u. que
se repiten cada 3 horas. Esto supone una cantidad
diaria de penicilina de 400.000 a 1.000.000 de
unidades.

Estas dosis se continuaran durante un periodo
de 3 a 6 semanas. La cantidad total es variable;
en unos casos pueden bastar 5 a 15 millones de
unidades; en otros hacen falta dosis maés elevadas,
de 50.000.000 6 mas.

Al menor signo de recaida en la enfermedad (fie-
bre, escalofrios, embolias) hay que comenzar de
nuevo el tratamiento.

Aun es un poco prematuro poder enjuiciar el
efecto de la penicilina en esta enfermedad. Las
dosis masivas empezaron a emplearse solo hace dos
anos. Y para poder hablar de curacién en esta en-
fermedad es necesario observar al enfermo durante
cinco anos y que los hemocultivos obtenidos en ese
periodo de tiempo sean constantemente negativos.

Hay que tener en cuenta que estos enfermos no
quedan libres de las secuelas de su enfermedad.
Una de ellas es la reaparicion de los sintomas agu-
dos con motivo de una pequefia operacién quirtr-
gica (extraccién de un diente), y otra es qué el en-
fermo queda con una lesién valvular, con las com-
plicaciones correspondientes.

De todas maneras, antes la endocarditis lenta
tenia un porcentaje de curacién de un 1 por 100, y
actualmente se puede considerar que el 75 por 100
de los enfermos tratados con estas dosis de penici-
llina viven v se encuentran bien.

Meningitis meningococica. — Uno de los traba-
jos mds completos sobre esta cuestion es el de Ro-
SENBERG y ARLING . De 71 enfermos tratados,
curaron 70. En este trabajo los autores exponen su
criterio de que para obtener buenos resultados hay
que inyectar la penicilina por via intrarraquidea
ademads de las vias intravenosa o intramuscular.

RAMMELKAMP y KEEFER # demostraron que
las cantidades de penicilina que atraviesan la ba-
rrera hematoencefalica después de su administra-
ciébn por via intravenosa o intramuscular son pe-
quenas y no son suficientes para ejercer accidén te-
rapéutica. PILCHER % ha demostrado en perros que
la penicilina dada intravenosamente es ineficaz
para combatir la meningitis experimental, mien-
tras que su actividad es grande cuando se adminis-
tra por via intrarraquidea. Todo esto indica la
necesidad de la administracién intrarraquidea de
la penicilina en casos de meningitis.

Otros investigadores # ¥ 75 opinan que cantidades
variables de penicilina podrian atravesar los ple-
xo¢ coroideos en casos de meninges inflamadas, y
que, por lo tanto, en algunos casos de meningitis
bastaria la administracién intramuscular de peni-
cillina, sin necesidad de ponerla intrarraquidea. De
todas maneras, en el momento actual no hay razo-
nes suficientes ‘para que se omita el uso intrarra-
quideo de la penicilina en esta enfermedad.

Pauta de tratamiento: Se inyectari intrarraqui-
deamente 10.000 u. de penicilina disueltas en
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10 ¢c. c. cada 24 horas, lo que se continuara en yp
periodo de 2 6 6 dias. ROSENBERG dice que dosis
parciales mayores, de 15.000 U. en 15 ¢. ¢. de sye.
ro, pueden ser irritantes.

Ademas se inyectaran por via intravenosa o in-
tramuscular unas 100.000 u. al dia.

El tratamiento debe continuarse hasta que log
cultivos del L. C. R. sean negativos y hasta que
los sintomas clinicos hayan regresado completa-
mente. No hay contraindicaciones para el trata-
miento combinado con sulfonamidas o con suerp
antimeningococico.

Caso de que haya adherencias que bloqueen los
diferentes segmentos de los espacios subaracnoi-
«deos, se inyectara la penicilina intracisternalmente
o aun directamente en los mismos ventriculos cere-
brales 7. WORTH ha inyectado intracisternalmente
dosis de 30.000 u. disueltas en 3 c. ¢. y no ha ob-
servado manifestaciones irritativas de importancia,

Heridas cerebrales. — Se siguen las directrices
expuestas por CAIRNS. Depende de que la herida
sea reciente 0 no. En el primer caso se aplica a la
herida una mezcla pulverulenta que contenga
5.000 u. por 1 gramo de una sulfamida. De 129
casos en que se siguid este tratamiento solamente
murieron 2.

