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La nutr¡ción durante shigellosis y la sh¡gellosis, es el prototipo de una
enfermedad del sub-desarrollo y de status socio-económico bajo, así que si

nosotros tuv¡éramos que eliminar la pobreza y el sub-clesarrol¡o, harfamos
en gran p¿rte la elim¡nación de la shigellosis, espec¡almente la de S. d¡senteía
t¡po l, la que es el tipo más severo; no eliminaríamos la shigellosis por
comp¡eto, porque realmente ha teniclo un resurgimiento en los Estaclos

Unidos, debiclo a las guarderías donde ustedes ven mucha transmisión de
niño a niño; pero la realidad, por supuesto, es que no estamos en la capaciclacl

de eliminar n¡ la pobreza ni el sub-desarrollo, así que como m&icos, todavfa
nos encontramos ante el problema cle tratar y rehabil¡tar nutric¡onalmente a
los niños con shigellosis severa, y no solamente es lmportante rehabilitar
.rquellos niños, si no que las lecciones que hemos aprendiclo y el control de
Ia respuesta inflamatoria pueden ser aplicadas a otras enfermedades
inflamatori¿s, especialmente a enfurmedades que producen e[iaciación como
el SIDA.

Recapitulando, no es posible claralimento durante la fase aguda de shigellos¡s,
una vez que se ha dado una terapia antimicrob¡ana efectiva, rápidamente
desap.rrece la .rnorexia; los niños con mucho gusto ¡ngerkán I 5O kilo-calorfas
por kilo o tal vez más, pero la pregunta importante es: ¿llenen acceso a tal
cantidacl? Yo se que algunas Organizac¡ones Internac¡onales hacen un gran
problema sobre las madres que no clan una nutrición adecuada; pero mi
experienc¡.r, es que eso no es un problema grande; no es que restrin¡an la
comida, es que no tienen alimentos; (y tengo un poco de curiosidad acerca
de cuál es la situación en el Peru); tal vez no sea posible dar 15% de calorÍas
como proteína en la mayoria de comunidades pobres; definitivamente en
Banglaclesh, el único momento en que los niños ven protefnas animales, es

durante las clos festiviclades mayores en el año. Asf en resumen, aunque
éstos estudios tienen ¡mplicaciones mu¡i importantes, la traslación en la
realidad es siempre un tema cli6cil de tratar.

DL CÁrlton Evans

lnf. D¡s. Physiciañ

Hommer Smith Hospital

Lonclon, Ensland

Cuando se descubiieron los antibióticos fue una creencia general¡zada que
las infecciones desaparecerían de la práctica méciica, pero como -bemos no
ha sido asf y una de las intenciones de mi charla es señalar algunas de las

razones por qué no ha ocurrido eso. Voy a dar alguna de mis experiencias en
lnglaterra sobre el mal uso y el control clel uso cle antibióticos y cliscutir
alguna cle las áreas má5 controvers¡ales con la esperanza de que esto les sea
úti¡ a Ucls.

Quisiera comenzar con un par de ejemplos, cle cuando hicimos una auclitoría
para la neumonía adquiricla en la comunidad de nuestro hospital, encontramos
que diferentes médicos usaban diferentes antibióticos con difierentes eñcaci¿s
y cl¡furentes toxic¡dades, y toda ésta era terap¡a empírica antes de que se

descubr¡era cuál era a¡ agente causante, y esto se agrava már aún cuando era
un paciente aguclamente enfermo; Ucls. pueden ver acá una lista de
antibiót¡cos, antimicóticos, antiv¡rales, que fueron usados en un paciente con
leucemia en una unidacl de cuidados intensivos; en los pac¡entes jóvenes
que cada vez agravan su estadío clínico tendemos a usar Gda vez más y más
ant¡biótico.

