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PRIMER SIMPOSIO DE TERAPEUTICA INFANTIL

Temas libres (continuacion)

Esquema terapéutico

Utilizado en la actualidad en el Centro
Infantil de Son Fernando

de Medicina

En los ultimos anoes, ¢l conocimiento de
la fisiopatologia y el tratamiento del shock
han recibido aportes sustanciales, fales co-
mo la medicion de la presion venosa central,
la importancia de la microcirculacion, ¢l uso
de expansores de la volemia y de farmacos
vasoactivos, cl papel de las endotoxinas
bacterianas, la correccion del sindrome de
coagulacion intravascular masiva y la con-
siguiente  coagulopatia por  consumo, etc.
Consideramos que un esquema lerapéutico
debe imcorporar esns conceptos para ofre-
cer una conducta acorde con los conocimien-
s cientificos modernos.

Es nuestra intencion exponer un csquema
simple, aplicable en centros pediatricos ra-
zonablemente dotados, que ¢s el que se ha
utilizado este ano en el Centro de Medicina
Infantil de San Fernando. Previamente sin-
refizaremos los fundamentos del mismo,

Importancia de la microcirculacion

La definicion de Lillehey (“El shock es un
estado de perfusion capilar inadecuadoe’™)
ubico el problema central del shock en la
microcirenlacion. A este nivel sc realizan los
mtercambios metabolicos con las células. La
mala perfusion y la consiguiente hipoxia ec-
ular mducen un aumento notable del lecho
de capacitancia con mayor viscosidad san-

del shock

EDUARDO RUFF
HERIBERTO L. PEREZ
RICARDO ]. MERONI

guinea y aparicion del fendmeno de agre-
gacion eritrocitaria, culminando, de no me-
diar tratamicnto adecuado, con alleraciones
celulares dirreversibles. De ahi la importan-
cia terapéutica de mejorar la microcircu-
lacion.

Medicion de la presion venosa ceatral (PVC)

Juntamente con la fension arterial y, en
ninos mayores, ¢l volumen minuto urinario,
la medida de la PVC es un clemento de jui-
cio cuya omision es inexcusable. La PVC ¢s
un indice clinico de la volamia efectiva, que
determina la cantidad de soluciones a infun-
dir, y al mismo ticmpo permite juzgar la
competencia cardiaca y evitar sobrecargas
que comprometan al miocardio. Aceptanos
como cifras normales extremas de PVC en
el lactante, 7 y 13 cm de agua.

Restauracion de la volemia

Es obligatoria y urgentc en todo shock hi-
povolémico y siempre que la PVC sca infe-
rior a 7 c¢m de agua.

Los dextranos de bajo peso maelecular
(40.000) constituyen los expansores de elec-
cion: guedan confinados en el espacio vas-
cular, disminuyen la viscosidad sanguinea
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e impiden la agregacion eritrocitaria, mejo-
rando, en consecuencia, la microcirculacion.
La sangre y ¢l plasma pueden reemplazar-
los, con el inconveniente de favorecer la ins-
talacion del sindrome de coagulacion intra-
vascular masiva y el riesgo potencial de ser
vehiculo de enfermedades  (hepatitis, Cha-
¢as). La indicacion precisa de la sangre es la
anemia aguda vy la del plasma es el shock
del gran quemado.

El manitol, de menor capacidad expan-
sora, es ltil por preservar el parénquima re-
nal de los efectos de la hipoperfusion y de
la accion nefropatogénica de metabolitos,
hemoglobina, tdxicos, cte. Permite ademds
diferenciar las oligoanurias de origen pre-
rrenal de aquellas debidas a nefropatias or-
gdnicas.

No c¢s posible descartar el uso de las so-
luciones hidroelectroliticas isoosmolares con
¢l plasma, con alto contenido de sodio, tal
como la constituida por dos partes de solu-
cién fisiologica y una de bicarbonato de
sodio 1/6 M, con la cual hemos tenido, a
través de la expericncia de muchos anos,
resultados satisfactorios, en especial para
el control del shock hipovolémico propio de
las deshidrataciones hipotonicas ¢ isotonicas
del lactante diarreico, Pese a su menor po-
der expansor de la volemia por difundir al
intersticio, mantienen todavia un lugar, al
menes de transicion, en los esquemas actua-
lizados de tratamicnto del shock, por la ci-
tada experiencia, general a todos los servi-
cios pedidtricos, que puede evitar errores ia-
trogenos, a lo que se suman su bajo costo y
disponibilidad en todo lugar.

Completan la lista de expansores, las so-
luciones de albiimina concentrada y los co-
loides sintéticos, cuyo papel, dificil de dis-
cutir, todavia no esta definitivamente esta-
blecido.

Coagulacion intravascular masiva
y coagulopatia por consumo

La aparicion en escena de factores trom-
boplasticos tisulares, del factor XII (Hage-
man) y de otros cfectos, tales como la inhi-
hicion de la heparina endégena por la acido-
sis, provocan el sindrome de coagulacion
intravascular masiva. Se generan trombosis
y, por ende, oclusiones vasculares en cual-
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quier territorio de la economia. Por lo mis-
mo, los factores de la coagulacian (especial-
mente el I, V y VII) asi como las plaque-
tas, se agotan cn la trombosis, determinan-
do la llamada coagulopatia por consumo,
generando manifestaciones hemorragiparas
que, paradojicamente, pucden requerir he-
parina para su tratamiento.

Secundaria y compensatoriamente se¢ es-
tablece fibrinolisis y se activan las fibrinoli-
sinas enddgenas que lisan los codgulos for-
mados. Las hemorragias de esta efapa son
dificiles de diferenciar de las propias de la
coagulopatia previa, lo que hace atin mas
complejo ubicar el papel terapéutico de la
heparina.

Farmacos vasoactivos

Las drogas alfaestimulantes, de efccto va-
soconstrictor, fueron las de eleccion en la
¢poca en que la hipotension arterial parecia
el hecho fisiopatologico esencial. En la ac-
tualidad solo estan indicadas cn situaciones
de hipotension extrema, porque logran su
efecto a expensas de comprometer la micro-
circulacion y la buena perfusion tisular, Por
ello los farmacos betaestimulantes (isopro-
terenol) y/o alfaliticos (fentolamina, cloro-
promacina, corticoides) vasodilatadores, los
han reemplazado ¢n los esquemas terapéu-
ticos, con la condicidn previa de la repo-
sicion de la volemia y con adecuado control
de PVC. A la accion vasodilatadora debe
agregarse ¢l efecto miocdrdico favorable de
los betaadrenérgicos, por aumento del ino-
tropismo y cronotropismo.

Papel de la toxiinfeccion

Las endotoxinas bacterianas, especialmen-
te de gérmenes gramnegativos, son capaces
de generar ¢l denominado shock endotoxico.
Ademas, la infeccion es un componente se-
cundario de todo otro tipo de shock en sus
ultimas etapas. Por ende, el adecuado uso
de antibioticos no puede omitirse. Los cor-
ticoides, en dosis muy elevadas, a través de
sus efectos farmacologicos, inhibiendo las
endotoxinas y reparando las lesiones celu-
lares propias del shock, encuentran una in-
dicacion precisa por estas razones, ademds
de su ya citada accion alfablogueante,
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Esquema terapéutico

Considerando los factores lisiopatogénicos
citados, hemos utilizado ¢l siguiente esque-
ma, que tiene la pretension de armonizar cl
rratamicnto tradicional con las modernas ad-
quisiciones terapéuticas:

1) Medicidn de {a PVC. Si es mayor de
5 em de agua, cfectuar las terapcuticas cla-
sicas con soluciones hidroelectroliticas.  Si
cs menor de 5 cm, iniciar la siguiente terapia:

2) Hidrocortisona: 50 mg/kg/dosis, en-
dovenosa, a repetir varias veces en el dia.

3) Expandir la volemia: a) Shock hipo-
volémico (por déticit de sodio, deshidrata-
cion hipotonica o isetonica): infundir una
mezcela de 2 partes de solucion fisiolbgica y
! parte de bicarbonato de sodio 1/6 M, a
razén de 40 ml/kg, cn goteo rapido. Agre-
zar calcio (0,1 ¢/kg). Si la acidosis es pro-
aunciada, invertir la proporcion de la mez-
Sla y aumentar ¢l aporte de bicarbonato.

b) Shock hipovolémico de larga duracion

0 el caso anterior que no mejora, o presun-
cion de shock séptico): dextran 40 (10 ml/
£2). En su delecto, plasma (20 mi/kg).

4) Repetir la medicion de PVC: a) si no

subig: vepefir eb dextran 40 hasta lograrlo.
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b) Si subid a cifras correctas con mejo-
ria franca: continuar con la terapéutica ha-
hitual de hidratacion,

¢) Si subio demasiado (mas de 15 cm)
y hay signos de insuficiencia cardiaca: la-
aatosido C (60 gamma/kg/dia).

d) Sisubid pero persisten signos de hipo-
perfusion tisular: metaproterenol (1 mg en
100 ml de solucion glucosada isotonica).

d) Antibioticoterapia: a) kanamicina (15
a 20 mg/kg/dia, endovenosa). h) Ampici-
lina (100 a 130 mg/kg/dia, endovenosa)-

6) Una ver expandida la volemia: a)
manitol (]‘_5 g/kg/dnms, una o dos vec_cs).
b) Fursemida (20 mg dos o tres veces).

7) Si se sospecha formalmente la exislen-
cia de coagulacidn infravascular masiva:
Heparina (1 mg/kg/‘d(m_is, hasta que el ticm-
po de coagulacion disminuya a la mitad).

Como todos los esquemas, el que preco-
nizamos puede requerir modificaciones para
adaptarfo a casos particulares. Es perlec-
tible ¢n todos sus puntos y debe admitirse
que atn no se ha wusado en ntimero sufi-
ciente de casos como para tener la sancion
de la experiencia,



Riesgos de las mezclas extemporancas

para uso endovenoso

El fratamicnto de algunos enfermos, cn
especial los muy graves, requicre con fre-
cuencia la utilizacion simultanea de varios
medicamentos, con ¢l objeto de ejercer ac-
ciones farmacéuticas maltiples. S¢ trata de
una actitud bien planificada, con fundamen-
los serios, tal ¢l caso de nifies a los que
se les inyeclan soluciones hidroelectroliticas
y al mismo tiempo se les agregan antibiofi-
cos diversos, tal vez corticoides o anticoa-
culantes, medicacion sintomatica, oxigeno,
cardiotonicos o expansores de la volemia,
manitol, ctc. Frente a estas alternativas, cl
médico considera oportuno mezelar algunas
de estas drogas para suministrarlas simul-
tincamente por via endovenosa, hecho que
ocurre a diario en la practica pedidtrica. Sin
cmbargo esta politica contradice con  fre-
cuencia clementales principios farmacéuticos
y provoca consecuencias imprevisibles.

Es conveniente tener presente el camulo
de esfuerzos que significa para la industria
farmacéutica el desarrollo de un nuevo me-
dicamento.

Durante los ultimos 35 afios, después de
la guerra, se descubricron alrededor del 90 %
de los farmacos actualmente en uso. Los
centros universitarios de investigacion han
colaborado en parte, pere hay que admitir
que dichos resultados han sido posibles gra-
cias a los departamentos de investigacion
de los laboratorios farmacéuticos.

RICARDO ]. MERONI
LUIS E. LEIVA

El proceso que sigue una droga desde su
obtencion hasta ¢l registro del medicamento
que integra, requicre ¢l concurso, entre otros,
de quimicos, biloguimicos, farmaceuticos,
toxicologos, farmacotécnicos, analistas, clini-
cos, ingenicros, abogados, asi como especia-
listas en promocion y ventas, ademas de
una cmpresa, que si bien persigue fines de
lucro, csté dispuesta a enfrentar  ingentes
gastos y la posibilidad de un fracaso que se
pucde producir en cualquier etapa del periodo
experimental o despucs del lanzamiento al
mercado.

El promedio estadistico de probabilidades
de ¢xito en la investigacion de nuevas dro-
gas, varia con [os paises y [os anos, pero,
en general, es aproximadamente de 4000
a 1. Es decir, que cs necesario preparar v
ensayar 4000 nuevas sustancias, para en-
contrar una que tenga actividad terapéutica
aprovechable. En muchos casos, la casnali-
dad o ¢l error fueron ¢l motivo del éxito;
pero para aprovechar estos resultados ines-
perados se requiricron investigadores oon
aguda observacion para advertirlos y organi-
zaciones capaces de  wtilizarlos  oportuna-
mente.

Los conocimientos actuales sobre configu-
racign quimica y accion farmacolGgica, asi
como la concepeion de farmacologia molecu-
lar, a pesar de haber adelantado mucho en
los dltimes afios, no permiten predecir to-
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Javia la posible accion de una sustancia da-
2. pues atn subsisten aspectos parcial o
ralmente desconocidos.
Por otra parte, en un medicamento no
o es importante su estructura  guimica,
sno también su formulacion, la que por si
la s capaz de influir netamente la inten-
sdad y la duracion de la respuesta fera-
scutica. Por esta razon, el término “forma
farmacéutica’” se emplea hoy dia en un sen-
~Zo mucho mas amplio que el que la con
sdera s6lo como la forma fisica mediante
=2 cual se administra un medicamento a un
paciente, es decir, supositorio, capsula, in-
=ceion, comprimide, pomada, efe. Una for-
pa farmaceutica se define en la actualidad,
por todo ¢l complejo de caracteristicas que
==ultan de las propiedades del o de los
frincipios medicamentosos, tales como ¢l ti
poode sal, tamano de la particula, tipo y
trma cristalina, sistema solvente, veloo-
f2d de disolucion, cte., y las que incorporan

a forma farmacéutica todos y cada uno
= los aditivos empleados en la formulacion,
Zemas de los procedimientos tecnologicos a
= cuales ha sido sometida durante el pro-
e=0 de manufactura.

81

Los aditivos agregados a una especie far-
macéutica, tales como sustancias de relleno,
lubricantes, desintegrantes, agentes de pre-
servacion tensioactivos, agentes solubilizan-
tes, humectantes, antioxidantes, sistemas
tampones, ctc., pueden ser farmacologica-
mente inertes en las concentraciones usadas,
pero en muchas circunstancias flegan a te-
ner influencia en la accion del producto.