Si las heridas son de mas de 72 horas de dura-
cién ha de hacerse una limpieza de los tejidos esfa-
celados y suturar flojamente, dejando pequenos tu-
bos de drenaje. Por esos tubos se inyecta tres ve-
ces al dia una solucién de penicilina que contenga
de 250 a 1.000 u. por c. c. CAIRNS recomienda
que se inyecten por via intraespinal unas 8.000 u,
y. ademas, por via parenteral se darin 100.000 U
mas. En 23 casos de heridas de este tipo solamente
tres desarrollaron complicaciones graves,

Abscesos cerebrales. — Si es posible, el absceso
debe ser drenado y la penicilina debe ser aplicada
localmente, como se ha dicho anteriormente. Por
lo demds, se dara por via parenteral y raquidea.

HAMILTON 8 describe el tratamiento de 6 casos
de absceso cerebral. Dos de ellos eran consecutivos
a sinusitis, otros dos eran metastasis de abscesos
pulmonares, y los dos restantes, uno era compli-
cacion de una operacién quirdrgica en cerebro y
otro era traumatico. Solamente murié uno de los
consecutivos abscesos pulmonares.

Cuando la pared del absceso se ha organizado,
la penicilina no es eficaz por las vias intravenosa
o intramuscular. Hay que recurrir, si es posible, 2
la aplicacién local, inyectando de 50.000 a 75.000
unidades al dia hasta que el contenido se haga
aséptico.

El primer caso de HAMILTON recibié al dia
240.000 u. Localmente, de 50.000 a 75.000 W
LLa cantidad total fué de 15.000.000 de u.
caso namero 5 habia sido operado por un menin-
gioma y desarrollé un absceso cerebral. Se le inyec-
taron diariamente 240.000 u. por via intramuscu-
lar, hasta llegar a 3.200.000, ¥ 107.000 u. POr
via raquidea cisternal e intraventricular.

Pulmonia. — TILLETT, CAMRIER y McCOR-
MACK # dan los resultados conseguidos con la pe-
nicilina en 46 enfermos de neumonia neumocéci-
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ca; de ellos 3 murieron, lo que da una mortalidad
de 6.5 por 100.

La penicilina es, por lo menos, tan eficaz como
|2 sulfadiazina en el tratamiento de la pulmonia.
Ademas, tiene ventajas sobre ella porque no da re-
acciones toxicas y es activa sobre algunas clases de
neumococos que son resistentes a las sulfonamidas.
En caso de septicemia neumoctcica la penicilina
esteriliza la sangre mas rapidamente que la sulfa-
diazina.

DAWSON y HOBBY obtienen igualmente buenos
resultados con la penicilina. Trataron a 1o enfer-
mos y de ellos sélo murié uno; se trataba de un
caso de septicemia por neumococos %,

La duracién del tratamiento serd de unos 4 dias.
Parece ser que cuando se deja transcurrir entre cada
tratamiento diario un intervalo de 12 a 16 horas
sin administrar penicilina, los resultados son los
mismos que cuando se inyecta la misma cada tres
horas sin dejar intervalo de descanso. Esto tiene
importancia, pues asi no hay necesidad de pinchar
al paciente durante la noche.

TILLET da las siguientes normas: 1) Casos de
pulmonia de intensidad moderada: Se darin cua-
tro inyecciones intramusculares al diade 10.000 u.,
durante 4 dias. 2) Casos de pulmonia grave: El
primer dia se darin 4 inyecciones separadas por
intervalos de 3 horas. Las dos primeras serin in-
travenosas y tendrdn 25.000 u. Las dos siguientes
se pondrian intramusculares y tendrin 10.000 u.
Los 3 dias restantes, 4 inyecciones intramusculares
‘de 10.000 u. con intervalo de 3 horas.

HERRELL sigue el tratamiento siguiente: Cada
tres horas se inyectarin de 10.000 a 15.000 u. di-
sueltas en 2-3 c. c¢. de suero fisiolégico. Esto su-
pone una cantidad diaria de 80.000 a 120.000 u.,
que se continta durante 4 dias por lo menos. KOL-
MER emplea una pauta parecida.

Como se ve, TILLETT emplea cantidades de pe-
nicilina menores que las preconizadas por HE-
RRELL y KOLMER. En realidad el aumentar la can-
tidad de penicilina depende de la respuesta del
enfermo al tratamiento. Pero por lo menos hay que
dar las dosis recomendadas por TILLETT.

Empiema de neumococos. — Desde los trabajos
de KEEFER se vié que no se podia esterilizar el
contenido pleural solamente con un tratamiento
intravenoso o intramuscular, Hace falta introducir
la penicilina directamente en la cavidad pleural.