El costo del uso inadecuaclo de ant¡bióticos no solamente es el Éacaso para

tratar efectivamente algunas enfermedades y además el clesperdicio cle

algunos recursos limitados, si no también la proclucción de toxiciclacl
innecesariay eldesanollo de m¡croorgan¡smos resistentes. Como un resultado
cle esta situac¡ón que está ampliamente cl¡fundida en muchos pafses, la gran
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t¡.r.tyoría de hosp¡tales Br¡tánicos han ¡ntroclucido pollticas en el manejo cle

ant¡bióticos, las que t¡enen venta,as y desventaias; inicialmente siempre son

poco populares Porque restringen mucho la prescriPción de los m&icos'

pero hemos encontraclo que clespués rápidamente se vuelven poPulares y

son ampl¡amente aceptadas, sobre todo porque al final encontramos que

podemos prescribir cualqu¡er droga, siempre y cuando sea autorizado por

r¡n méd¡co cle mayor ierarquía; en contraste con los lineamientos nacionales

estas son pollticas cle manelo locales' que se determinan en base a la

sensibiliclacl loc¿|, .rsi que tienen que ser nacidas del acuerdo entre los clfnicos

y los b.rcteriólogos, y se vuelven también pronto populares Porque los

médicos se vuelven mucho más familiarizados con una l¡sta más corta de

antibióticos; y la Presión que e¡ercen las compañfas farmacéutlcas sobre los

r¡é<iicos se recluce notoriamente; y además como los hospltales empiezan a

comprar menos antibióticos Pero en gran escala se vuelven menos costosos

y cuanclo se desarrolle resistencia para este número limitado de drogas' se

puecle cambiar la polltica. Quisiera ir ráp¡damente a través de un eiemplo: el

pr¡mer e¡emplo que introducimos en nuestro hospital, eJ el eiemplo cle la

neumonfa adquir¡cla en la comunidad; en Inglaterra en contraste tal vez con

el Perú, los pacientes que tienen son inicialmente sanos del aparato

respiratorio, se infectan con un grupo muy pequeño de patógenos'

específicamente, sobretodo por streptococo pneumon¡ae y a otras bacterias

atÍp¡cas como la Legionella y micoplasma, asl que en base a estos

conocimientos el tratamiento inicial Para una neumonfa en nuestro hospital

fue limitaclo a amoxic¡lina y a eritromicina, con algunas excepciones de la

misma manera para la neumonía que se produce en pacientes que ya tienen

enfermeclacl respiratoria Previa, se amplía este esPectro con el uso de

ceñotax¡ma y eritromicina, y las drogas de segunda elecclón tamb¡én son

deñniclas por esta Politica, Pero como resultado cle esto al final el número de

clrogas util¡zado siempre se ha reducidoy los costos también se han reduciclo

en los hospitales doncle se han introduciclo estas Polfticas de maneio'

Alror.l qu¡s¡era l¡ablar algo sobre las nuevas drogas que han sido introducidos

y Lis d¡licultldes en su control. Las quinolonas por supuesto ya no son drog¿s

nuevas, pero, cuanclo recién fueron introducidás, fueron reconocidas como

el único agente oral antipseudomÓnico y como un muy valioso tratamiento

para la ñebre entérica; s¡ se hubieran restringiclo a sólo ést¿s inclicáciones tal

vez su valor clínico todavía segu¡ría siendo bueno para éstas ¡nclicaclones,

sin embargo fueron puestas en el mercaclo como ant¡bióticos cle ampl¡o
espectro y son usados para ¡nfecciones urinarias, infucciones abdom¡nales,
infecc¡ones respiratorias, y esto es entenclible porque el laboratorio
farmacéutico quería recuperar su inversión pero el resultaclo ha sido que han
desarrollado res¡stenc¡a en una gran ampl¡tucl de campo y su valor ahora es

mucho menor; lo mismo está sucediendo ahora con los nuevos ant¡bióticos
macróliclos, como la claritromicina que por lo menos en el Re¡no Uniclo es

como 20 o 50 veces más cara que la eritromicina, está siendo usada
ampliamente a pesar que tiene el mismo espedtro que Ia eritromic¡na, y
teniendo solo Ia ventaja que tiene menos efuctos colaterales gastrointest¡nales,
y ese mayor espectro que la eritromicina está desapareciendo; así mismo la