Los laboratorios son idoncos, sin duda, y
responsables de las condiciones del medica-
mento tal como lo expenden, y por consi-
cuicnte, no es posible utilizarlos sin seguir
al pie de la letra las especificaciones del fa-
bricante. Por ello, nadie puede prever, m
responsabilizarse, de las mezclas extempo-
raneas que cada meédico decida realizar.

Con cierta irresponsabilidad y contrarians
do elementales principios farmacéuticos, se
ha difundido entre los médicos la practica de
mezelar medicamentos con ¢l objetivo de lo-
grar clectos sinérgicos o corregir simultinea-
mente distintos aspectos patologicos. Es ten-
tador, disponiendo de una fleboclisis, inyee-
tar por la misma la mayor parte de las dro-
gas prescriptas, con el fin de evitar al pa-
ciente las molestias de otras inyecciones, su-
positorios o comprimidos.
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Desgraciadamente, son muy frecuentes las
incompatibilidades a distintos niveles y por
variados mecanismos (absorcion, transporte,
substrato, enzimas, fendmenos de membra-
na, excrecion, etc.); asi y refiriécndonos ex-
clusivamente a los problemas farmaccuticos
de las mezclas de drogas antes de inycctar-
las, pese a comprender que es éste un enfo-
que simplificado, hay muchos ejemplos ilus-
trativos en la prdactica corriente.

Se sabe que cl fenobarbital sodico y la
cloropromazina precipitan al mezclarse en
una jeringa. El 7-cloro-1, 3 dihidro 1 metil,
5 fenil- 2H- 1,4 bendiazepina -2-ona solo

puede disolverse en solucion isotonica de
cloruro de sodio, ya que no puede agregar-
se a otros vehiculos. El bicarbonato de sodio,
por ¢l elevado pH de sus soluciones, inac-
cantidad de farmacos efectivos
La kanamicina no

tiva cnorme

en medios mas acidos.

EORBLETE B, y 1T, €

TTELRAD e EALTI:
CLuUCOMEBTRAA TS

“oe EALILD
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puede mezclarse con ningun otro agente an-
timicrobiano, porque puede perder su efi-
ciencia y asociada en el postoperatorio con
anestésicos y miorrelajantes curariformes ha
sido capaz de provocar paro respiratorio. La
estreptomicina no puede mezclarse con 1a
meticilina, no habiendo en cambio ningun
inconvenicnte en asociarla a la penicilina G
sodica.

En lactantes pequenos o con insuficiencia
renal, cabe la posibilidad de intoxicacion
potasica cuando se inyecta penicilina, unida
a este cation, en dosis millonarias (1.000.000
U. de penicilina conticne 1,69 mEq de K*).

la anfotericina debe diluirse en soluecion
isotonica de glucosa y con un pH mayor de
5 para garantizar su cfecto. La cefalotina
sodica precipita cuando la solucién se re-
frigera. El gluconato de calcio no se puede
mezcelar con el sulfato de estreptomicina ni
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el sulfato de magnesio. El hemisuccinato de
hidrocortisona precipita cuando se asocia
con la heparina.

Y de este modo los ejemplos pueden mul-
tiplicarse infinitarente.

De lo analizado surge una conclusion
evidente: no es licito mezclar medicamentos
sin ascgurarse previamente de que la resul-
tante c¢s terapeuticamente apta. Sin este re-
caudo, es preferible indicarlos por distintas
vias.

Un principio de solucion, aunque no defi-
nitivo, es la inyeccion con jeringa por pun-
cion de la tubuladura. Hay drogas que no
admiten este procedimiento por ser riesgosa
la provocacion de niveles hematicos dema-
siado elevados en corto lapso, tal como ocu-
rre, por cjemplo, con ¢l cloramienicol o la
polimixina.

Resultarda conveniente que los médicos
gue, por el fipo de patologia que enfrentan
con frecuencia asocian diversos medicamen-
10s, se informen concienzudamente sobre las
posibles incompatibilidades.

Consideramos que en el Hospital, ¢l De-
partamento de Farmacia es ¢ lugar 16gico
para la preparacion de soluciones para uso
mtravenoso,

33

Los farmacéuticos cstdn familiarizados
con las incompatibilidades y la farmacia ¢s ¢!
registro central de la infoymacion concer-
niente a este tema. Los mdédicos, junta-
mente con el farmaccutico, deben efectuar
los estudios correspondicentes y disponer de
tablas donde sc anoten claramente las in-
compatibilidades. Este tipo de trabajo ya se
realiza en algunos hospitales, por lo que
a titulo de ilustracion reproducimos, con mo-
dificaciones, las tablas 1 y 1L

Otras ventajas tiene este sistema central
de preparacion de soluciones para uso endo-
venoso: la esterilidad es la mas importante,
pero ademas, ¢l farmacCutico controla la
dosis, rotula los frascos y deja constancia
de lo actuado.

Este sistema se financia espontiancamente,
al dejar tiempo disponible a otro personal
que preparaba las soluciones y finalmente
concurre a jerarquizar al farmacéutico y a
otorgarle una ubicacion logica en un hospi-
tal moderno.

Sc ha pretendido, a través de lo expuesto,
motivar la reflexion sobre los riesgos de las
mezclas extemporaneas para uso endoveno-
s0 y promover la investigacion en este campo
de enorme importancia practica.



Uso de diuréticos en

SERVICIO DE CLINICA INFANTIL
SALA XI, HOSPITAL EMILIO CIVIT

glomerulonefritis aguda

Con el advenimienlo de nuevos y po-
tentes diuréticos v el conocimiento de
su farmacologia sc han producido impor-
tantes avances en el tratamiento de la
mayoria de los estados clinicos edemato-
so0s, aun en acquellos estados en que se con-
slderaban inactivos o nocivos para el or-
ganismo, como la glomeruloneflritis aguda.

Trabajando con ellos en los tultimos
anos v familiarizados con dosis, sitio de
accion, tolerancia y haja nefrotoxicidad,
nos parecio que podria ser de utilidad
du uso cn nifos con  glomeruloneflritis
potencialmente graves.

A pesar de no encontrar antecedentes
recomendables en la literatura meédica,
donde no se mencionaban o se conside-
raban inactivos, o de poca valia debido
a la falta de oferta tubular por la mar-
cada disminucion de filtracion glomeru-
lar, empezamos a usarlos desde 1966 por
la buena respuesta obtenida en nifos
con olras patologias renales con marca-
da disminucion de la [liltracién glomeru-
lar, ¥ la experiencia de habertos usado en

J. G. ANDIA
H. R. BRIZUELA
II. L. SANCIIEZ

grandes dosis durante tiempo prolonga-
do, sin mavores complicaciones y efectos
sccundarios, por lo demdas conocidos vy
por lo tanto previsibles.

Material y método

Kl grupo tratado es de 24 nifos, cuyas
edades oscilaban entre 5 y 14 anos (fi-
gura 1).

se seleccionaron aquellos afectados de
glomerulonefritis aguda en oligoanuria,
con hipertension, edemas, hiperkalemia,
convulsiones, encefalopatia hipertensiva,
amenaza o edema de pulmon e insulicien-
cia cardiaea.

Fue usado principalmente el acido eta-
crinico y en menor escala fursemida e
hidroclorotiazida en dosis de 2 a 4 mg/kg
por dosis, que fue repetida a las 4 horas
y repetida y aumentada diariamente has-
ta obtener la desaparicion de los sinto-
mas graves. INxcepeionalmente los hemaos
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ombinado, obteniéndose suma  de
=1z acciones individuales,

Se hicieron controles diarios de peso,
=ion arterial, diuresis, electrélitos en
gre y orina, y controles periédicos de
Irea v creatininemia.

una

Discusion

A pesar del mejor conocimiento de la
somerulonefritis aguda adn vemos ni-
0= sobrehidratados en oligoanuria, con
sipertension arterial, convulsiones, ence-
‘zlopatia hipertensiva, hiperkalemia,
=menaza o edema agudo de pulmon ¢ in-
=uficiencia cardiaca, propias de la enfer-
medad o de manejos inadecuados ¥ que
= oson tratables por log métados clagicos
ipotensores, anliconvulsivantes, resi-

oy
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nas de intercambio, tonicos cardiacos,
sangria, dialisis, ete.) exigen mejores co-
nocimicentes para manejarlos y el uso de
medidas heroicas, fiempo médico y per-
sonal técnico y bajo la consiguiente an-
gustia on que son supevados v el viesgo
de aumentar nuestra mortalidad infantil.

Usamos  estos  diuréticos conociendo
Justamente su potente accion diurética
probablemente a nivel del tabulo pmw—
mal v rama ascendente de Henle que irian

bloquear la reabsorcion de cloruro de
sodio produciendo intensa excrecion del
mismo y agua, interrumpiendo en parte
los mecanismos de contracorriente renat,
aumentando el flujo intratubular y por Io
tanto:

2) Aumento de la excrecidn de solutos.
b) Aumento del volumen urinario,
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¢) Aumento de la excrecion de hidro-
genlones,

d) Aumento de la acidez total.

e) Aumento de la excrecién de amonio
cuya retenciéon queremos evitar, reducien-
do de este modo la hipertension, el edema,
la hiperkalemia vy la acidosis en la glome-
rulonefritis.

Dosis de accién

Usamos de 2 a 4 mg/kg/dogsis de acido
elacrinico, mecnos frecuentemente furse-
mida, dosis que repetimog a las cuatro
horag y vamos aumentando diariamente
hasta obtener la respuesta deseada que
generalmente se produce a las 48 a 72 ho-
ras de iniciado el tratamiento.

En un comienzo lo administramos cuan-
do los sintomas se mantenian a pesar de
los tratamientos cldsicos y vimos como
casi inmediatamente mejoraban (fig. 2}.

Con excepcion de dos nifios con anuria
absoluta que no respondieron con diuresis
(3 tratados) y en los cuales s6lo hacemos
2 a 3 dosis, pues en estos casos, logica-
mente no responden si la filtracion glo-
merular es practicamente nula, el resto
de Jos ninos respondié favorablemente,

ARCH, ARGENT. PEDIAT.

Las acciones fundamentales fueron: au-
mento de la diuresis, notable ineremento
de la natruria, potasuria y cloruria (ele-
mentos hadsicos de la congestion circula-
toriag y responsable de la mayoria de los
sintomas) acompanado de descenso del
peso, presion arterial, potasemia y desa-
paricion de la mayoria de los sintomas
dominantes a las 48 a 72 horas.

En algunos ninos se observo al suspen-
der los diuréticos 48 a 72 horas, un fend-
meno de rebote, con disminucién de la
diuresis y ligero aumento de peso; pero lo
interesante fue ¢ue el resto de los sinto-
mas se mantuvicron dentro de los limites
normales (fig. 2).

Se trataron con buen resultado: 3 en-
fermos con edema de pulindn e insuficien-
cia cardiaca; 3 encefalopatias hipertensi-
vas que no respondian al tratamiento
clasico ¥y mejoraron rapidamente alrede-
dor de las 48 horas.

Complicaciones

Como el periodo de tratamiento lo ha-
cemos en general de 2 a 4 dias, no hemos
observado las complicaciones ya publica-

Catorce niiios tratados con diuréticos y G.N.A,

Antes y a las 48 horas de tratamiento

P.A. 150 180 140 190 150 190 200 120 140 160 150 180 160
100 90 80 110 100 110 120 85 80 110 95 100 110
140 140 130 150 130 150 160 120 120 130 140 150 130
80 80 0 95 90 85 90 80 70 70 75 90 85
Peso 35 22 138 35 33 40 32 15 20 36 28 39 40
34 20 17 33,5 32,5 39 31 144 19 35,5 27,6 38 38,7
Orina 300 100 150 150 200 70 180 100 400 90 100 80 130
600 900 700 900 400 800 1200 500 800 600 800 1000 9200
K & 8,5 7 5 5 7 & 4.5 7 6,8 & & 6,7
5,5 4.5 5 4,5 4.8 5 5 5 4.7 5,3 5 4 5.4
Na 4-20 2-26 4-18 3-10 9-15 -14 4-30 2-9 T-27 3-22 4-28 1-40 6-38
K 6-15 7-14 5-12 6-8 10-14 3-10 7-20 4-11  12-24 5-17 4-30 2-28 5-22
Cl 6-30 3-30 4-22 7-18  10-20 4-17 4-31 4-14 8-30 5-30 4-28 3-46 7-40
Urea 2,10 1,80 2,50 1,30 0,90 2,80 3,20 1,80 1,30 2,50 3,20 1,60 2,10
1.50 0,90 1,70 0,75 0,65 1,90 1,40 1,30 0,60 2,10 2,30 1,10 1,10
Creat,. 2 2,10 3 3 1,5 4 3,5 2,3 1,80 2,60 3.4 2,80 3
1,9 1,90 2,80 28 16 3 3,2 2,8 1,20 2,60 3,10 2,10 2,90
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izs, las que serian beneficiozas en estos

CAS0S.

Conclusiones

Creemos y sugerimos, como algunos au-
tores modernos, que deberian ser inclui-
ioz en nuestro arsenal terapéutico de la
lomerulonefritis aguda, desterrando vie-
j0s conceptos, estos modernos diuréticos
orales que por sus cnalidades terapéuti-
cas saluréticas, henefician a un grupo de
nifips, modificando el cuadro a veces dra-
matico de esta patologia.

Sugerimos usarlos en aquellas glome-
rulonefritis agudas en oligoanuria que
“ursan con edema, hipertension, convul-
siones, hiperkalemia, edema agudo de
pulmén e insuficiencia cardiaca: va sea
en forma activa o profilactica, evitando el

&7

uso de ofros medicamentos, v asi simpli-
licando el tratamiento de complicaciones,
mas complejos y dificiles, que noz exigen
mds conocimientos ¥ tiempo médico, mas
controles de laboratorio, mas personal de
enfermeria, evitando riesgos indtiles ¥ ma-
nejando a los enfermos con: una dieta
mas amplia, mayor seguridad, mas tran-
quilidad y bienestar del nino ¥ su ntcleo
familiar,

SUMARIO

Se presenta un grupo de 24 ninos con
glomerulonefrilis aguda con oligoanuria,
edemas, hipertension arterial, convulsio-
nes, encefalopatia hipertensiva, edema
agudo de pulmon e insuliciencia cardiac.,
que fueron tratados con éxito usando aci-
do etacrinico y fursemida.