TILLETT y colaboradores han tratados 8 casos
de pleuresia purulenta con inyecciones intrapleu-
rales de penicilina. Seis de ellos curaron sin nece-
sidad de recurrir al drenaje quirtrgico. Dejaron
como secuela un ligero engrosamiento pleural. Uno
de los casos que no curd se trataba de un pioneu-
motérax con fistula bronquial; el contenido pleu-
ral quedd estéril, pero la fistula persistié. Al otro
enfermo hubo que practicarle una reseccién costal.

La penicilina inyectada en la pleura conserva
su actividad por lo menos por 48 horas. Por lo
tanto, basta con inyectarla en dias alternos.

El plan' de tratamiento consiste en inyectar en la
cavidad pleural 40.000 a 50.000 u. disueltas en
50 ¢. ¢. de suero fisiolégico. La inyeccién se repe-
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tird cada 48 horas, tres veces por lo menos. Se pue-
de aspirar el pus a medida que se vaya fluidifi-
cando.

Conviene hacer, ademds, un tratamiento general
como el indicado en la pulmonia.

S1 el empiema estd operadd se inyectarin 40.000
unidades por el tubo de drenaje y se pinzari el
tubo durante 4-6 horas para que la penicilina
pueda ejercer su accién.

A pesar de este tratamiento a veces habra que
recurrir a la reseccion costal para permitir la salida
de masas grandes de fibrina o para evacuar colec-
ciones de pus encapsuladas.

El liquido pleural, aunque estéril, tarda en reab-
sorberse. Se puede intentar acelerar la reabsorcién
irrigando la pleura con suero fisiolégico.

Absceso pulmonar. — La penicilina mejora ex-
traordinariamente a estos enfermos, que pueden lle-
gar a curar sin recurrir a la intervencién quirirgi-
ca. El paciente recibira diariamente 100.000 a
120.000 U, por via intravenosa o intramuscular.
La duracién del tratamiento depende de la respues-
ta del enfermo. Dentro de lo posible se harin ra-
dioscopias o radiografias frecuentes para ver el es-
tado del pulmon.

Si el absceso es operado, se inyectaran pot el
tubo de drenaje, tres veces al dia, una solucién de
penicilina que contenga unas 1.000 U. por c. C.

Bronquiectasias. — LLa penicilina se puede em-
plear en nebulizaciones, haciendo inhalar al enfer-
mo mediante un pulverizador 1 c. c¢. de solucién
de penicilina que contenga de 2.500 a 5.000 u.
Repitiendo las inhalaciones varias veces al dia el
enfermo puede aspirar diariamente unas 80.000 u.

Tratamiento preoperatorio de enfermos pulmo-
nares. — En enfermos que deben ser intervenidos
por tumores, bronquiectasias, etc., la penicilina re-
sulta de utilidad para prevenir infecciones de la
pleura o del mediastino.

El tratamiento comenzara unos 5 dias antes de
la intervencion. Se darin 80.000 a 120.000 u. al
dia. Después de la operacién se continta con la
misma dosis diaria durante una o dos semanas.

Cuando se dejan tubos de drenaje se instilard por
ellos unas 40 a 50.000 u. al dia.

Osteomielitis agudas #2223, ALTEMEIER #
traté con penicilina seis casos de osteomielitis agu-
da. En cuatro de ellos no fué necesaria la inter-
vencion quirdrgica. Segun este investigador, si la
penicilina se administra precozmente, antes de
que los vasos nutricios estén trombosados, la en-
fermedad puede curar sin necesidad de recurrir al
drenaje quirurgico.,

Los mejores resultados se obtienen en los casos
que no presentan secuestros; en caso de que existan
lo mejor es combinar el tratamiento quirirgico con
la administracién de penicilina (KIRBY %),

Pauta de tratamiento: Se darin 80.000 a
160.000 unidades al dia intramuscularmente. Si
se ha efectuado la intervencién quirtirgica se insti-
lara localmente 3-4 veces al dia una solucidén de pe-
nicilina que contenga 500 a 1.000 U. POr C. C.

Osteomielitis cronica. — La presencia de secues-
tros y de focos encapsulados impide que la penici-
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lina pueda actuar con toda intensidad. HERRELL *
opina que la mayor utilidad de la penicilina esta
en evitar la osteomielitis crénica. Si se da precoz-
mente la penicilina se puede curar sin mas una
osteomielitis aguda; una vez que se han formado
focos de pus encapsulados hay que combinar la
penicilina con el drenaje quirargico.