az¡tromicina que tiene una farmacocinética única es una droga bastante nueva
que t¡ene el n¡vel plasmático muy baio pero alta concentración tisular, puede
tener un papel muy importante en el tratamiento de las infecciones por
micobacterias, y en proñlaxis para inñecc¡ones protozoarias, sobre todo en
toxoplasma; lamentablemente ha sido usaclo como un antib¡ótico de ampl¡o
espectro para faring¡t¡s y neumonlas y ya estamos viendo como esta
apareciendo la resistencia microbiana; tal vez el ejemplo extremo del control
cle nuevas drogas se ilustra en el tratam¡ento del shock séptico, esa es tal vez
la única área terapéutica que está siendo afectada por la nueva biologfa
molecular, pero el ant¡cuerpo para las endotoxinas (las entoxinas), fue puesto
en el mercado para el tratam¡ento de las sepsis a gran negativo, basándose

en un estudio muy pequeño que mostraba una ligera meiorfa en la mortalidaci,

esto nos puso en un gran dilema porque estas drogas entoxinas costaba
varios miles de libras para cada paciente y muy pocos hosp¡tales de la Cran

Bretaña poclÍan darse el lujo de aclqu¡rirlas; y lo que es peor cuando se han

hecho investigaciones posteriores lo que se ha comprobado es que las
entox¡nas tal vezjo único que haga es incrementar la mortaliclad y m¡entras
tanto estas drogas que son desarrollacl¿s por técnicas moleculares biológicas
van a reducir las c¡tok¡nas y endotoxinas, en los slndromes sépt¡cos, no han

encontrado algún lugar en la práctica clín¡ca rutinaria en lnglaterra o en
norteamérica; pero los estudios preliminares del anticuerpo contra el factor

de necrosis tumoral, son alentadores aunque también va a ser una droga que
muy pocos hospitales poclrán aclquirir por su alto costo.
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Alrora rluiero hablar sobre la duración y el número de antibióticos que pueden

ser us.1(ios p.ira las ¡nfecc¡ones; la duración de un curso de tratamiento
.lntibiótico lra sido algo t.1mbién bastante arbitrar¡o en el tratamiento, y habÍa
poca motivac¡ón para hacer pruebas con tratam¡entos más cortos; Por lo
menos en ¡nglaterra el seguimiento de pacientes con enfermedad de
transmisión sexual es bastante limitaclo, muy pocos pacientes tienen un

seguim¡ento clÍnico y muy pocos cumplen con el tratamiento. Recién hace

poco se lu comprobaclo que dosis ún¡cas cle algunos antibiót¡cos son eÉctiv¿s,

especialmente en enfermedades como Gonorrea y uretritis no Sonocócica,
esto a dado lugar a hacer pruebas de monoterapia de una sola dosis en

infecciones del tracto urinar¡o, y el tratamiento cle infecc¡ones respiratorias

en pacientes s¡n antecedentes de infucc¡ón respiratoria previa solamente
usanclo antibiót¡cos por 3 a 5 dias, y ahora se está viendo con mayor claridad
que clurante muchos años hemos estaclo tratando las inñecciones con pefldos
muy largos de ant¡bióticos, y hay muy buenas razones para pensar que

rnientras más acortemos el tratamiento antib¡ótico habrá menor desarrollo
de microorganismos resistentes; todos estamos b¿stantes familiarizados con
el uso escalonado cle potentes antibiót¡cos muy tóxicos en los pacientes

críticamente enfermos, y el crecimiento de microorganismos resistentes en

es(e tipo de población es un problema muy grande y creciente, esto ha dado
lugar a estud¡os comparat¡vos randomizados comparando pacientes
críticamente enfermos tratados con una o con varias drogas, como podrán

ver la flran mayoría de estos estud¡os han sido llevados a cabo en pacientes

con sepsis por Gram negativo, que generalmente son tratados con 3 o 4
drogas. como por ejemplo: Gentamicina, Vancomlcina, Ceftacidima y
Metronidazol ó Piprocilina, Centamicina y Metronidázol y sin número de
regímenes similares que todos conocemos; y aunque el número y el tamaño
de estas pruebas aún es limitado parece que el tratamiento inicial de la sepsis

por Gram negativos es tan efect¡va cuando se usa sólo Imipenem (ese es un

estudio) y hay otros clos estudios que demuestran que Ceftacidima o
Ceftacidima más Metronidazol son igualmente efectivas en el tratamiento
inicial de la sepsis a Gram negativos; y hay una preocupación desde hace

mucho tiempo acerca clel papel de los gérmenes Gram pos¡tivos en la sepsis

aún no d¡agnosticadas, y ya hay un estudio grande que demuestra que el uso

de la Vancomic¡na y otro antib¡ótico clue tienen cobertura de Gram positivos
pueclen retardar en forma segura la septicemia de causa aún no determinada.