Fosfato cromico radiactivo

PRIMERA CATEDRA DE PEDIATRIA,
HOSPITAL NACIONAL DE CLINICAS.

cCOmo

tratamiento del celotelioma peritoneal

La presente comunicacion tiene por fi-
nalidad destacar el éxito obtenido me-
diante la utilizacién de sustancias radiac-
tivas in situ en el tratamiento de un
celotelioma peritoneal en una nina de
corta edad.

Se trata de la enferma D.P. de seis
afos de edad proveniente de La Pampa,
que ingres6 en la Sala 6 del Hospital de
Clinicas el 8/8/1966 con un cuadro ca-
racterizado por ascitis de aparicion insi-
diosa.

Sus antecedentes personales y heredi-
tarios carecen de importancia. No regis-
trandose enfermedad alguna.

Al examen fisico la enferma presenta-
ba buen estado general, llamando la aten-
cién el abdomen globuloso, con circula-
cion colateral, indoloro, con onda ascitica
positiva. Fue imposible palpar higado y
bazo dado el aumento de tensién de la
pared abdominal.

Descartadas las causas renales y car-
diacas como origen de la sintomatologia
y con la presuncién de una patologia tu-
moral se realizé puncién abdominal obte-
niéndose dos litros de liquido turbio,
serosanguinolento, con caracteristicas
guimicas de exudado.

EDUARDO LANARI

CELIA ROCA de GARCIA DADONI
BEATRIZ CORCHON de OTERO
LUIS A. MARQUEZ

I£1 analisis bacterioldgico realizado tfue
negativo, 1o mismo que la investigacion
del bacilo de Koch y el examen citoldgico
mostré células epiteliales de dudosa iden-
tificacion. Disminuida la tension ahdomi-
nal se pudo excluir la presencia de hepa-
toesplenomegalia. Los analisis de sangre
detectaron: hipoproteinemia y eritrose-
dimentacion discretamente acelerada.

El colon por enema y la pielografia
normales excluyeron la presencia de tu-
mor retroperitoneal y la visualizacion en
la radiografia de abdomen simple de opa-
cidades en forma de puntillado fino en
la region hipogastrica, asi como la pal-
pacion a traveés del tacto rectal de nodu-
los de dos a tres centimetros de didame-
tro en fondo de saco de Douglas, sugirie-
ron la conveniencia de una laparotomia
exploradora, realizada a las 48 horas de
internacion. La intervencién puso en evi-
dencia el peritoneo semhbrado por un pun-
tillado blanquecino de aspecto espumoso
y una masa vegetante encefaloidea en
fondo de saco de Douglas. El resto de la
exploracion realizada descarté patologia
hepatoesplénica.

Il examen histopatoldgico fue compa-
tible con el diagnodstico de celotelioma
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FIGURA 1

(tipo epitelial),
patologia ovarica.

Se planted asi la conveniencia de re-
alizar una segunda laparotomia con la
finalidad de explorar ovarios, efectuar la
reseccidén lo mas amplia posible del tu-
mor y asegurar una via para la posterior
introduccidn de una sustancia radiactiva
con cl fin de actuar en superficies sobre
las localizaciones peritoneales.

Durante la intervencion se observaron
ovarios sanos y siguiendo el plan pre-
establecido se dejaron dos sondas de po-
lietileno (K 33) en cavidad peritoneal,
una ubicada en epigastrio y otra en fon-
do de saco de Douglas. Por éstas, se in-
trodujo a las 24 horas de intervencion fos-
fato crémico radiactivo en vehiculo acuo-
20 (9,56 Mc en total; 24 en epigastrio
v '3 en fondo de saco de Douglas), reti-
randoselas inmediatamente. La medica-
cion fue perfectamente tolerada y el
scanning de abdomen realizado 15 dias

sugiriéndose investigar
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mas tarde demostréd su distribucion en
todo el peritoneo. Veinte dias después de
la primera aplicacion se inyectd nueva-
mente sustancia radiactiva (9 Mc) a tra-
vés de via vaginal, en fondo de saco de
Douglag, utilizando esta vez como vehicu-
lo polivinil pirrolidona a 50°C para Lratar
de mantener la maxima concentracion en
el mayor camulo celular. A log 15
dias la paciente es dada de alta con buen
estado general y examenes de sangre
normales. Hasta el momento actual no
sufrié complicacidn alguna, no repitio
ascitis y los examenes radioldgicos efec-
tuados periodicamente muestran una
acentuacion de las opacidades del punti-
llado, gue podria corresponder a calcifi-
cacion de las mismas. La paciente sigue
evolucionando de acuerdo con su edad,
cumple escolaridad normal y lleva una
vida activa como corresponde a una nifa
sana.
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Discusion

La utilizacion de un coloide radiacti-
vo de fosfato crdmico con P32 como emi-
gor, como fuente no metaholizable de
irradiacion para el tralamiento de esta
nina se fundamento en las caracteristi-
cas del tumor que padecia. [a extension
v limites imprecisos del proceso prolife-
rativo y la particular topografia de Ia
cavidad peritoneal descartaban la irra-
diacion externa convencional, ya que re-
queria un namero excesivo de campos, 1o
que llevaba implicito el riesgo de no al-
canzar dosis terapéuticas.

Por su parte la irradiacion externa <e
la masa tumoral gue ocupaba el fondo del
saco de Douglas, si bien téenicamente po-
gible implicaba el peligro de provocar gra-
ves secuelas sobre recto, vagina, vejiga,
ovarios, y pelvis dsea. Por tales motivos
congideramog preferible intentar una te-
rapéutica radioisotopica de contacto, selec-
cionando a tal fin un emisor f§ puro que
garantizaba la no irradiacion del tejido
sano que rodeaba al tumor.

{0l P32 cumplimentaba a nuestro juicio
ecstas condiciones por emitir exclusiva-
mente radiaciones b (electrones) con una

ARCH. ARGENT. PEDIAT,

cnergia de 1,7 mega-clectron-voltio cuya
penetracion promedio es de 4 a o min
extendiéndose su vida media a 14,3 dias,
ademas ¢l tratarse de un coloide ¢on
particulas de 5 a 15 micrones aseguraba
su dispersion por toda la superficic del
peritonco  sin <olucion de  continuidad,
permitiendo asf una accién directa y s0s-
tenida. Sin embargo, el escaso poder de
penetracion de las radiaciones f§ hacia
improbable su efectividad en el trata-
tamiento de la masa tumoral que vcupaba
el fondo del saco de Douglas, razén por
la cual se decidio actuar sobre la misma
infiltrandola con el radio coloide con
finalidad de actuar cn el seno del tumor.
L.og centellogramas seriados que permi-
tieron evidenciar la adecuada distribucion
del radioistopo, al par que cvaluar la
persistencia de su  actividad, avalaron
la correccion de nuestro razonamiento
aprioristico y la evolucion de la paciente
confirmo la utilidad de la terapéutica en
afecciones como la que nos ocupa. Por
tales motivos hemos creido oportuno la
presentacion de este trabajo, pese a la
exigiiiddad de 1la casuistica, con la unica
finalidad de transmilir una experiencia
(ue por lg exitosa consideramos merece
ser intentada en procesos similares.




UNIDAD N¢ 1,
HOSPITAL DE NINOS DE BUENOS AIRES

Tratamiento del sindrome nefrotico

con ciclofosfamida

Los enfermos con sindrome nefrotico
corticoide resistente o corticoide depen-
diente atendidos en la Unidad de inter-
nacion N¢ 1 de clinica pedidtrica del Hos-
pital de Ninos de Buenos Aires son medi-
cados con ciclofosfamida desde hace tres
anos.

Para realizar este estudio se considerd:

1) El tratamiento previo con corticoi-
de, tipo de esteroide empleado, tiempo de
administracion ¥ la respuesta al mismo.

2) Complicaciones de la corticoterapia.

3) Motivo de la indicacion de ciclofos-
famida.

4) Dosis de ciclofosfamida.

5) Tiempo de administracion.

6) Simultaneidad de la administracion
de prednisona.

7) Respuesta al tratamiento con ciclo-
fnsfamida.

8) Tiempo transcurrido entre la admi-
nistracion de ciclofosfamida y 1a aparicion
de la respuesta.

9) Complicaciones atribuidas a la ciclo-
fosfamida.

10) Incidencia de leucopenia,

11) Tiempo de enfermedad al iniciar el
ratamiento con ciclofosfamida.
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12) Relacion entre respuesta terapéu-
tica y signos histolégicos.

13) Relacién entre respuesta terapéu-
tica e inmunoelectroforesis urinaria.

14) Recaidas después del tratamiento
con ciclofosfamida.

15) Tiempo transcurrido entre la su-
presion de ciclofosfamida v la recaida.

o

Resultados

Todos los enfermos recibieron trata-
miento previo con corticoides. Once de
ellos tomaron prednisona a 2 mg/kg/dia
y el otro nifio fluprednisolona a 6 mg dia-
rios. La administracién fue diaria en los
periodos de infiltracion y en forma dis-
continua, tres dias por semana durante
la remisién clinica-humoral.

Fl tiempo de corticoterapia previa osci-
16 entre 2 meses y 33 meses en varias se-
ries.

La respuesta o la corticoterapia fue:
Ifavorable con recaidas posteriores 7
Mejorados sin llegar a aproteinuria 2
Desfavorahle 3
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Complicaciones por la corticolerapia se
presentaron en 10 ninos,

Cushing secundario acentuado 6

Ilipotrofia muscular

Osteoporogis

Moniliasis

Hipertension arterlal

Motivo del tratamiento con ciclofosfa-
midi:

Corticoide resistencia 6

Corticoide dependencia §

Dogis de endoxan: 2 mg/kg/ dia por via
oral.

Be administrd prednisona simultanea-
mente a la dosis de 1 mg/kg/dia 3 veces
por semana exceplo en un nino con hi-
pertension arterial que cedio al suprimirla.

La respuesta ol tralamiento fue:

IFaverable: 9 cazos, Sin recaida poste-
rior, 7. Con recaida posterior, 2,

Deslavorable: 1 caso.

Mejorado: 2 casos. Sin disminuir la pro-
teinuria, 1. Con proteinuria minima, 1.

XL tiempo transcurrido entre la inicia-
cién del tratamiento con ciclofosfamida y
la aparicion de la respuesta lfavorable os-
cilo entre 16 dias y dos meses.

La duracion del tratamiento fue de 2
meses a 8 meses (un solo caso), con un
promedio de § meses.

Complicaciones por el tratamiento con
ciclofosfamida se presentaron en b nifos.

Tuvieron lewcopenia: 4 enfermos v el
otro celulitis en herida de lumbotomia a
log 7 dias de iniciar el tralamiento. La
leucopenia aparecié entre los 25 'y los 90
dias con promedio de 68 dias. En estos
casos se suspendid la administracion pa-
ra reiniciarla con la normalizacion del
hemograma.

Glomerulitis proliferativa: 5

Glomerulonelritis regresion: 1
Glomerulonefritis focal: 2

Lesiones glomerul, minimas: 3
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Reeaides después del tratamiento con
cndoxdn se presentaron en dos ninos, uno
a los 3 meses y en el otro a los 12 mescs
de haber suspendido la medicacion.

e estudio Ta inmunoelectroforesis url-
naria en 5 enfermos, Dog lenlan proteinu-
ria selectiva, dos proteinura escagsamente
selectiva v uno proteinuria medianamen-
te selectiva.

Los dos primeros tuvieron respuesta fa-
vorahble sin recaida posterior, en uno de
ellog después de 29 meses de haber sus-
pendido el tratamicento. De los que tenian
proteinuria escasamente selectiva uno fa-
llecio v el olro tiene evolucion favorable
sin recafda despuds de 12 meses, La nifia
que tenia proteinuria medianamente se-
lectiva tuvo respuesta desfavorahble.

Conclusiones

1) En ¢l sindrome nclrotico debe ini-
ciarse la terapéutica con drogas que pro-
ducen ablacion del S.R.H. en los enfermos
gue son corticoide vesistentes, corticoide
dependientes y en aquellos que presen-
tan complicaciones a la corticoterapia im-
portantes.

2) En nuestra experiencia hemog uga-
do ciclofosfamida a la dosis de 2 mg/kg/
dia durante 4 a 6 meses,

3) Debe realizarse control hematologi-
co 2 veces por semana. Si aparece leuco-
penia menor de 4.000 debe suspenderse
la droga hasta la normalizacion del hemo-
grama,

4) La ciclofosfamida se administra si-
multaneamente con prednisona 1 mg/kg/
dia, en esta forma se disminuye la fre-
cuencia de la leucopenia.

I Favorable sin recaida:
Favorable con recaida:
Mejorado:

— s

Favorable

IFavorable sin recaida: |1

Mejorado con protein.: 1
J IFavorable sin recaida: 2
| Destavorable:
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5) Se obgervé que la respuesta favora-
ble es independiente de la leucopenia.

6) La aparicion de la respuesta favora-
ble no es inmediata. Se observé entre los
16 y los 60 dias de iniciado el tratamiento
con ciclofosfamida.

7) La complicacion mas frecuente es la
leucopenia. Puede presentarse ademas
caida del cabello, cistitis v reactivacidn de
infecciones.

8) La vespuesta fue favorable en 9 de
los 12 enfermos que completaron la serie
de ciclofosfamida. Dos tuvieron mejoria,
uno en su estado general, con disminu-
cién de los edemas y narmalizacion de la
tengion arterial pero con persistencia de
Ia proteinuria, fallecié un afio mas tarde;
otro nifio presenta proteinuria minima.

El fracaso al tratamiento se presento
en una nina con lesiones glomerulares
minimas y con proteinuria medianamen-
te selectiva.

03

9) Los pacientes corticoide resistentes
v corticoide dependientes con lesiones glo-
merulares minimas y con proieinuria se-
lectiva son los que tienen la posibilidad “a
priori” de mejor respuesta a la terapéuti-
ca con ciclofostamida.

Rusumun

Kl uso de las drogas llamadas inmuno-
supresoras en el sindrome nefrotico cor-
ticoide resistente o dependiente o en aque-
llos enfermos con reacciones secundarias
importantes a la corticoterapia, constituye
una ayuda eficaz en el tratamiento de esta
aleccion.

Los enfermos asi tratados deben estar
bajo conlrol médico frecuente para pes-
(uisar precozmente las complicaciones se-
cundarias.