Plan de tratamiento: Es analogo al de la osteo-
mielitis aguda. Si se ha intervenido no hay que
omitir el instilar localmente una solucién de pent-
cilina que tenga 1.000 u. por c¢. ¢.

Mastoiditis y petrositis. — Es un caso mas de
osteomielitis. FLOREY y FLOREY trataron con peni-
cilina 22 casos de mastoiditis. En 16 enfermos la
enfermedad tenia una duracién que oscilabag entre
dias y cuatro semanas. |os seis enfermos restantes
tenian una mastoiditis cronica con exacerbaciones
agudas. Se les practicé la mastoidectomia a todos
ellos, y en la herida operatoria se inserté6 un tubo
delgado de goma por donde se instalaba cada seis
horas una soluciéon de penicilina. La herida cica-
trizd de primera intencion en 14 de los casos de
mastoiditis aguda y en cinco de los casos crénicos.
El oido se encontré seco al hacer la primera cura
(a los cinco dias de la operacién) o dentro de los
diez dias de la operacion en la mayoria de los casos.

Pauta de tratamiento: si la enfermedad es diag-
nosticada precozmente se intentara dominarla sola-
mente con penicilina. A los ninos darin 40.000
unidades al dia. A los adultos 100.000 u.

Si se ha realizado la operacion se instilaran 3-4
veces al dia unos cuantos centimetros ctibicos de
una solucion de penicilina que tenga la concentra-
¢ién antes citada.

Artritis supurada aguda, — DAWSON y HOBBY,
KEEFER, HERRELL y colaboradores, han publicado
casos curados con penicilina. Sin embargo, BO-
DENHAM ¥ no obtuvo grandes resultados en dos
casos de artritis supurada de la rodilla producidas
por estafilococo y estreptdtoco hemolitico respec-
tivamente. Naturalmente las lesiones destructivas
hechas en el cartilago no son influidas por la pe-
nicilina.

Plan de tratamiento: 80.000 a 100.000 u. al dia
por via intramuscular o intravenosa. Cada 48 horas
se aspirard pus de la cavidad articular y se inyec-
tarin en ella 10.000 u. disueltas en 5-10 c. c. de
suero fisiolégico. Si se considera necesario se prac-
ticara un drenaje quirtrgico.

Antrax y fordnculos. — La penicilina es muy
eficaz en estas infecciones. El tratamiento consiste
en inyectar por via intravenosa o intramuscular
60.000 a 80.000 u. Localmente se puede aplicar
una pomada de lanolina que contenga unas 500 u.
por gramo de pomada,

Erisipela, flemones difusos, angina de Ludwig,
trombosis del seno cavernoso. — Todas estas en-
fermedades son susceptibles con éxito de la terapéu-
tica por la penicilina.

En la angina de Ludwig la administracion de
penicilina puede curar al enfermo sin que se efec-
the un drenaje quirdrgico. Sin embargo, si se forma
una coleccion grande de pus habra que evacuarla.

Respecto de la trombosis del seno cavernoso,
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KEEFER relata dos casos tratados con peniciling:
uno de ellos curé. GOODHILL * ha publicado el ¢agq
de un nifio de cinco anos que tenia una trombogis
del seno cavernoso. Durante una semana se le ad-
ministro sin resultado sulfatiazol y heparina. A las
doce horas de inyectarle penicilina por via intra.
venosa gota a gota la temperatura empezd a des-
cender. El enfermo curd, quedindole como secuel;
una oftalmoplegia y neuritis del optico.

En caso de angina de Ludwig o de trombosis
del seno la mejor via de administracion es la intra-
venosa gota a gota. Se inyectaran 100.000 u. dia-
rias. S1 se emplea la via intramuscular se darin
120.000 a 160.000 unidades.

Quemaduras e injertos culdneos. — CLARK ®
trato estos casos con una pomada que contenia yag
unidades por gramo. L.a pomada se aplicd sobre las
quemaduras dos veces al dia y luego se puso gasa
encima. En 76 por 100 de los casos para el quinto
dia desaparecieron de la superficie quemada, los
gérmenes infectantes. La penicilina es muy activa
para eliminar de las lesiones al estafilococo aureo y
al estreptococo pidgeno. Esto tiene importancia
para preparar la superficie quemada para el injerto
cutaneo subsiguiente. La penicilina no es activa
sobre el Proteus y sobre el piocidnico, pero no pa-
rece que estos gérmenes impidan que prendan los
injertos cutaneos.

HIRSHFELD #° ha empleado la penicilina por via
intramuscular para que la superficie quemada que
ha de recibir el injerto esté aséptica. Traté a 17 pa.
cientes con unas 120.000 u. al dia. Excepto en un
caso, en todos los demds el go por 100 de la piel
injertada prendio.