Finalmente como muchos de Uds. sabrán, hay evidencias recientes que sugiere
que en pacientes con candidemia por cánclicla albicans, el uso cle fluconasol
es tan efect¡vo y tal vez más seguro que el uso cle anbtericina B, siendo la
anfotericina B el patrón de oro que ha durado tanto tiempo. Estos estudios
han influenciado grandemente en nuestro maneio de antibiót¡cos en las

Unidacles cle Cuiclados lntens¡vos; el uso de ant¡bióticos pronláctlcos,
espec¡almente en los pacientes ¡nmuno suprimictos es aún muy controvers¡al;
hay evidencias que el uso proñláctico de Septrín (Cotrimoxazol) en pacientes
con SIDAy con una cuenta bala cle CD4 significat¡vamente recluce la morbil¡clad
y la morta¡¡dacl por neumoc¡stis carini en SIDA que es la causa más Éecuente
de muerte; en mi hospital, por lo menos, nos olvidamos Fecuentemente que
hay estudios s¡milares en pac¡entes ¡nmuno suprim¡dos pero que no tienen
HIV positivo; clespués de una inmuno supresión por el uso de corticoide
c:lespués cle Z ó 3 meses ó por enfermedades malignas en pac¡entes que no
son HfV positivos que sabemos que también son lábiles a la neumonÍa por
neumocistis carini y es muy evidente que también ellos cleberían recibir
Bactrim como proñlaxis. En los pacientes con neutropenia la proñlaxis con
ciprofloxac¡na es usada fiecuentemente, pero la evidencia que sea beneficiosa
es aún controversial.

Creemos que como resultado del usoy abuso de los antibióticos la reslstenc¡a
antibiótica se ha vuelto un gran problema. Todos sabemos de muchos
organismos como por ejemplo, el estafilococo aureus, que es diñcil de tratar;
pero en lnglaterra algunos gérmenes se están volv¡endo impos¡bles cle trátar;
much¿s llniclacles cle Cuidacios lntensivos ahora en la Gran Bretaña están

actualmente cerraclas y algunas Unidades de Hemodiálisis ya no están
aceptando pacientes nuevos, deb¡do al enterococo resistente a Vancomic¡na.
Esta cepa de streptococo fecal es res¡stente a tocla las drogas autoriz.lcl¿s y
conocidas, y el tratamiento es tan sólo de soporte ó el uso de clrogas aún en

experimentación como pústinomicina; la eñc¡cia de l¿s cuales aún no ha
sido formalmente evaluada. Esto tal vez no llame muc¡o Ia atención, porque
en contraste, el gran número de antib¡ót¡cos que pueden ser usados para las

infecciones a gram negativos, las infecciones por gram positivos, que ponen
en peligro la vida, son tratadas casi exclusivamente con Vancomicina u otra
droga similar en Inglaterrá. La resistenc¡a múltiple a antibióticos es un
problema má5 grande en norteamérica, talvez por las mayores extravaganci¿s
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cle las cuales ellos pueclen darse el luio de usar en la terapiar ellos ya no

l)uecien confiarse en la penicilina o cefalosporina para el tratamiento cle

,.,.r,.onia, neu-o.ócicas, y el uso cle laVancomicina tamb¡én está restringido

por el enterococo resistente a Vancomicina, que es un Problema para ellos

también; asÍ que ellos están en una P€or s¡tuación que nosotros' Creneralmente

somos nosotros los clínicos a qu¡enes culpan por el inc¡emento de esta

res¡stencia ant¡biótica y por cierto que nuestro uso de antibiótico no siempre

es icleal, sin embargo existe alguna ev¡dencia aún Preliminar pero rec¡ente'

que las prácticas cle prescriPciÓn c'le los ant¡bióticos cle rePente no es el único

factor que cleterminan Ia resistencia; algunos microb¡ólogos en Inglaterra

han estaclo Ilevanclo a cabo algunos exPerimentos muy ¡mPortantes' han

estaclo tratando cle cultivar bacterias a partir cle las tabletas de antibiÓticos