Valoracion clinica de la kanamicina por via oral en el

tratamiento de la enterocolitis infantil

La kanamicina, por poseer desoxiestrep-
tamina, es un antibidtico vinculado qui-
micamente a la neomicina y paramomi-
¢ina.

Los detalles estructurales no son aun
bien conocidos, evidenciando los recientes
estudios de Irving Hooper sobre este par-
ticular, una mayor resistencia a la hidro-
lisig dcida y la presencia de una molécula
de rihosa en su constitucion, que la dife-
rencia de las otras dos.

"Su espeetro antibacteriano es amplio,
siendo especialmente eficaz frente a los
gérmenes gramnegativos aungue también
competlente ante un gran numero de gram-
positivos, incluvendo al estafilococo. De
igual modo sustituyve a la estreptomi-
cina en ¢l tratamiento de la tuberculosis
en aquellos casos resistentes a dicho anti-
hiotico de primera linea.

Entre los gérmenes gramnegativos sen-
¢ibles a la kanamicina se encuentran fun-
damentalmente pseudomona, S. marces-
cens, Proteuws, B, coli, A aerogenes, A, fue-
calis, K. pneumowive, . [reundii y Alk.
dispar, al igual que Shigella ¢ Salmonellda.
Sin embargo sobre estos 2 altimos géne-
ros la eficacia cs menor que la de la am-

LUIS A. MAROQUEZ
FELIPE J. de ELIZALDE
RAFAEL R. L. SAMPAYO
AMERICO F. ARRIOLA
JULIA HIGA

picilina, como lo han comprobado Nelson
y Haltalin.

Con respecto a su utilizacion por via
digestiva estda perfectamente demostrado
que la droga es pobremente absorbida a
través del tracto intestinal, obteniéndose
concentraciones hematicas del orden de
los 0.5 mg/ml luego de una dosis tnica
de 500 mg v alcanzando concentraciones
del orden de los 0,5 a 2 mg/ml luego de
dosis elevadas (mas de 6 gramos diarios),

n adultos con funcion renal normal.

1*1 presente trabajo ticne por obletl\o
evaluar la accion del sulfato de kanami-
cina combinado con aminopectamina, pec-
tina, subcarbonato de bhismuto v ata-
pulguita, medicacion efectiva en una se-
rie de alecciones del tracto digestivo.

A tal fin =e estudiaron 32 ninos interna-
dos por afecciones diarreicas cuya etiolo-
gia pudicra presumiblemente atribuirse a
un agente sensible a la kanamicina. Sus
edades oscilan entre 1 mes v b anos y su
peso entre 2y 12 kg, siendo el 56 por
ciento varones v el 44 por ciento ninas.

181 diagnostico ¢linico fue en todos de
enterecolitis aguda v los gédrmenes aisla-
dos fueron en orden de  frecuencia:
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“scherichia eoli enteropatogeno, Profeus,
Aerobacler cloacae, Staphylococeus au-
Shigella  alkalescens, Prowvidence
- Pseudomonas pyocyaneda.

La medicacion se administrd por via
ral, variando la dosilicacion entre 20 v

mg/kg/dia, fraccionada en tres o
uatro tomas. Las dosis totales variaron
entre 1 y b g/diarios.

Los pacientes se controlaron cotidiana-
mente, colectandose muestras de heces,
=angre y orina previas y posteriores al
rratamicnto a fin de estudiar la respuesta
bacteriologica v realizar exdmenes hema-
ologicos, urinarios v hepatogramas, a [in
le detectar efeclos colaterales.

FEUS,

Resultados

Del andlizis de los resultados del estu-
110 puede afirmarse que la respuesta cli-
nica fue excelente va que el 90 por eiento
‘e Jos casos curaron, el 6 por ciento me-
oravon, en solo 1 caso (3 %) empeord,
zlleciendo al quinte dia sin que se evi-
denciase efecto alguno de la medicacion.

Con referencia a la rapidez de respuesta
== evidencito  desapariciom de la fichre
ientro de las 48 horas en el 84,3 por
ento de los casos, remitiendo en el resto
ientro de las 96 horas con la tunica
=xcepeion del nino fallecido. Iin cuanto
21 lapgo en el gue la sintomatologia se
redujo en forma ostensible fue menor de
L% horag en el 59,3 por ciento y menor
‘e cuatro dias en el 31.2 por ciento;
encuadriandose dentro de la primera se-
mana en el porcentaje restante.

No se observé en ningtin paciente
=ignos o sintomas de recurrencia de la
enfermedad.

Desde el punto de vista bacteriologico
=2 obtuvo normalizacion de la flora in-
‘estinal en el 81 por ciento de los casos,
rsistiendo el germen patogeno original
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en el 19 por ciento restante sin que se
evidenciase aparicion de resistencia en
el antiblograma postratamiento.

Finalmente valorando la inocuidad de
la mediacién puede afirmarse que en nin-
guno delos pacientes se  cvidenciaron
signog o sintomas de intolerancia a la
misma, no mostrando los exdmencs de
laboratorio alteraciones on el sistema
hematopoyético ni en ¢l aparato uri-
nario, aun en los casos en que se utiliza-
ron dosis clevadas o por periodos prolon-
cados con cifras totales mayores a las
comunes,

Conclusiones

l.a respuesta clinica lue excelente, obie-
niendose un 90 por ciento de curaciones
con una reduccion de la fiebre y de la
sintomatologia inicial entre los 2 v 4 dias
de tratamiento.

La respuesta bacterioldgica se tradujo
enoun 81 por ciento de los casos en norma-
lizacion de la flora intestinal, por cira-
dicacion de los gérmenes considerados
patégenos.

En el 19 por ¢lento restante si hien per-
gistié el germen inicialmente hallado, no
se evidencio desarrollo de resistencia.

En la totalidad de los casos la medica-
cion fue bien aceptada por log pacientes,
no existiendo dificultades para su admi-
nistracion v dosificacion correcta.

No ge evidenciaron en ningiin caso fe-
nomenos de intolerancia ni efectos des-
favorables atribuibles a la terapéulica. No
poniéndose tampoco de manifiesto en los
examenes de laboratorio, alteraciones en
los sectores renal v hematopoyético ni
aun en los ninos aue recihieron dogis
superiores a las consideradas Utiles en
forma unitaria por kg de peso o
en forma global a lo largo de su trata-
miento.
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Tratamiento de las neumopatias de primera infancia

con IgG digerida con pepsina (gamma-venina)

por via endovenosa

Es sabido que la respuesta inmune del Tac-
tante es de tipo primario con bajos niveles
iniciales de anticuerpos y deficiente focaliza-
cion del proceso infeccioso. La confrontacion
sucesiva con los mismos gérmenes ird con-
dicionando a través del tiempo, una respuesta
mas agil con rapida sintesis de anticucrpos y
mejor localizacion de la infeccion debido al
establecimiento previo de una hipersensibili-
dad retardada hacia uno o varios antigenos
de determinada bacteria.

Habitualmente ¢l equilibrio germen-terreno
o germen-inmunidad que condiciona la salud,
que no es un estado, sino una condicion suje-
ta a variabilidad constante, s¢ ve alterada
con frecuencia desecadendndose procesos in-
fecciosos  generalmente leves, excepcional-
mente graves. Dichas infecciones radican ge-
neralmente en vias respiratorias superiorces,
pero pueden alcanzar el nivel broncopulmonar
favorccidas por las caracteristicas inmunolo-
gicas de esta etapa de la vida. Dentro de es-
tas caracteristicas, se destaca ¢l bajo nivel de
lg facilmente objetivable y por lo tanto su-
mamente atil para valorar el aspecto humo-
ral de la inmunidad adaptativa.

De todo lo anterior se deduce la importan-
cia que adquicre en las enfermedades del
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nifio pequeiio, ¢l aporte de Ig a fin de com-
pensar uno de los déficit mas significativos,
que caracteriza a la inmadurez inmunitaria
de estos enfermos. Con tal fin se aporto a los
niflos englobados en ¢l presente estudio y
afectados de patologia broncopulmonar agu-
da, gammaglobulina por via intravenosa. Po-
sibilitad tal via de administracion el empleo
de una preparacion en la cual mediante la
descomposicion de la molécula de gamma-
globulina ha sido scparado el fragmento Fe
parcial o casi totalmente de la molécula. La
degradacion de la antigenicidad de la misma
y sobre todo la carencia de accion anticom-
plementaria, permite st uso intravenoso sin
consecuencias desfavorables. Ademas esta via
de administracion procura clevar en forma in-
mediata y con un maximo de cficacia la tasa
de anticucrpos circulantes, completando de
tal modo la terapéutica antimicrobiana habi-
tual en este tipo de infecciones.

Material v métodos

Sc¢ estudiaron 44 enfermos de primera in-
fancia con infecciones agudas pulmonares
pertenecicntes a la Sala 111 del Hospital de
Pediatria, seccion Inmunopatologia.
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A un lote de 25 ninos se administro gamma-
clobulina intravenosa a una dosis promedio
de 500 mg, ademas de la terapéutica habitual
estudiandose 19 nifios de la misma sala como
k\tm()

Ambos conjuntos sc desdoblaron en dos
~uhurupm cada uno, agrupandose las ncumo-
nias plurifocales por un lado y las unifocales
v neumonitis por otro. A 16 de los nifos tra-
1ados se cefeetud estudio inmunoproteico, re-
piticndose el mismo a las 48 horas. Para ¢l
fraccionamicnto proteico se empled la inmu-
noelectroforesis seglin téenica de Scheidegger,
con ¢l fin de controlar ¢l sistema gamma, y
las proteinas alfa; y alfa,, que se modifican
nabitualmente en los procesos inflamatorios
- verificar ¢l comportamicnto de la beta 1 C,
cuya disminucion indicaria actividad de des-
complenmentacion en el preparado terapéutico

de gammaglobulina intravenosa.

Resultados

Edad: Distribuyendo ol lote de los 44 cn-
fermos estudiados en 3 grupos etarcos de 0
2 6 meses, de 6 a 12 meses y de 12 a 24 me-
S¢S, S€ um,pmhc) mayor incidencia de esta
“’nninq a ¢n los 2 primeros semestres, asi-

mismo mayor frecuencia de lesiones disemi-
nadas y mas alto indice de mortalidad en ¢l
primer semestre.

Tasa de lefalidad : Scegin ¢l valor del chi
cuadrado hallado, la probabilidad (p) para
1 total de las neumonias tratadas es menor
e 0,01,

Estado nitritivo: En ¢l grupo de enfermos
rratados hubo en dranco predominio de dis-
roficos (b4 por ciento) de 17, 27 y aun 3°
En el grupo control la frecuencia de distrotia
fuc menor (37 por ciento) y ello no parece
nzber influido mayormente en ¢l indice de
nortalidad.

Estadia hospitaloria: E1 promedio de dias
cinternacion en las neumonias tratadas fue
‘o 15, mientras que en grupo control fuc
solo de 120 Similar diferencia se observd en

25 newmonias unifocales y neumonitis. Para
wplicar esta diferencia s preciso considerar
I'mayor porcentaje de distroficos en el gru-

» fratado, asimismo la mas clevada inciden-
cia de patologia asociada: 71 por ciento en
zs neumonias plurifocales tratadas y 45 por
Jentooen los testigos mientras que en las
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neumonias unifocales y neumonitis fue de 78
por ciento y 43 por ciento.

Regresion de la sintomatologia: En 10 neu-
monias plurifocales del grupo tratado la sin-
tomatologia funcional respiratoria regreso por
lo menos parcialmente dentro de las 48 horas
de la aplicacion de la gammaglobulina intra-
venosa, 5 casos no mejoraron (4 fallecieron
y I fue retirado) y en 2 la mejoria se mani-
festd tardiamente. Dentro del grupo testigo
7 ninos no mejoraron y fallecieron, presen-
tando los restantes un periodo promedio hasta
la regresion de la sintomatologia de 7 dias.
En las ncumonias unifocales y neumonitis, 6
ninos mejoraron a las 72 horas de la aplica-
cion de la gammaglobulina intravenosa, 1 fa-
Hecio y 1 mejord rardiamente. En el grupo
testigo 5 niflos alcanzaron la mejoria dentro
de los b primeros dias y 2 fallecieron.

Efectos sobre lo temperatura: Fue real-
mente llamativo ¢l descenso térmico dentro
de las 48 horas en los nifos tratados. En las
neumonias plurifocales se observo este efecto
en un 90 por ciento de los tratados micntras
que en las unifocales y neumonitis en un 85
por ciento. )

Discusion

A tipo peculiar de infecciones durante los

primeros anos de vida especialimente, pa-
rece ser ol resultado de infecciones que dan
lugar a un tipo primario de¢ respuesta con
relativa pobreza de sintomas, lesiones mas
bien extendidas, y tendencia a 1a disemina-
cion. Estos fenomenos son habituales en la
patologia del nino pequeio y particularmente
del lactante con frecuente asociacion de sin-
tomas y evolucion desfavorable, sobre todo cn
el primer semestre de vida como se comprue-
ha ¢n el grupo de nifos estudiados. Conside-
rando estas caracteristicas inmunoldgicas sc
cupled como complemento de la medicacion
antimicrobiana ¢n lactantes con infecciones
pulmonares agudas, un preparado de gamma-
globulina intravenosa. El resultado mas evi-
dente positivo luego de esta terapCutica se
observd en el grupo de neumonias plurifoca-
les donde la regresion de la sintomatologia
funcional respiratoria, v ¢l descenso térimico
mostraron una dilerencia significativa con el
grupo testigo, lgual comprobacion  aungue
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menos notoria se evidencio en las neumonias
unifocales y neumonitis.

El estudio inmunoproteico demostré aumen-
to de la alfa; glucoproteina acida, alfa, an-
titripsina y alfas haptoglobina como suele
ocurrir en los procesos inflamatorios. La alfas
macroglobulina en cambin aumentd con me-
nos frecuencia y la beta; C se presentd con
caracteristicas normales.

Dentro del sistema gamma, la desviacion
mdas frecuente estuvo vinculada a una dismi-
nucion del sector rapido de la IgG, mas fre-
cuente en las ncumonias plurifocales. La IgM
mostré una llamativa tendencia al ascenso
sobre todo en la segunda determinacion.

El estudio de la tasa de letalidad por tlti-
mo, ofrece diferencias estadisticamente sig-
nificativas a favor del lote de nifios tratados.