Si no se emplea la penicilina en un tercio de los
enfermos se pierde un 25 por 1oo de la piel in-
jertada.

Prelonefritis. — HERRELL vy colaboradores han
tratado con éxito, infecciones coccicas del tracto
urinario. A no ser que el rinén esté muy lesionado
la penicilina alcanza concentraciones altas y activas
en orina.

En infecciones mixtas causadas por cocos Gram
positivos y gérmenes Gram negativos serd conve-
niente combinar la penicilina con la administra-
cién de sulfamidas. Las sulfamidas actuaran sobre
los gérmenes Gram negativos y la penicilina sobre
los Gram positivos.

No habri que omitir el tratamiento de los fac-
tores mecanicos asociados como son los calculos de
la pelvis renal, uréter o vejiga.

Gangrena gaseosa. — PATTERSON y colaborado-
res ¥ relatan los resultados obtenidos en 16 casos
de gangrena gaseosa. Concluye diciendo que la base
del tratamienta de la gangrena gaseosa es la inter-
vencidn quirtrgica y que las mejores medidas coad-
yuvantes son la administracion de suero antigan-
grenoso, de sulfatiazol por via oral y de sulfatia-
zol y proflavina localmente. La accién de la pent-
cilina sobre esta enfermedad es dudosa. Tal vez sea
debido a que no puede penetrar ¢en el interior de
los tejidos esfacelados por estar interrumpidas las
comunicaciones vasculares.

KEPL y colaboradores # describen dos casos de
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gangrena gaseosa en los que emplearon la penici-
lina. Terminan diciendo que la penicilina obra
mas activamente si se la combina con el tratamien-
to quirtrgico,

KERRELL 3 es partidario del empleo de la peni-
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el tratamiento. LLos frotis se hacen negativos en un
término medio de cuatro horas ¥,

Pauta de tratamiento: Existen diferentes planes
de tratamiento. La cantidad total oscila entre
100.000 ¥ 150.000 U, puestas intramuscularmente.

AUTOR Dosis parcial

10-15.000
HARRISON %8 30,000
KoLMER ;s SN N | 20,000
NERSHALL™ 0 ool ot 20.000
Leo Dus 0 20,000

HERRELI

1O0-1H0,000 |
150,000

120-160.000 |

100-200,000
100,000 |

| .
Duracién del

tratamiento

Intervalo entre Nimero de

Dosis total

| inyecciones inyecciones

3 horas 5-10 24-36 horas
2 » D 10 ]
g » 6H-8 15-24 »
} » o-10 | 16+ %
| » 2 | 10 B

cilina en esta enfermedad. Se debe emplear tam-
bién el suero antigangrenoso, pues la penicilina no
puede neutralizar las toxinas que han sido produ-
cidas con anterioridad por los clostridium. HE-
RRELL trato seis casos con penicilina y antitoxina,
curaron cuatro.

En todos estos articulos ¢s un poco dificil va-
lorar el efecto de la penicilina, pues en la mayoria
de los casos se emplearon otras medidas terapéuti-
cas aparte de la penicilina,

Plan de tratamiento: parenteralmente 100.000
unidades al dia. Localmente irrigar con una solu-
cion de penicilina en la forma repetida antes de
ahora. No debe descuidarse el tratamiento quirur-
gico ni la antitoxina gangrenosa.

Actinomicosis. — El problema de la actinomi-
cosis es simtlar al de la osteomielitis cronica. Aun-
que los actinomices son sensibles a la accion de la
penicilina, ésta no podra actuar si los actinomices
han formado abscesos encapsulados.

[Los casos que mejor responden son los de la acti-
nomicosis maxilofacial. Las actinomicosis abdomi-
na! o pulmonar responden mas dificilmente.

Plan de tratamiento: parenteralmente 100.000
a 200.000 unidades diarias durante un periodo de
14 dias. Posteriormente se harin otros dos trata-
mientos de dos semanas de duracién cada uno.

Carbunco. MURPHY, LA BOCETTA y LOCK-
WOOD # han descrito tres casos de carbuncosis cu-
tinea. La accién de la penicilina fué ripida y efi-
caz, Las dosis empleadas fueron de 100.000 u. al
dia durante cuatro dias por lo menos.

Tétanos. — La penicilina es activa contra el
bacilo, pero no contra las toxinas previamente for-
madas, Por eso hay que combinar la penicilina con
la antitoxina tetanica.