(no se quién les clarÍa esa idea); han encontrado en esPecial que las tabletas

de cefalosporina, generalmente contienen cant¡clades microscópicas cle

patógenos altamente resistentes; este hallazgo tan importante tal vez no

llame mucho la atenc¡ón, porque ian sólo estos gérmenes tan altamente

resistente podrían sobrevivir en el medio donde son producidos éstos

ant¡biót¡cos, asf que no creo que Poclamos apoyar mucho laoplniónde algunos

cínicos que clicen que son los mismos Iaboratorios los que han Puesto los

gérmenes ahf; asÍ que cuando estamos tratando a nuestros Pacientes con

antibióticos cacla vez más poclerosos, lo estamos contamlnando tamb¡én con

gérmenes cacla vez más resistentes En Inglaterra' la tuberculosis resistente

a múltiples drogas aún no es un problema, pero no hay ninguna duda que a

pesar de toda nuestra polft¡ca cle mane,o de salud' en algún momento llegará

este problema a la Gran Bretaña; esto Io Podemos achacar al hecho de que

se venclen muchas veces antib¡óticos sólo ó en combinac¡ón y que son

venciicias ciirectamente al Público; asÍ que este pequeño rango de drogas

que tenemos Para tratar las infucciones por micobacterias' están siendo usaclas

ampliamente para el tratamiento de infecciones sin importancia que no son

micobacterianas, y creo que es esta disponibilidad tan amplia' tanto adentro

como fuera clel hosPital, la que cla lugar a la resistencia antibiót¡ca'

En algunas poblaciones cle Pac¡entes inmuno suprimidos con tuberculosis en

nortÁmérica, el tratamiento ha vuelto a ser a lo que era antes de Ia era

antibiótica, a los clías cle emanciPación en los sanatodos' los pacientes están

sienclo aislaclos, se está retirando el tei¡do tuberculoso, y, sólo se les puecle

ofrecer inmuno-terapia y drogas en exPerimentación'

Finalmente quisiera hablár un poco sobre la tox¡c¡dad antibiótica; los
aminoglucócidos siguen s¡endo un arma muy importante en el tratamiento
de las infecciones, en especial de los gérmenes gram negativos; pero pueden

ser tóxicos, a menos que estemos controlanclo los niveles séricos
constantemente; hasta hace muy poco, tal vez solo el año pasado, estábamos

clepencliendo cie las mediciones cle los antibióticos séricos una hora antes y
una hora después cle la aplicación de él; esto es algo que es muy clific¡l para

que puedan medir los clín¡cos y es bastante caro para los laborator¡os; s¡n

embargo la tox¡cidad de los aminoglucócidos no depende de éstos niveles si

no de niveles picos y hay evidencia bastante clara, en este momento, que las

closis únicas cliarias de am¡noglucóciclos son tan efuctivas y talvez más segur¿s

que las closificaciones en Z a 3 veces al clía. Aún más, los niveles séricos
aceptables generalmente son ahora maneiados tomando sólo una muestra,
que pueden ser tomados después de la aplicación de la dos¡s y se hace una
referencia o un monograma (que es b¿stante s¡mple); esto ha hecho que el
uso de los aminoglucóciclos en nuestro hospital sea mucho más simple; de
la misma manera los niveles de Vancomicina corresponden bastante
predeciblemente con la cantidacl que se es usada, así que, ahora sólo estámos
miclienclo los niveles antes de las ciosis, con bastante seguridacl y éxito.