RESUMEN

Se realizd ¢l estudio clinico ¢ inmunopro-
teico de un lote de 25 nifios de primera infan-
cia con infecciones pulmonares agudas, tra-
tados con gammaglobulina infravenosa ade-
mas de la terapéutica antibacteriana habi-
tual. Se compar( con un lote testigo de 19
niflos con patologia similar.
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La mayor incidencia de esta patologia du-
rante ¢l primer semestre de vida y 1a evolu-
cion frecuentemente destavorable en  csta
edad, coinciden con los déficit de 1gG com-
probados en ¢l analisis inmunoclectroforético
de los sueros. Esta situacion inmunodeficita-
ria vinculada a la edad adquiere las caracte-
risticas de una respuesta de tipo primario.

Tal situacion justifica el empleo de una
terapéutica de terreno a través del empleo de
gammaglobulina intravenosa. La utilizacion
de la via intravenosa de administracion es
posible al separar de la molécula de gamma-
globulina ¢l fragmento Fc.

Los resultados favorables obtenidos en la
presente patologia, evidenciado sobre todo
por ¢l descenso de la temperatura, la regre-
sion precoz de la sintomatologia y la dife-
rente tasa de letalidad con ¢l grupo testigo,
podrian estar vinculados al ingreso de un
importante tenor de anticuerpos neutralizan-
tes para los gérmenes grampositivos, ctiolo-
gia habitual de cstas infecciones, a través de
la IgG que constituye la totalidad del prepa-
rado empleado. La dosis promedio utilizada
fue de 500 mg de gammaglobulina infrave-
nosa y la tolerancia, muy buena, se corrobo-
rd al comprobarse inmodificada la linca de
precipitacion de la beta, C en el suero de 1os
nifos estudiades.



La mucosa respiratoria como via de

suministro de medicamentos en pediatria

Al analizar el aparato respiratorio como
via de incorporacion de medicamen-
0z, habran de considerarse por una
parte la mucosa nasal y por otra dos sec-
wores fundamentales: el canalicular re-
presentado por el drbol traqueobronquial,
v el de intercambio, constituido por la
extensa superficie de los sacos alveo-
lares,

El epitelio que tapiza las fosas nasales,
ricamente vascularizado, posee una capa-
cidad de absorcion importante, pudiendo
usarse por esta via no sélo soluciones o
suspensiones, sino también sustancias fi-
namente pulverizadas. No obstante, su
zlta censibilidad es capaz de provocar
una hipersecrecion aque, al disminuir la
superficie y abreviar el periodo de contac-
0. dificulta parcialmente el pasaje del far-
maco a su través v resta posibilidades a
su empleo. Iin caso de decidir su utili-
zacion, habra de tenerse presente que la
brusca incorporacion de ciertas drogas
=n solucidén es capaz de provocar acciden-
tes gerios como los conocidos por instila-
~on de nafazolina, en tanto que en otros
“asos, la retencion parcial del firmaco en
'z zona cutanea de las narinas puede dar
como resultado el fracaso de la medica-
=ion. Finalmente, al instituir terapéutica
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de accidn local, habra de valorarse la po-
sibilidad de provocar fenémenos de sen-
sibilizaciéon general.

Laringe, tragquea v bronquios carecen
de importancia como via de suministro en
razon de su escaso poder de absorcion;
sin embargo, detergentes y mucoliticos
pueden ser utilizados por ella con el ob-
jeto de desobstruirla permitiendo el acce-
so a niveles inferiores.

A través de los sacos alveolares es
posible incorporar diversos medicamen-
tog gaseosos, voldtiles y en solucion.

Los gases que alcanzan su superficie
son rapidamente incorporados al torren-
te circulatorio a través de un simple me-
canismo de difusion, distribuyéndose por
todo el organismo. IEn esta forma se uti-
lizan el oxigeno y la gran mayoria de los
anestésicos generales. En cuanto a las
volatiles, sujetas al mismo mecanismo,
requieren para su utilizacion la presencia
de un vehiculo como el vapor de agua,
el aire u otros gases que los transporten,
facilitando asi su llegada a la superficie
pulmonar.

El agua destinada a humidificar las
vias respiratorias inferiores o transportar
medicamentos en solucién, habrid de ser
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dispersada previamente en particulas
cuyo tamafo les permita alcanzar las
zonas mas profundas del parénquima pul-
monar. El logro de microparticulas cuyo
tamano oscile entre 0,5 y 3 micrones,
unicas capaces de cumplir esta mision,
constituye la mayor dificultad para este
tipo de terapéutica. Tal como lo expusié-
ramos en trabajos anteriores resulta prac-
ticamente imposible obtener nieblas de
estas caracteristicas con la mayor parte de
los nebulizadores comunes. Aun el mé-
todo que anteriormente preconizaramos,
consistente en el uso combinado de dos
o treg aparatos de acciéon continua dentro
de una carpa cerrada, resultd en la pric-
tica relativamente ineficaz, por lo que
degde hace alglin tiempo preferimos log
aparatos conocidos con la denominacion
de nchbulizadores ultrasonicos. De ellos,
hemos experimentado el Devilbiss, el que
consiste en esencia en una fuente de po-
der ullrasonico que desarrolla una co-
rriente eléetrica de aproximadamente
1,85 megaciclos, la que es conducida a
través de un transformador piezoeléctri-
co; la energia vibracional asi generada es
transmitida al agua contenida en un pri-
mer compartimiento provocando su dis-
persion en microgotas dentro de la cdma-
ra de nebulizacién. Kl aerosol asi obteni-
do, es impulsado mediante un ventilador
a través de un tubo de plastico semi-
rigido que puede conectarse a una masca-
rilla, carpa o incubadora. En casos espe-
ciales, las sustancias aerosolizadas pue-
den transportarse por otros medios tales
como la corriente aérea provocada por un
respirador de presién positiva  (Bird),
oxigeno o gases anestésicos, con la unica
precaucion de evitar aquellos inflamables
o explosivoes.

191 aparato comentado posee una gran
versatilidad en razon de disponer de dos
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diferentes camaras de nebulizacion cuya
‘apacidad permite el uso ininterrumpido
por lapsos variables, lo que lo adecua a
las terapiag continuas o intermitentes,

En las diapositivas siguientes pueden
apreciarse las caracteristicas del aparato
v la calidad de la niebla con él obtenida.

La experiencia acumulada en nuestro
servicio, permite aseverar en hase a la
respuesta clinica, la neta superioridad de
este sistema con respecto a los usados
precedentemente, impresién que se ve co-
rroborada por log trahajos de Wolfsdorf v
colaboradores, quienes demuestran la ma-
yor profundidad de penetracién de parti-
culas acuosas marcadas con igétopos ra-
diactivos.

No obstante, algunos inconvenientes
deben ser tenidos en consideracion: en
primer lugar, la posibilidad de sobrehi-
dratacion en aquellos ninos sujetos a una
terapéutica  hidroelectrolitica  estricta-
mente balanceada, lo aue hace aconscja-
ble evitar estas circunstancias mediante
la practica de sesiones breves de nehuli-
zacion. Ligado a éste existe el riesgo de
provocar hipernatremias, en caso de uti-
lizarse soluciones conteniendo sodio. Fli-
nalmente, la infeccion, consecutiva a la
contaminacion de las goluciones emplea-
das, obliga a extremar las medidas pre-
cautorias.

Creemes de esta forma haber heche
una descripeion somera de las posibilida-
des que ofrece la mucosa respiratoria co-
mo via de suministro de medicamentos
en Pediatria, limitando las indicaciones
a aquellos casos en los que las caracteris-
ticas del farmaco, las propiedades del
cpitelio v la perspectiva de la llegada de
aquél a éste, se alnen para obtener una
accion terapéutica previzible y deseada.
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Tratamiento hiposensibilizante
en las enfermedades alcrgicas

Segin la teoria mas aceptada hasta es-
tos momentos, toda afeccion alérgica estd
producida por el choque del antigeno con
el anticuerpo previamente formado en
las células del paciente, con la liberacion
de sustancias quimicas Ilamadas interme-
diarios quimicos, responsables de la sinto-
matologia.

El tratamiento especifico estard dirigi-
do a impedir este choque.

Algunos de los alérgenog responsables,
una vez identificados, podran ser facil-
mente eliminados, pero otros, como el pol-
vo doméstico, epitelios de animales, lanas,
plumas, hongos anemofilos aerdgenos, ta-
baco, etc., o bien bacterias que constitu-
ven la flora saprdéfita, no podran ser eli-
minados mas que en forma parcial, por
o cual los pacientes seguirdn con su sin-
tomatologia.

Es bien sabido que mediante extractos
de estog alérgenos, aplicados al enfermo
en cantidades que estén por debajo de su
umbral de reactividad clinica y sintoma-
toldgica, podremos obtener una hiporreac-
tividad a los mismos.

El mecanismo consiste en que, la intro-
iuccion parenteral de un antigeno, provo-
“a un estimulo en las células inmunocom-
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petentes del enfermo, que reaccionan en
forma diferente a como lo hacen habitual-
mente con la introduccién espontanea de
antigenos, produciendo anticuerpos lla-
mados protectores o bloqueantes, que se
unen en la corriente sanguinea con los
antigenos, evitando que éstos lleguen a
los érganos de choque, v se produzcan los
sintomas que caracterizan a las enferme-
dades alérgicas.

A este tratamiento ge lo denomina hi-
posensibilizacion, pues, aunque el pacien-
te esté libre de sus sintomas, si tomamos
un extracto alergénico y realizamos un
pequeno habon intradérmico, obtendremos
una reaccion de tipo urticariano igual o
casi igual a la que obtuvimog antes de
comenzar el tratamiento.

Se receta en la forma habitual para la
farmacopea corriente para su preparacion
en laboratorios especializados, y una vez
preparados se aplica con intervalos cor-
tos, como los indicamos en el cuadro 1,
recordando que los inhalantes comunesg y
Jog hongos anemdfilos producen reaccio-
nes de tipo inmediato.

Sicon el interrogatorio y exdmenes oto-
rrinolaringolégicos y bacteriologicos y por
medio de intradermorreacciones demos-



102

Cuapro 1

Esquema de tratamiento con inhalantes y hongos
aerogenos

Solucion 1/1009 | Solucion 1/10

Dia ml Dia ml

1 0,05 46 0,05
3 0,10 50 0,10
D 0,15 54 0,15
7 0,20 a8 0,20
9 0,25 62 0,25
11 0,30 66 0,30
13 0,40 70 0,10
15 0,50 74 0,50
17 0,60 78 0,60
Solucién 1/100 Solucion 1/1
19 0,05 83 0,05
22 0,10 388 0,10
25 0,15 93 0,15
28 4,20 9% (0,20
31 0,25 105 0,256
34 0,330 112 0,30
a7 0,40 119 0,40
10 0,50 126 0,50
43 0,60 133 0,60

tramos que también nuestro enfermo pre-
senta alergia bacteriana, s¢ pueden utili-
zar aulovacunas extraidas de nariz, fau-
ces, garganta o foros sépticos amigdalinos
o esputo.

Generalmente, la concentracién es de
3.000 millones de cuerpos bacterianos por
ml y las indicaciones de aplicacion no son
Jas correctas, va que en pocos dias el en-
fermo se esta aplicando cantidades side-
rales de bacterias que, si son las quc
realmente necesita, exacerbarian su sinto-
matologia, confundiendo al médico no
experimentado en estos problemas v por
lo general ¢l enfermo abandonara el tra-
tamiento. Kso es debido a que hay una
confusion en lo que se quiere lograr con
las vacunas.

Se busca hiposensibilizar y no inmuni-
zal contra la infeccion. La hiposensibiliza-
cion se debe realizar con cantidades pe-
auenas de cuerpos baclerianos y que se
encuentren por debajo del umbral de
reactividad del enfermo, para iv aumen-
tando en forma paulatina, como lo indica-
mos en ¢l cuadro 2.

Por otro lado, no sabemos si realmentc
la vacuna que le estamos aplicando a nues-
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CuADRO 2

Esquema de tratamiento con vacunas bactlerianas

Solucién 1/1000 | Solucién 1/10
Dia ml Dia ml
1 0,05 85 0,05
4 0,10 91 0,10
8 0,15 97 0,15
12 0,20 103 0,20
16 0,25 109 0,25
20 0,30 115 0,30
24 0,40 121 0,10
28 0,50 127 0,00
32 0,60 133 0,60
Solucion 17100 Solucion 1/1
37 0,05 140 0,05
42 0,10 147 0,10
47 015 154 0,15
D2 0,20 161 0,20
57 0,25 1683 0.25
G2 0,30 175 0,30
67 0,40 182 0,40
72 0,50 189 0,50
78 0.60 196 0,60

tro enfermo es la que realmente necegita,
por lo que aconsejamos, cuando se estd
lejos de un centro de alergia, la mezcla
con una vacuna bacteriana stock apropia-
da en su féormula vy diluida lo suficiente.

Como podremos ver, las vacunas bac-
terianas difieren de las del cuadro ante-
rior. s también comuan observar que al-
cunos médicos indican vacunas diarias o
cada 2 dias. Dehemos recordar que las
vacunas bacterianas son de hipersensibi-
lidad tavdia, es decir de 12 a 48 horas
v a veces hasta 72, Si antes de transcu-
rrido este tiempo volvemos a aplicar va-
cuna, Jo que lograremos es una suma de
efectog que posiblemente sobrepasen el
umbral de reactividad de nucstro enfer-
mo con la aparicion de sintomatologia que
confundira al médico tratante,

[fn nuestro servicio, utilizamos sdlo las
hacterias que resulten positivas de lus in-
tradermorreacciones o una mezela de au-
tovacuna con lag mismas, clectuando las
diluciones correspondientes, siguiendo los
esquemas anunciados en los cuadros 1y
2 con resultados realmente favorables en
una cantidad apreciable de enfermos que
st presentan a la consulta, por padecer
enfermedades alérgicas.
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Tratamiento especifico

de la alergia a drogas

En determinadas ocasiones, aunque se-
m2mos que una droga puede ser aler-
=¢nica para el enfermo que deba recibir-
= la utilizacion de la misma es necesa-
. En este caso en especial, se nos plan-
=a el problema de cémo lograr la hipo-
s=nsibilizacidn o desensibilizacion del pa-
te respecto al alérgeno. Los éxitos
tenidos mediante hiposensibilizacion
wn pequeflas dosis de alérgenos en los
2508 de alergia a inhalantes, condujeron
2 repetir la misma técenica en la aler-

>~

==z a drogas.