BUXTON y KURMAN % trataron con éxito dos
casos de tétanos. Uno de ellos, un adulto, recibié
en 20 dias 1.140.000 U. ¥ 280.000 u. de anti-
toxina. El otro, un nifio de nueve afios, recibio en
cinco dias 360.000 u. de penicilina y 120.000 de
antitoxina.

Blenorragia . — La penicilina tiene un va-
lor extraordinario en el tratamiento de la bleno-
rragia. Con pocas excepciones los enfermos curan
en 24 6 48 horas. La disuria y el flujo purulento
empiezan a desaparecer a las 5-6 horas de iniciado

ALFRED COHN dice que la dosis total de 100.000
unidades es a la vez necesaria y suficiente. Propone
las dos pautas siguientes: Una de ellas consiste en
dar una inyeccién intramuscular de 50.000 unida-
des seguida de otras dos de 25.000 u. puestas con
intervalos de tres horas. LL.a duracién de este trata-
miento es de seis horas. La otra pauta es la siguien-
te: inyeccion intramuscular de 40.000 u. seguida
por otras dos de 30.000 puestas con un intervalo
de dos horas. La duracion de este tratamiento es de
cuatro horas,

[Los casos resistentes a las sulfamidas reaccionan
a la penicilina del mismo modo que los casos no
tratados previamente con la misma. LLa duracion de
la enfermedad no influye en la accién de la peni-
cilina,

Ios casos que no curan con una primera serie,
deben recibir una segunda y aun una tercera serie
de inyecciones.

Aproximadamente en un 20 por 1oo de los casos
persiste un flujo mucoso durante una a tres semanas,
que desaparece espontineamente. No se encuentran
gonococos en esta secrecion.

La penicilina y las sulfamidas tienen una accién
sinérgica contra los gonococos #. Dando solamente
50.000 u. hay un porcentaje de recaidas de 10 a
20 por 100. Dando 50.000 u. mas sulfatiazol, este
porcentaje se reduce a un 4 por 100.

ROMANSKY y RITTMAN # han ideado una peni-
cilina retardada mezclandola con cera de abejas y
aceite de cacahuet. Refieren buenos resultados con-
seguidos con una sola inyeccion.

WELCH y PUTNAM# emplean la llamada peni-
cilina X, que es mas activa contra el gonococo que
la penicilina comercial.

Como la penicilina es activa contra el espiro-
queta de la sifilis, un peligro del tratamiento de la
blenorragia con la misma seria el de que la penici-
lina impidiera la apariciéon del chancro y ocultara
de este modo una infeccidn sifilitica concomitante.
MARSHALL dice que el peligro es mas aparente que
real. El chancro en estos casos apatece un poco mas
tarde, pero es de caracteres tipicos. De todas for-
mas conviene hacer las reacciones de diagndstico de
la sifilis a los tres y a los seis meses de haber reci-
bido las inyecciones de penicilina.

En cuanto a la blenorragia femenina #-45 los re-
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sultados son tan brillantes como los conseguidos
en la blenorragia del hombre. Las dosis y pautas
son analogas. GREENBLATT y ANITA STREET dan
como pauta general la dosis de 150.000 u. La pe-
nicilina es poco activa localmente por via uretral.

Oftalmia gonocdcica del nino #: se darin 40.000
unidades al dia intramuscularmente. Cada tres ho-
ras se pondran 5.000 u. Localmente cada dos horas
se instilari en el ojo una solucion de penicilina que
contenga de 250 a 1.000 u. por ¢ ¢. Puede combi-
narse el tratamiento con sulfadiazina.

Sifilis. Primaria y secundaria. — Nadie hubiera
podido imaginar que se llegaria a encontrar un me-
dicamento que fuera eficaz tanto para la blenorragia
como para la sifilis (LEO DUB) . El que la penicilina
fuera activa in vitro sobre el estafilococo permitia
suponer que tendria la misma accién sobre gérme-
nes analogos: estreptococo, Neumococo.. , pero se
hubiera considerado como improbable que tuviera
efecto sobre un microorganismo tan dispar como
el treponema de Schaudinn. Y, sin embargo, la pe-
nicilina tiene una accién cierta y muy eficaz sobre
el mismo (LEVADITI).