Finalmente, la toxiciclad de nuestros antibióticos que son cada vez mfu
poderosos, también son resultados de su efecto sobre los organismos
comensales que colonizan nuestro organismo; uno de los problemas grandes

en nuestro hospitales la colitis pseuclomembranosa causaclaD.r el closttidium
dilitq¡,lq este por supuesto es un comensal normal del intestino, pero, como
es resistente a muchos antibióticos se produce un sobrecrecimiento cle él y
se vuelve patógeno; lamentablemente muchas cepas ya no están
respondiendo a Vancomicina ni a Metronidazol que era el tratamiento usual,

y en algunos pacientes ya tenemos que estar instalando lo que llamamos
una terapia bacteriana. Esto tal vez no tenga muy buen sabor pero es bastante

eñectiva y esto implica la instalación a través de un enema de las bacterias
entéricas obtenidas de las heces de otros pacientes en el intestino y aunque
puede ser muy desagradable, cura rápidamente la collt¡s; me dio muc¡o
gusto saber que aqui en el Perú, en la Universidacl Cayetano Heredia se está

llevando a cabo pruebas similares de esa bacterioterap¡a, colonizando los
intestinos cle algunos niños con lactobacilos, con la esperanza de protegerlos

contra enfermedades diarreicas.
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En conclusión podemos clecir, de que los antibióticos están sienclo
ampliarnente mal usados en muchos hospitales, tanto en Gran Bretaña como
en los Estados Unidos y que una de las mejores soluciones serfa clesarrollar
una adecuada polÍtica clel manejo cle los antibióticos y que para esto se t¡enen
que poner de acuerdo los bacteriólogos con los clfnlcos, y obtendrfamos
muchos beneficios, como d¡sminuir ta producclón de resistencias, y
disminu¡ríamos los costos de nuestros tratamientos antibióticos.

RESPUESTA IETAL A LA HIPOXIA

Dr. Ísuyo¡nu lkenoue

Miyazaw Med¡cal Co ege

Dpt. Obstetrics ancl Cryne<ologt - lañ¡t

CONSIDERACIONES HISTORICAS SOBRE LA HIPOXIA TETAL Y EL DAÑO
CEREBRAL:

W. Sme¡lie, en 1 772 reconoció por primera vez que procesos relacionados al
parto pueclen produc¡r daño cerebral. Posteriormente, W. ,. Little, ciruiano
ortopédico, en su clásica presentaclón en '1861 al Real Colegio cle Médicos
en Londres, señaló que l¿s secuelas de contracturas ffsicas que él trató,
parecfan estar relacionados con partos traumát¡cos. Estas anormalidades
neurológic¿s fueron primeramente clenom¡nadas oEnfurmedad de Little,, y
que actualmente son conociclas como Parálisis Cerebra¡.

En 1897, Sigmuncl Freud acotó en sus tesls doctoral que estas anomall¿s
neurológicas (cle la Enfermedad de Little) no deberÍan ser atr¡buldas
únicamente al trauma clel parto, sino que existfan otras causas, tales como la
prematuriclad clel nacimiento. En 1898, Osler utilizó por primera vez eltérmino

"parálisis cerebrales infanti¡es,. El ¡os cl¿s¡ficó en grupos tales como .hemiple,ía

infantil,, ohemiplejía bilateral, y paraplejia, pero no definió el térm¡no
PARALISIS CEREBRAL.

En 1938, Schreiber, neurociru,ano, llevo a cabo un estudio retrospectivo de
una gran población de individuos con parálisis cerebra¡ y retardo mental. El

reportó que cerca del 7Ooó de estos incl¡v¡cluos habían sufiicio de "apnea
neonatorum» (apnea neonatal), el cual era la principal causa del daño cerebral
perinatal. Esta publicación fue muy influyente para los obstetras y pecliatras
cle la época, y aparecieron numeross publicaciones condenando el uso de
analgés¡cos y anestésicos, considerándolos como la principal causa del napnea

neonatorum».
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coñ máleriáq r,nr¡l.r dÉ excelenle
c¿lidad (c¡rnei -venduras- frulas). que
aportan al nlño todas las suslancias
nutritivas neccs¿rias para cubrir los
reql,erimientos nutriclonales en sus pri.
meras elapas detreclmlenlo y desarrollo
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El omor que te hoce crecer
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