Debemos, en primer término, estable-

=r con exactitud si una droga es alergé-
“ica para el sujeto que la recibe, pudien-
o encontrar la respuesta a este interro-
Znte mediante la prueba de provocacion
gresiva controlada que nos, podrd de-
“r sl nos encontramos con una hipersen-
@bilidad ++*+ o menor. En el primer
se podra intentar la hiposensibili-
ion mediante los métodos clgsicos em-
dos para Ja alergia a los inhalantes
wmes, polenes, epitelios, ete., pero uti-
“zando cantidades de droga muy peque-
22 v oen grandes diluciones. En el caso
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de la penicilina, podemos comenzar con
1/1.000.000 de unidad (0,000.001 U).

Cuando la alergia es de 1ipo inmediato
{edema, urticaria, asma, rinitis) los sin-
tomas se presentan a los pocos minutos,
horas o dias de administrada la droga,
como ocurre en la enfermedad de tipo
sérico, v esg posible provocar reacciones
conjuntivales, cutaneas v de transmizian
pasiva de Prausnitz-Kuestner.

Suponemos

entonces, Tundadamente,

. que el sujeto es productor de reaginas para
~la droga problema v también supone-

mos fundadamente que sera productor de
anticuerpos protectores o  blogueantes
cuando se le inyecie ese alérgeno en pe-
quenas dosis por via subcutinea.

La experiencia de muchos autores,
como asi/también la nuestra, nos indica
que en estos casos blen delimitados, un
numero hastante apreciable de pacientes
llega a perder su sensibilidad clinica a la
droga v estan en condiciones de recibir-
la nuevamente luego de un tratamiento
que varia segln e! sujeto, entre 2 me-
ses y 1 ano.
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Cuapio 1

Hiposensibilizacion a la droga por el método lento
(via subcutanea)

ARCH. ARGENT. PEDIAT.

misidn pasiva son negativas. Ils en estos
casos en que lag manifestaciones alérgi-
cas no corresponden a la droga en si, sino
a un producto derivado de la misma, re-

- l sultante de su metabolismo, donde tiene 1a
g = capacidad de comportarse como haptene,
g H 2 = g 2 licado a los aminodcidos, lisina y eis-
. = = > : : 7
g = teina de las proteinas sanguineas. kKn
s ‘
1 005 ml| 32 005 ml ‘ 95 0,05 ml G 2
“ 0 "
f 0,_10 ]1.11 35 (),}(J mil l(ll l].}O ml Hiposensibilizacion o acostumbramiento? a la
D (0,20 ml | 38 0,20 ml 107 0,20 ml droga por el métode rapido
7 0,40 ml | 41 0,40 ml 113 0,40 ml gap &
0 0.60 ml 44 0,60 ml 119 0,60 ml — Ve i e Sl s
2 ]
; “ i =T =
1/1.000.000 1/1.000 Coneenirada g 52 SuRE EE Via
11 005 ml| 48 005 ml | 126 0,05 ml = S
13 0,10 ml | 52 010 ml | 133 0,10 ml e s S
15 0,20 ml | 56 0,20 ml 140 (0,15 ml ; - s R
17 040 ml | 60 040 ml | 147 020 ml & LOEEeg e Jphmiensin
19 060 ml | 64 060 ml | 151 030 ml 10 1/10.000 0,10 Intrad¢rmica
. 161 0,50 ml 1 12 1/10.06G0 0,15 Subcutdnea
. 00 =
1/100.000 i 11 1/10.000 0,20 Subhcutinea
21 0,05 ml | 6% 0,05 ml 16 1/10.000 0,40 Subeutanea
23 010 ml | 7 010 mi 18 1/10.000 0.60 Subcutdnea
25 020 ml | 7% 020 ml 4 o e
27 040 ml | 84 040 ml 8 1/1.000 0,05 Bubcutanea
29 0,60 ml | 82 0,60 ml 10 1/1.000 0,10 Subcutdnea
12 1/1.000 0,20 Subcutinea
2 14 1/1.000 0,40 Subcutinea
Iistin  perfectamente  documentados 16 1/1.000 0,60 Subcutinea
tratamientos satisfactorios para penicili- 18 1/100 0,05 Subecutinea
na, estreptomicina, piramidon, ete. (cua- g 1/100 0,05 Subcutinea
dro 1). Es también cierto que en un nu- 10 1100 010 Subcutinea
mero apreciable de enfermos, a pesar 12 1/100 G890 ‘Cobeatiacs
" ¥ a1 o o Al ')' o ‘;“". ag A y > . . ¢
de q)_nt‘ar con la;, condiciones d.(,st,_npt@ ) Py 1/100 040 Subouthnca
anteriormente, no se pueden conseguir 5 L7100 G B
resultados satisfactorios. 16 s 0 SANHCULAN e
s < s i ; i8 1/10 0,05 Subcutanea
La logica indica que, muy posiblemen- o 1710 ABE  BobGe
te, asi como hay enfermos que genética- : i ‘_‘u _”’ . f“m
mente estdan capacitadog para producir 10 1710 G Subeutdnea
tanto reaginas como anticuerpos protec- 12 1/10 0,20 Subcutanea
tores o cualquier otro mecanismo de pro- 4 4 1/10 0,40  subcutinea
teccion, hay otros que, también gené- 16 1/10 0,60 Subcutinea
ticamente tienen disociada esta capacidad, 18 Conecentrada 0,05 Subcutanea
e decir plaharan, waginag. N, LALAGEN L vunvevn @ 7 Lousvenifrada Tooo0s sung
de Ia capacidad de elaborar anticuerpos 10 Concentrada 0,10 Sub
protectores o cualquier otro mecanismo 12 Concentrada 020 Sub
de h][]U_S.(EHSI}'MIZHC]?H' . B 11 Concentrada 0,40  Subx
También cabe senalar que hay un na- I o Q
o 3 ; o 16 Concentrada 0,60 Sube
mero importante de enfermos en que a pe- ¢ BT | N
sar de presentar reacciones de hipersen- 16 Dolemri LEELTs
sibilidad inmediata, las pruebas conjun- En caso neccsario (alergia al ioda en radiol

¢l médico.

tivales y cutaneas, asi como las de trans-

de seguirse un dia mds antes de probar la
venosa, Debe ser realizada personalmente por



TOMO LXIX — N® 3 — MAYO 1971

este caso no podemos csperar que la de-
sensibilizacion con la droga sea exito-
sa puesto que el enfermo no es sensible
a la misma, sino a un derivado complejo.

La tnica prosibilidad, bastante incierta
de éxito, reside en que la inyeccion gra-
duada de pequenas cantidades de droga,
se transformen en el organismo en un
derivado realmente alergénico, excitando
como tal al sistema inmunocompetente,
en cada aplicacion, a formar anticuerpos
protectores, método que entrana escasas
posibilidades de éxito.

I'n otras ocasiones, la necesidad de
aplicar una droga (penicilina, suero an-
titetanico, etec.), es urgente y su uso
debe decidirse en pocos dias. En este
caso, dehemos aplicar un método rdpido
que no dure mas de 4 6 5 dias. A este
método no se le puede llamar de hipo-
sensibilizacion pues es imposible que en
tan pocos dias se formen anticuerpos, es
mejor entonces, llamarlo método de acos-
tumbramiento o hien de tolerancia (cua-
dro 2).

Es¢ posible en este caso que la inyec-
cion repetida del alérgeno sature los anti-
cucrpos séricos existentes, produciendo
pequenos choques. Cuando la sensibili-
dad a la droga no es del tipo descripto,
de alergia inmediata por anticuerpos sé-
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ricos, sino que es de alergia tardia, he-
matolégico o visceral (papulides tardias,
eritema nodoso, plaquetopenias, leucope-
nia, hematemesis, etc.) no es aconseja-
ble la hiposensibilizacion, sino sélo el
tratamiento inespecifico, pues no conta-
mos en estos momentos, con una meto-
dologia que nos indigue el grado de sen-
sibilidad del enfermo, es decir, las do-
sis minimas de alérgeno capaz de pro-
vocar los menores sintomas. Correremos
entonces el riesgo de provocar aun con
una inyeccion supuestamente vaccinal
una reaccién alérgica, con el agravante
de que en estos cuadros los sintomas son
muy intensos y muchas veces entranan
riesgo vital para el enfermo.

Podemos resumir lo expuesto, dicien-
do entonces que frente a una sensibili-
zacion por drogas la conducta difiere se-
gin la forma clinica de la alergia. Si es
de tipo inmediato o de la enfermedad del
suero, puede intentarse la hiposensibili-
zacidn por los métodos lento o rapido. Si
después de un tiempo los resultados no
son satisfactorios, es aconsejable abando-
nar el método. Si la sensibilizacion se
manifiesta como sintomatologia vascular
o hematologica, el tratamiento consiste
en la supresion de la droga y la aplica-
cion de la terapéutica inespecifica.



El aparato digestivo como via de suministro

de medicamentos en pediatria

Los farmacos destinados a ejercer una
accion general, encuentran en las diver-
sas miuvcosas que tanizan el tubo digesti-
va, una via de acceso cuyva jerarquia varia
de acuerdo al sector que se considere.

La mucosa que tapiza la cavidad bucal
posee, en razon de su estructura, una ele-
vada capacidad de ahsorcion, lo que per-
mite la penetracion de sustancias que se
depositen en su superflicie, va sea cn so-
luciones adecuadas o en formas sdlidas
previa diluciom por la secrecién salival
que la hafia. ln la infancia su utilizacion
se ve sin embargo dificultada por la falta
de colaboracion del paciente, razom por
la cual su aprovechamiento esta bastante
limitado.

El estomago puede considerarse bajo
dos aspectos diferentes: como superficie
de absorcion y como organo de pasaje v
permanencia mas o menos prolongada de
todo medicamento que ingresa por via
digestiva. Su capacidad de absorcion se
encuentra limitada por la volatilidad del
farmaco y por la vehiculizacidn en un
solvente adecuado, ya que ¢l agua no es
absorbida a este nivel v si lo son los alco-
holes y por consiguiente las sustancias en
ellos disueltas. Bl acido acetilsalicilico, el
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piramidon, la cafeina, la helladona, diver-
s0s barbitGricos y opidceos permiten su
incorporacion al organismo desde este
organc,

Kl hecho de gque muchos medicamentos
deben permanecer por lapsos variables en
este organo expuestos a la aceion de su
secrecion netamente dcida v de las enzi-
mas digestivas presentes a este nivel, es
capaz de condicionar diversas modilica-
ciones heneficiosas a veces, e indeseables
otras, con respecto a sus propledades fi-
gleo-quimicas, capaces muchas veces de
alteray profundamente su accion farma-
cologica. Iista circunstancia habrad de te-
nerse en cuenta al prescribir medicamen-
tos a fin de adoplar las precauciones que
el arte farmacéutico aconseja para cvitar
la interaccion de las secreciones precita-
das. Asf también esta misma condicion
serd aprovechada en log casos en los que
se pretenda obtener un efecto medica-
nmentoso “in sifu™ tal como ocurre con los
neutralizantes de acidez y los proteciores
de mucosa, 1os cuales se preseribirdn pre-
ferentemente en forma de gel que al alec-
tar el estado coloidal dificulta la absor-
clom v permiten un contacto prolongado
de la droga activa con la mucosa enferma.
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Eistos conceptlos nos llevan a ocuparnos
de la oportunidad de la administracion
del medicamento con relacion al estado
de replecion o vacuidad del drgano.

Asi se administrardn en avunas o con
antelacion adecuada a la comida medica-
mentos tales como alcalinos, antiespas-
modicos, anestésicos lovales v algunos
antibidoticos con los que se pretende lo-
grar una accion rapida e intensa sobre
la mucoesa gastrica, o medicamentos cuyo
transito rdapido hacia el intestino resulte
aconscjable, talez como: hormonas, digi-
talicog, vitaminas, etc., destinados a ser
absorbidos en esa zona. Por ¢l contrario,
se¢ administraran durante o inmediata-
mente después del alimento, aguellos far-
macog cuyva accion tienda a colahorar en
el proceso digestivo modificando alguno
de sus mecanismos, hallandosc en esta si-
tuaciom la pepsina, el acido clorhidrico,
los anticolinérgicos, los eupépticos v car-
minativos.

Pese a la aparcnte rigidez del esquema
enunciado, el pediatra habra muchas ve-
ces de apartarse del mismo por cuanto es
sobradamente conocido el hecho de que
ciertos medicamentos (jarabes), suminis-
trados antes de 1as comidag, son capaces
de provocar a posteriori el rechazo de la
migma por la sensacion de renlecion que
el vehiculo provoca en los ninos; y en
otras circunstancias, (6rmulas de sabor
desagradable brindadas consecutivamen-
te a la ingesta pueden ocagionar nauseas
o vomitos, todo 1o cual dejara librado al
arte médico el decidir la oportunidad de
SUSUNIstro.

Como es logico, 1a via gastrica se ex-
cluye por si misma en caso de vomitos
eratives, o cuando existan obstaculos a
nivel esofagico; sin embargo, en esta ul-
tima circunstancia pucde rvecurrirse a la
gastrostomia, neohoca que sera usada
hasta tanto se solucione el problema de
fondo,

Del intestino delgado. es ¢l yeyuno en
razon de su gran superficie, multiplicada
por sus replicgues valvulares v sus vello-
sidades, el sector que posec mavor capa-
cidad de absorcion, no obstante la misma
esta limitada por las caracteristicas fisi-
‘as del medicamento, va que sdlo son ah-
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sorbidos aquellos solubilizados en agua o
en lipidos, proceso que se cumple a veces
a través de un simple mecanismo de dia-
lisis ¥ en otras circunstancias mediante
complejos procesos enzimaticos. Asimis-
mo posee importancia fundamental la ve-
locidad del transito, ya que en caso de
hiperperistaltismo el pasaje rapido de Ja
droga a través del tubo intestinal dismi-
nuye la posibilidad de absorcidn, mien-
tras que la existencia de un ileo provoca
la creacion de un tercer espacio en el que
ueda gecuestrado el medicamento. Am-
bas circunstancias habran de ser tenidas
muy en cuenta a fin de evitar la insisten-
cia en la aplicacion de una terapéutica en
busca de un efecto que serd imposible lo-
grar por esta via.