MAHONEY, ARNOLD y HARRIS # fueron los des-
cubridores de la accidon de la penicilina sobre el tre-
ponema Pallidum. Posteriormente han aparecido
varios capitulos sobre esta cuestion #-#9-5,

En septiembre de 1944 aparecié el informe del:

Comité norteamericano de Enfermedades venéreas,
presidido por MOORE y MAHONEY #'; dieron los re-
sultados obtenidos en 556 enfermos de sifilis pri-
maria vy en 862 de sifilis secundaria. De este infor-
me se deduce #: 1, los espiroquetas desaparecen de
las lesiones en un tiempo de 6 a 6o horas; 2, con
una dosis total de 300.000 u. las lesiones cicatri-
zan tan rapidamente como con la medicacion arse-
nohismatica; 3, las serorreacciones s2 van negati-
vizando poco a poco a partir de la semana de trata-
miento. El resultado de las serorreacciones depende
de la dosis empleada. Cuanto mas grandes sean las
mismas, mejores son los resultados obtenidos. Asi
con 60.000 u. de dosis total, 57 por 100 se vuel-
ven seronegativos. Con 1.200.000 u. se negativi-
zan el go por 1oo. [.as reacciones empiezan a mos-
trar tendencia a negativizarse el 20.” dia del trata-
miento. Los mejores resultados se obtienen combi-
nando la penicilina con una inyeccidn diaria de
Mapharsen durante ocho dias; 4, las recaidas cli-
nicas varian con la dosis suministrada. Con 70.000
unidades hay 30 por 100 de recaidas, con
1.200.000 u. s6lo un 2 por 100; 5. 59 por 100
de los enfermos presentaron reacciones de HERX-
HEIMER. Estas reacciones nunca fueron alarmantes
ni impidieron la continuacién del tratamiento.

En el momento actual no es posible fijar con
exactitud las cantidades de penicilina necesarias en
el tratamiento de la sifilis. La cicatrizacién de las
lesiones cutineo mucosas no constituyen una base
adecuada para determinar las dosis totales de peni-
cilina (KOLMER). Hay que tener en cuenta que la
sifilis es una enfermedad crénica con periodos de
latencia largos (MAHONEY). El trabajo que se pre-
senta al clinico para llegar a resultados concretos
en esta cuestiéon es enorme. Primeramente hay que
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determinar la eficacia de la penicilina en las dife.
rentes fases de la enfermedad. Habra que fijar |5
cuantia de las dosis y el intervalo mas conveniente
entre las mismas. Finalmente habrd que.estudiar ¢
efecto combinado de la penicilina con los diferen-
tes antiluéticos conocidos (Ar, Bi, etc.). Todo estg
supone un trabajo de diez anos por lo menos. Y ta]
vez tendrdn que pasar 20 anos antes de que tenga-
mos una idea completa sobre las dosis necesarias
para evitar las enfermedades sifiliticas del S. N. C.
(LEo DuB).

Plan de tratamiento para la sifilis primaria y
secundaria: a) penicilina sola;s la dosis total jal-
canza a 1.200.000 u. El tratamiento dura siete
dias y medio. Durante este periodo se inyectarin
intramuscularmente cada tres horas (dia y noche)
20.000 u. de penicillina, o sea una cantidad dia-
ria de 160,000 u. El nimero de inyecciones nece-
sarias para poner esa cantidad de penicilina es
de 6o en los siete dias. Puede utilizarse el gota
a gota intravenoso; en este caso se pondran oo-
150.000 u, al dia, en los enfermos con sintomas
clinicos muy marcados o que padezcan sifilis se-
cundaria se pondra una cantidad doble, de
2.400.000 u. En este caso cada tres horas se in-
yectaran 4o0.000 unidades.

b) Tratamiento combinado con arsenicales: El
tratamiento dura ocho dias. Todos los dias y cada
tres horas se pondran intramuscularmente 5.000 w.
hasta llegar a la dosis total de 300.000 u. Ademis
diariamente se inyectara intravenosamente una am-
polla de 40 miligramos de Mapharsen. El numero
de inyecciones de penicilina es de s50.

Sifilis tardia. — El trabajo mas completo sobre
esta cuestion es el de STOKES, STERNBERG, SCH-
WARTZ, MAHONEY, MOORE y WOOD #. Entre los
enfermos estudiados habia 21 casos de gomas Gseos
o cutdneos. Los gomas curan en un periodo de
tiempo variable entre 12 dias y 46 dias. El trata-
miento es anilogo al empleado en la sifilis primaria.