[a vehiculizacién de lo ahsorbido a
este nivel se cumple por diferentes cami-
nes, capilar o linfitico, siendo un hecho
importante el pasaje obligado en el pri-
mer caso a través del higado, con las con-
siguientes modificaciones aue ello puede
ccasionar en ¢l eleclo terapéutico. Simi-
lares consecuencias puede tener la inter-
accion de las diversas enzimas contenidas
en los jugos digestivos v las drogas acti-
vas cuya accion pueden legar a inhibir
en forma definitiva; tal ¢z el cago de la
insulina, la adrenalina, algunas vitaminas
v antibidticos.

Fn términos generales podemos consi-
derar al intestino delgado como una via
atil para el suministro de farmacos con
los que se pretenda ejercer una aceion te-
rapéutica sostenida v regular a través e
una concentracion hematica constante,
siendo ejemplos tipiceos log antibidticos v
quimioterapicos.

Para poder cumplimentar lo hasta agui
expucesto es necesario disponer de las [or-
mag farmacéuticas adecuadas, auce per-
mitan la llegada del farmaco va sea a es-
témago o a intestino, lag cuales habran
de reunir ciertas caracteristicas especia-
les en razon del tipo de pacientes a log
tue estin destinadas. Asi, las formas li-
quidas tales como soluciones, suspensio-
nes, emulsiones v jarabes tendrin priovi-
dad sobre las solidas, debiendo asimismo
adecuarse las condiciones organolépticas
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a las preferencias del pequeno paciente.
S0lo asi podra lograrse una voluntaria
cooperacion que flacilitarda el tratamiento
Vv evitarse situaciones psicologicamente
traumdticas que pueden condicionar tras-
tornos que posteriormente serian dificiles
de corregir.

Las formas farmacéuticas solidas po-
drén ser fraccionadas en papeles que per-
mitan adecuar la dosis v faciliten su ve-
hiculizacién por medio de bebidas o ali-
mentos, pudiéndose de esta forma obviar
el inconveniente que surge del rechazo o
incapacidad de deglucion, cuando aque-
llas estén formalmente indicadas.

La via recto-colonica, denominacion
Justificada ampliamente por razones ana-
tomofisiologicas, puede ser utilizada con
ventajas para incorporar medicamentos
en forma rapida y eficaz. La misma se
utiliza cada vez con mavor f{recuencia en
razon de evitar el efecto desfavorable que
sobre multiples medicamentos ejercen las
scereciones digestivas, ser practicable en
caso de vomitos o alteraciones del trinsi-
to gastrointestinal, facilitar la incorpora-
cidén de farmacos de olor o sabor desagra-
dables y finalmente eludir la bharrera he-
patica, clasico concepto que se ve desvir-
tuado por las mismas consideraciones
que motivaran la denominacion actual.

Sin embargo, la imposibilidad practica
de asegurar la vacuidad de esta poreion
del intestino, la sensibilidad de su muco-
sa que la hace proclive a sufrir procesos
inflamatorios (recto-colitis), la falta de
humedad suficiente para asegurar la di-
solucion de ciertos vehiculos v la provo-
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cacion de reflejos que tienden a cxpulsar
su contenido, gson todos factores que cons-
piran contra la posibilidad de una tera-
péutica prolongada y la obtencién de con-
centraciones humorales utiles v sosteni-
das. Hsta irregularidad en la velocidad de
absorcion es capaz de condicionar situa-
ciones paradéjicas consistentes en falta
de efecto inicial, seguidas de fendmenos
toxicos consecutivos a una absorcion ma-
siva, situacion que hemos observado con
el uso de supositorios conteniendo amino-
filina.

Si se considera por otra parte que el
uso de supositorios es muy frecuente en
la época en que los ninos se hallan en la
etapa anal de su desarrollo psicologico,
su aplicacion reiterada puede contribuir
a fijar la atencion en la zona erdgena ci-
tada, dificultando el pasaje normal a la
etapa siguiente. Asimismo, en ninos gue
va han superado esta ctapa, cl uso itera-
tivo de esta forma farmacéutica puede ser
un estimulo mas, que sumado a otros
factores no gratificantes, condicionen una
vuelta a la etapa anal.

Por todo lo expuesto consideramos que
el uso de esta via debera reservarse para
circunstancias especiales en las que se re-
quiera la utilizacion de un medicamento
de tipo sintomatico, destinado a superar
un episodio agudo, como etapa previa a
medidas terapéuticas mas trascedentales.

Iiste relato ha pretendido delimifar las
ventajas e inconvenientes que presenta
al aparato digestivo, como indiscutible
via prioritaria en el suministro de medi-
camentos en la infancia



El clorhidrato de emetina en el

tratamiento de Vvirosis

Nuestra experiencia y la de otros autores

El empleo de nuevos agentes antivira-
les, ce ha visto frenado frecuentemente
por la dificultad de encontrar [drmacos
activos contra los virus e inocuos para las
celulag huespedes. Teniendo en cuenta
estas  circunstancias nos referiremos a
nuestra expericncia con respecto a la ac-
clion fterapéutica de la emetina; avalado
por los resultados clinicos v algunos exa-
menes complementarios aue aportan una
evidencia sugestiva de los efectos antivi-
rales de este alcaloide.

Farmacologia

Se utiliza ¢l clorhidrato de emctina y
mas recientemente ¢l clorhidrato de dihi-
droemetina, sal ésta mas activa v menos
toxica. Recordemos gue la dosis terapéu-
tica atil ¢s de 1 mg/kg/dia, 20 veces me-
nor que la dosis toxica, lo que confiere al
empleo del clorhidrato de emetina un am-
plio margen de seguridad.

Siendo la emetina una droga acumula-
tiva es muy importante vecordar el no
casar de 10 inyecciones por serie vy no
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repetir la misma sin haber transcurrido
dos meses.

Mecanismo de accion

Wagner v otros clagifican las sustan-
clas antivirales de acuerdo a la etapa de
su desarrollo que inhibe.

Penctracion v celinse: adamantadami-
na, de la sintesis del acido desoxirribonu-
cleico (DNA): mitomicina-C v pirimidi-
nas alogenadas, de la sintesis del acido
ribonucleico  dependiente: actinomicina-
D, de la sintesis proteica: puromicina,
flucrfenil-alanina, inhibidores sclectives
de la multiplicacion viral: bencimidazo-
les, guanidina, biguanida, de la madura-
cion: proflavina, isatino-beta-tiosemicar-
bazona, de la liberacion viral: acido-ami-
no-p-metoxifenol-metansulfonico.

Nosotros v otros autores veniamos uti-
lizando el clorhidrato de emetina en al-
guna viresis, de acuerdo con los resulta-
dos clinicos [avorables que obteniamos
con el empleo de Ja misma, sin tener su
clfecto tdxico por todos conocido, pero a
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la dosis utilizada en nuestros pacientes
jamas observamos; sospechando que la
alteracion que producia en el metabolis-
mo de la célula inhibia el desarrollo de
ciertos virus, sin provocar la muerte de
las mismas.

Tsto lo confirmd Grollmann (1966 -
Medical Journal of New York) demos-
trando que las sales de emetina en cul-
tivo de células de animales mamiferos,
se unian fuertemente al ARN de trans-
ferencia inhibiendo la sintesis proteica,
por lo tanto el clorhidrato de emetina
tendria una accién andloga con los anti-
bidticos glutarimidos en su aceidn anti-
viral.

Nuesira experiencia:
estomatitis herpética

IIn el ano 1961 realizamos en nuestro
gervicio, un trabajo de investigacién cli-
nica en la estomatitis herpdtica. Se tra-
taba de nifos en pleno periodo de estado:
con fiebre, reaccion ganglionar, hali-
tosis, disfagia, sialorrea y vesiculas en
mucosa vugal, lengua y piel de region
peribucal; las edades correspondian a
menores de 2 anos (62,509 ), entre 2 y 6
afos (26,78 %), v mayores de 6 anos
(10,71 £50.

Del estudio de estos 56 casos observa-
mos con respecto a los testigos medicados
con analgésicos y antibidticos, el acorta-
miento del periodo de evolucion, rapida
sedacion del dolor y recuperacion del ape-
tito. No observamos complicaciones me-
ningeas, encefilicas ni reaccion local o
general al farmaco empleado.

Hepalitis viral

Fn el afio 1938, el Dr. Smith Bunge,
la emplea por primera vez en un niflo
afectado de amebiasis que presenta ade-
mads ictericia, acolia v coluria (ictericia
catarral), observando una rapida remi-
sion de la sintomatologia.

Desde entonces continud con esta me-
dicacion en cl tratamiento de la hepati-
tis viral del nino (600 casos hasta 1966).
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Durante la epidemia de 1966 realiza-
mos un estudio evolutive de 30 casos tra-
tados con emetina y cocarboxilasa y un
grupo testige de 10 casos con cocarboxi-
lasa sin emetina. Se efectuaron estudios
clinicos y de laboratorio, comparativos,
gue pusieron en evidencia;

1) Mejoria del estado general y del
psiquismo del 3¢ al 59 dia con recupe-
racion del dinamismo y apetito.

2) Normalizacién de la bilirrubinemia
al 109 dia; grupo control 26 dias.

3) Desaparicién de la acolia-hipocolia
y coluria entre el 39 y 59 dia, control
12 dias.

4) Normalizacion de la TGO v TGP
entre el 109 y 149 dia, control 30 dias.

En cuanto a la veaccion del timol,
Kunkel, Hanger y cadmio, asi como ¢l do-
saje de fosfatasa alcalina, lipidos, coleste-
rol tolal v sus ésteres, Ja diferencia en ci-
fras no ha side tan demostrativa.

A 10 casos tratados con emetina se les
efectud B.C.G. v a 5 E.E.G. al comienzo
de la enfermedad y a los 14 dias. Los tra-
zados han sido giempre normales.

El eficaz v a veces espectacular resul-
tado de los casos tratados nos permite
asegurar que nos hallamos ante un tra-
tamiento especifico de la enfermedad.

Experiencia de otros autores

Grollmann, en abril de 1965, comunica
el espectacular resultado obtenido en
4 casos de granulomas inespecificos in-
traabdominal v retroperitonial, tratados
con emetina.

Malbrin J. v D’Alessandro . en 1965
publican el excelente resultado obtenido
en las virosis oculares (zona oftdlmico)
querato-conjuntivitis epidémica, y her-
pe simple.

En 1952 Vidal publica un caso de her-
pe zoster v disenteria amebiana con me-
jorfa rapida de la erupeidn cutdnea al
ser tratada con emetina.

Raynon M. en 1954, emplea la emetina
en el tratamiento del zona oftdlmico.

Hannigeh J., en 1963, obtiene excelen-
tes resultados en la querato-conjuntivitis
epidémica.



Las mucosas como vias de

suministro de medicamentos

Consideraciones generales

Cuando el meédico se decide a utilizar
“ma mucosa para la administracion de
~n determinado farmaco, es que persi-
—ue alguna de las siguientes finalidades:
sotener un efecto in situ, a través de
== medicaciones conocidas como tdpicas,
» Dhien ejercer una accion a distancia, la

= requerird un proceso de absorcion
ETevio.

De las diversas mucosas que tapizan
= distintos scctores del organismo, la
ccular, la otica y la nasal constituyen
“emplos cldsicos sobre 1as que se husca
= primer tipo de accidn; la digestiva es
2 mas Importante de aquéllas en las que
= persigue la segunda finalidad, mien-
=5 que la respiratoria baja puede ser
—oluida entre las intermedias o mixtias.

Sin cmbargo, al planificar un trata-
=iento en base a un pretendido medo
2= aceion, debora considerarse que el
=ecto  deseado denendera del tipo de
®roga a utilizar, de la forma farmacéu-
22 en la que aquélla estd incluida, de
s caracteristicas anatomicas v fisiologi-
#2= de la mucosa sobre la que se debe
wctnar, de lag posgibilidades de ohtener

®
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un contacto adecuado entre droga y su-
perficie epitelial, del tipo de alteracion
patoldgica que aquélla puede presentar,
de la tolerancia, como asimismo del esta-
do previo de la mucosa (en reposo, en
absorcién, banada de secrcciones, ete.) vy
de la medicacion anterior, concomitante
¥ posterior.

La desis vy las caracteristicas fisico-
quimicas de la droga marcaran una pauta
gue permitird buscar con su uso, un
determinado efecto terapéutico. Sin em-
bargo, las diversas sustancias que cons-
tituven la forma f{armacéutica podran
modificar, aun profundamente, su modo
de actuar llegando en casos a la anula-
cion de éste o a la produccion de un efec-
to pseudoparaddjico. Al asociar dos o
mas drogas. estas eventualidades son to-
davia mas probables pues puede produ-
¢irse un sinergismo de suma, de poten-
ciacion o de facilitacion, o por el con-
trario, un antagonismo competitivo y no
comupetitivo.

Teniendo en cuenta la estructura v el
funcionamiento normal de las diversas
mucosag, se procurara aue el medicamen-
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to destinado a ejercer su accion sobre
ellag, retina una serie de condiciones gue
lo adecuen a las mismas y que pueden
resulnirse  asi:  isotonia, Isonidreionia,
isoionia, isctermia y estado coloidal com-
patible.

La isotonia de la solucién, con respecto
a las secreciones gue bahan la mucosa
sobre la cual ha de aplicarse, eg una con-
dicion que deberd cumplimentarse en {or-
ma estricta, primordialmente cuando se
trate de mucosas muy sensibles, como la
ccular y la uretral, pudiendo en cambhio
admitirse variaciones mds amplias en
aquellas menos gensibles como la bucal,
vaginal, etc,

Kl pH de las soluciones deberd ade-
cuarse al de las superficies sobre las que
ha de actuar, existiendo en cada caso un
margen de tolerancia dentro del cual es
preciso manejarse. Pese a ello, clertos es-
tados patoldgicos condicionan la nece-
gidad de medificar el mismo cen fines
terapéuticos.

La isoionia, consistente en el equili-
brio de los componentes minerales del
medicamento con relacion a la constitu-
cion del medio interno, aungue de menor
importancia gque los anteriores, resulta a
veces Util para facilitar la absorcion.