Neurosifilis: Los resultados obtenidos por el tra-
tamiento penicilinico en este estadio de la enferme-
dad son mas dificiles de valuar. Ya se dijo que la
penicilina pasa con dificultad la barrera hemato-
encefalica cuando se administra por via intraveno-
sa o intramuscular. Por eso se pensd que en estos
casos habria que inyectar la penicilina intrarraqui-
deamente. Pero aun bhaciendo eso, la sifilis nerviosa
presenta un problema terapéutico diferente que el
de la.sifilis primaria (HERRELL). En la neurosi-
filis el tejido nervioso ha sido ya destruido y el
dafo causado es irreparable. Un medicamento an-
tibacteriano como la penicilina no tendri muchas
probabilidades de remediar el dafio anatémico cau-
sado con anterioridad. Los resultados obtenidos no
son muy brillantes. STOKES y colaboradores estu-
diaron 122 casos de neurosifilis, con los resultados
siguientes: De 46 casos de P. G. y taboparesis, diez
enfermos mejoraron un 75 pPor 100 en sus sinto-
mas, 6 un 50 por 100 y uno curd completamente.
De 14 enfermos tabéticos, tres mejoraron un 50
por 100. De siete enfermos con dolores lancinantes,
dos curaron completamente de los mismos.

De 42 enfermos de P. G. y taboparesis en los




om0 XIX
N{MERO b

ue se estudié sistemdticamente ¢l L. C. R., ocho
mostraron un cambio francamente favorable, ex-
resado en la disminuciéon del namero de células
y del conrrlnido en proteinas, en el debilitamiento
de las reacciones del oro coloidal y Wassermann.

Dos casos de neuritis del 6ptico mejoraron mu-
cho con la penicilina. Se presentaron un 24 por
ciento de reacciones de Herxheimer en los dos pri-
meros dias.

Conocemos sbélo por referencia el articulo de
GOLDMANN (1945) 5 sobre el empleo de la penici-
lina en inyecciones intrarraquideas en casos de ta-
pes v de P. G. La dosificacion fué de 10.000 u. en
dos dias sucesivos y de 20.000 en cuatro dias mas.
Parece que la penicilina ha sido eficaz para curar
los dolores lancinantes de los tabéticos.

Puede pensarse en la posibilidad ¥ de que con el
tratamiento de la sifilis primaria por la penicilina
sumenten los casos de sifilis nerviosa. La penicili-
na. por su dificultad para atravesar los plexos co-
roideos, no destruiria los espiroquetas que llegan
al S. N. C. en el primer periodo de la enfermedad.
Estos espiroquetas quedarian alli acantonados y
con el tiempo darian lugar a las diferentes manifes-
taciones de la sifilis nerviosa.

Plan de tratamiento: Las dosis parciales intra-
musculares seran de 20 a 25.000 u., las cuales se
pondrin cada tres horas hasta que se alcance la
dosis total de 2.000.000 2 4.000.000 u. Si se em-
plea el gota a gota intravenoso la dosis diaria sera
de 100.000 u. Las dosis del primer dia seran un
poco mais bajas para evitar reacciones de Herxhei-
mer. Stokes al final de su trabajo expresa su creen-
cia de que los mismos resultados se podrian conse-
guir con dosis mas pequeiias.

Por via intrarraquidea se pondrin 20.000 u. di-
sueltas en 10 c. c. de solucién fisiolégica diaria-
mente o cada dos dias. No hay un criterio definido
sobre 1a cantidad total. No hay contraindicaciones
para combinar el empleo de la penicilina con cual-
quiera de los demds medicamentos empleados en ia
sifilis nerviosa incluida la paludizacion.

Embarazo complicado con sifilis. — LLENTZ # y
colaboradores trataron 14 mujeres embarazadas si-
filiticas. En el momento de escribir el articulo, siete
mujeres habian dado a luz. Los hijos eran norma-
les y daban reacciones serolégicas negativas. LENTZ
consiguié igualmente buenos resultados en nueve
nifios afectos de sifilis congénita.

Pauta de tratamiento: La dosis total serd de
1.200.000 U. @ 2.400.000 u. la penicilina se ad-
ministrara intravenosa o intramuscularmente. Si se
emplea el gota a gota intravenoso se pondran
100.000 al dia. Si se usa la via intramuscular se
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pondria cada tres horas 15.000 u. hasta llegar
hasta las dosis totales dichas, Para evitar reacciones
perjudiciales conviene rebajar la dosis diaria duran-
los dos primeros dias. No sabemos todavia con cet-
teza si esas dosis curan completamente a la madre,
pero por lo menos son suficientes para que los ninos
nazcan sin sintomas de enfermedad y con serclo-
gia negativa.

Sifilis congénita: Cada tres horas, dia y noche
el nifiv recibe 5.000 u. disueltas en un c. c. de sue-
ro fisiclégico, asi se sigue durante 10 dias.
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