Dado que las variaciones de tempera-
tura son capaces de wrovocar, a traves de
modificaciones vasculares (vasodilata-
cidn o vasoconstriceidn), alteraciones en
la absorcion, el respeto de la isotermia
constituye otro factor a tener en cuenta,

Por 1ultimo, el estado coloidal debera
ser compatible con el de la secrecién mu-
cosa a fin de evitar irritaciones v conse-
cutiva disminucion de log mecanismos de
defensa locales.

Se elegird la forma farmacéutica ade-
cuada para posibilitar la llegada de la
droga a la zona que se desea y en la que
serd absorbida.

Al haber obtenido los fines anteriores,
se habra logrado que el firmaco produzca
una respuesta de acuerdo al nivel donde
actue (modo de accidén), mediante una
interreaccion con su receptor celular es-
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pecifico (mecanismo de daceion), por medio
de fendomenos de equilibrio quumico, ci-
nética quimica y termodinamica quimi-
ca, cumpliendo entonces con [0S pasos
gque engloba ¢l proceso de transleren-
cia, hasta aqui comentado, y que incluye
absorcion, distribucién, biotransgforma-
cibm y excrecion,

Se tendra especial cuidado en tratar
de precisar ¢l tipo de lesion probable que
presenta la mucosa, pucs el mismo influi-
ra notablemente en el clfecto buscado.
Asi, wvariard el grado de absorcion sl
aquélla esta hinersceretante, o edemato-
sa, o con pérdida de su membrana super-
ficial, ete.

La tolerancia, sea natural o adquiri-
da, se produce por cuatro factores: absor-
cion deficiente, exerecion rapida, inacti-
vacion rapida y adaptacion celular. T.os
dos primeros son en realidad mecanismos
de pseudotolerancia, no obstante todos
ellog deberdin ser considerados al indi-
car un medicamento, para evaluar la po-
sible eficacia del mismo.

Uno de los mayores problemas ague se
presentan al prescribir una droga, es el
vinculado a la intolerancia y a la aler-
gia medicamentosa, riesgos cque pueden
disminuirse notablemente balanceando
los elementos va seflalados y cuya proble-
matica, por lo compleja v extensa, exce-
de el marco de este relato.

Finalmente, el estade de funciona-
miento de la mucosa, como asimismo la
medicacion previa, concomitante o pos-
terior, pueden medificar profundamente
las condiciones de la misma y por con-
siguiente su capacidad de utilizacién
como via de suministro, transforméando-
se en riesgoso o inatil su uso.

Al tener presente los conceptos hasta
agui expuestos, se serd prudente en la
prescripeion, cauto en la aseciacion me-
dicamentosa v plenamente conciente del
defecto terapéutico buscado y de las po-
sibilidades de obtenerlo, aprovechando al
maximo las ventajas que ofrecen las mu-
cosas como vias de administracion de
medicamentos,



Farmacogenética

Aspectos genélicos

Dos gon los conceptos basicos de ge-
netica que hay que comprender para
explicar los mecanismos de la farmaco-
genética, estos son: mutaciones y poli-
morfismo.

El DNA es el material hereditarip por
excelencia capaz de dictar a través de
iros mediadores, la estructura molecu-
lar de proleinas especificas.

Ciertos genes “estructurales” deter-
minan 1a secuencia de log aminoacidos
en lag proteinas. Otro grupo de genes
Hamados ‘‘regulares” controlan la canti-
dad de sintesis proteica.

FEl mecanismo genético por el cual se
tendria como resultado una deficiencia
enzimatiea seria la mutacion de un gen
estructural. Hsto podria resultar en una
sustituciéon de un solo aminocdcido en la
cadena polipeptidica. Hasta ahora no ha
sido posible identificar reemnlazos en las
variaciones enzimdéticas como en el caso
de las hemoglobinas.

Polimorfismo. En todo complejo ge-
nético de un organismo perfectamente
zjustado a su ambiente cualquier muta-
cion génica serd en general desventa-
osa y tendera a ser eliminada.

Sin  embargo, en ciertos casos una
mutante pucde ser heneficiosa cuando
coincide al mismo tiempo con un cambio

A. F. GANDOLFI
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ambiental. I9n estas circunstancias la mu-
tante se extendera y en ciertos casos lle-
gara a suplantar por completo al tipo de
alelo anterior. Por otra parte, esta mu-
tante puede ser beneficiosa hasta un cier-
to punte, v entonces su frecuencia v la
del alelo normal permanecen en un es-
tado de equilibrio. Cuando tiene lugar
este fendmeno, nos enconiramos ante un
sistema polimérfico que puede definirse
como: la existencia simultinea en la
misma region de dos o mas formas dis-
continuas de una especie, en proporciones
tales, que la menos frecuente de cllas no
puede mantenerse por mutacion recurren-
te, por lo tanto éstas gozaran de una su-
pervivencia distinta en condiciones dife-
rentes seglin las especies.

Aspectos clinicos

Vegel cred el término larmacogenética
en 1959 para definir una nueva discipli-
na que estudia, en el terreno experimen-
tal v clinico, la respuesta a las drogas
resultante de diferencias genéticas entre
los individuos.

Si bien su conocimiento data de Hox
(1932), fue Albores el primero en intro-
ducirlo entre nosotros (“Terapéutica In-
fantil”, tomo 1, pag. 35, Bs. As. 1969).

Agrupamos a las farmacogenesias en
base a la enumeracion de Naranjo, lige-
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ramente modificada (la mayvoria son enzi-
mopatias).
1) Por
quimica.
a) Anemin hemolitica por Hb “H” o
“Zurich” (sulfamidas).
h) Sensibilidad «a la swecinilcolina por
una seudocolinesterasa atipica.

alleraciones de la estructura

2) Por deficiencia enzimdtica.

a) Anemia hemolitica por déficit de
G-G-I"-D (varias drogas. favismo).

b) Intolerancia a la isoniazida por dé-
ficit de una acetil-trasferasa a partir de la
cocnzima A.

¢) Acatalasic por augencia de catalasa
(agua oxigenacda).

3) Por superproduccion enzimdlicea.

a) Porfiria hepdtica por exceso de sin-
tetasa del acido delta-amino levulinico
(pentobarhbital).

Anemia  hemolitica por hemoglobina
“H o “Zurieh”. Luego de 3 a 5 dias
de ingerir sulfas, reaccionan con una cri-
sis hemolitica grave. In la electroforesis
se encuentra una mezcla de Hb A y un
nuevo tipo de Hb (“H" o “Zurich”) que
difiere por el reemplazo de la histidina
por la arginina. La anemia mejora con
transfusiones v cede al suspender la

droga,
Sensibilidad « la succinilcolina. Nor-
malmente, la relajacion muscular que

provoca la succinileolina dura de 2 a 3
minutos debido a que es rdapidamente
hidrolizada por la seudocolinesterasa sé-
rica.

Los sensibles presentan apnea prolon-
gada yva que poseen una enzima distinta
(seudocolinesterasa atipica). Dicha apnea
se combate mediante plasma fresco o con-
servade, va que la enzima es muy estable.
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Anemia hemolitica por deficit de (3-6-
-0 Listos individuos son sensibles a
clertas drogas v alimentos (antimalaricos,
sulfamidas. nitrofuranos, aspirina, BAL,
azul de metileno, naltaleno, vitamina K,
cloramfenicol, habas, ete.). Kn ellog se
produce, luego de 2 a 4 dias, una anemia
hemolitica aguda con hemoglobinuria e
ictericia que dura 1 semana. Kl trata-
miento supletorio en el momento agudo
v profilactico a posteriori.

En el recién nacide se ha descripto un
sindrome con anemia hemolitica, ictericia
v kernicterus por vitamina K hidrosolu-
ble. Seria de origen genético debido a
“inestabilidad” de la G-6-F-D (que se
modifica ante la escasa disponibilidad de
glucosa) mas qgue a deficiencia de la
misma.

Intolerancia « la isoniazida. La isonia-
zida se elimina por orina en dos formas:
libre o acetilada. Son “inactivadores rapi-
dos” los que presentan en orina poca dro-
ca libre activa e “inactivadores lentog”
los que eliminan gran cantidad de isonia-
zida libre. En estos Gltimos, la isoniazida
puede originar neuritis, reacciones sgicé-
ticas v convulsiones, por interferencia del
metabolismo de la piridoxina en el S.N.
KEstos trastornos se previenen adminis-
trando piridexina.

Acatalasia. Se manifiesta antes de los
2 anos, con lesiones tleero-necroticas de
la boca debidas a estreptococos v algunos
neumococos productores de H.O0.. La IIb
de la sangre, en ausencia de catalasa, se
oxida irreversiblemente v no cumple su
funcion de trasportar 0., produciéndose
la necrosis.

Con esta exposicion intentamos llamar
la atencion e los pediatras sobre la po-
sibilidad de cque un medicamento produz-
ca reacciones sorpresivas v desagrada-
bles, que no se deben a la droga en si,
sino a un trastorno genético.



Tratamiento del lactante con oloantrilis

De acuerdo al criterio de la III Ca-
fedra de Pediatria v Puericultura, el lac-
fante con otloantritis constituye un pro-
olema general, ¥y no s6lo una afeccién
local, cuyo trahmiento integral corres-
ponde al pediatra, el cual solicitarda la
tolaboracién del otdlogo infantil, tenien-
do presente que la solucién no radica Gini-
camente en el avenamiento del foco, sino
f2mbién en modificar los factores que
actuaron nocivamente sobre el nino, ya
aue no se trata de un oido enfermo sino
de todo un organismo desviado de su

=quilibrio biologico.

A tal efecto hemos esquematlzado una
serie de pasos a seguir en el estudio y
tratamiento de estos lactantes.

1) Orientacion diagndstica. Se tendra
en cuenta una serie de signos de presun-

£ion, a gaber: 1) detencmn o descenso de
z curva ponderal; 2) diarrea crénica o
recidivante; 3) vomitos repetidos; 4) des-
hidrataciones frecuentes; 5) febricula o
picos fehriles; 6) otalgia; 7) otitis media
erdnica o recidivante; 8) anorexia perti-
naz.

2) Rusqueda de otros focos infecciosos.
Se pesquisaran la infeccion urinaria, ade-
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noiditis, hronconeumopatias y alteracio-
nes de piel y tejido celular subcutéaneo.

3) Confirmacion diagnostica. In ca-
sos de otitis media a la otoscopia o en los
que decida el otélogo, se hard primero
paracentesis bilateral con bacteriologia y
antibiograma. Si la paracentesis es posi-
tiva ¥ no se observa mejoria luego de
5 dias de tratamiento antibidtico especi-
fico, se efectuara puncion de antro (con
examen bacteriolégico y antibiograma) y
antrografia bilateral. Con puncién antral
positiva y antrografia patoldgica pasar a
la etapa siguiente.

4) Tratamiento médico. Se basaria en
4 aspectos: 1) del estado general (dieté-
tica, vitaminas v eventualmente trasfu-
siones v gamma globulina); 2) de otros
focos (infeccion urinaria, bronconeumo-
patias, etc.); 3) de las intercurrencias
(sepsis, deshidratacion); 4) de la otoan-
tritis (antibidticos segtin el antibiograma
de secreciom aniral).

5) Antrotomia. Sela indicara en enfer-
mos con puncién de antro positiva y an-
trografia patolégica que permanezcan es-
tacionarios o empeoren luego de 5 dias de
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tratamiento médico. lstablecemos como
contraindicaciones la edad (menos de
1 mes) v el peso (menos de 3 kg.).

i) Tratamiento postantrotomic. Sera
local a cargo del otélogo y general por
el pediatra (antibioticoterapia especifica,
dietética y vitaminas).

Se consideran curados los ninos cuyo
foco no supure v aumenten de peso, me-
jorados 1os que sin supurar no aumenten
de peso v estacionarios los que siguen su-
purande.

De acuerdo con los postulados anterio-
res se ha estudiado un grupo numeroso
de enfermos, de log cuales presentamos
a0 casos, internados en la 111 Catedra de
Pediatria v Puericullura (Profesor Titu-
lar Dr. José M., Albores) entre el 1/1/G8
v el 30/VI1/70.

Segln el sexo, 27 eran varones v 23 ni-
nas; del total 42 pertenccian al primer
semestre v 8 al segundo. lLas edades 1i-
mites [ueron 18 «ias (2 casos) y 11 me-
ses (1 caso). De acuerdo al peso tuvi-
mos 9 eutroficos v 41 distroficos (26 de
primer grado, 12 de segundo grado y
3 de tercer grado), Como vemos, el 82 %
eran distréficos del  primer  semestre.
Se constato diarrea cn 45 nifos, vomitos
en 38 v deshidratacion en 27; 24 tuvie-
ron fiebre, 33 olalgia, 39 otoscopia pato-
logica y la totalidad anorexia.

Presentaron infeccion urinaria 17 lac-
lantes.

Destacamos que la cifra senalada por
Albores (12 a 15 %) de infecciones uri-
narias en distréficos, se eleva al 34 %4 en
log distroficos con O.A,

La paracentesis sc realizd en 41 ninos,
siendo negativa en 2 casos y positiva
en 39 Se efectuaron 46 punciones de
antro (44 positivas v 2 negativas) y 42 an-
trografias, siendo 39 patoldgicas y 3 nor-
males. Por lo tanto la puncion negativa y
la antrogralia normal por =i solag, no
excluyen la O.A.

Se llegd a la antrotomia, que conlirmé
la afeccion, en 47 casos. De los 3 restan-
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tes, T mejoro con tratamiento meédico, 1 {a-
lecio v 1 fue retirado. En 25 se cultivd
el material de antrotomia, obteniéndose
resultado positivo en 22. En los otros 3,
el pus de antro fue estéril, hecho que se
puede atribuir al tratamiento antibiotico
previo; sin embargo, pensamos que la
reabsorcién de toxinas continué, incidien-
do sobre el mantenimiento de las dig-

trofia.
Los gérmenes hallados fucron  (cua-
dro 1):
Curanro 1
Germen | Numero de casos
Pseudomonas aeruginosa

Proteus

.................... )

. coli y estafilococo aurcus &

Estatilococo albus ....... ... ]

Cilrobacter ................ 2
Acrobacter neumococo v I

beta hemolitico ........... 1

De los 22 casos, en el 45 % se compro-
hd coincidencia entre la flora del pus
Gtico y del material antral.

Un solo antrotomizado presentd com-
plicaciones postoperatorias  (hemorragia
por herida a los 7 dias).

[La condicion al alta de nuestros enfer-
mos se detalla en el cuadro 2.

(Cvabko 2

—  (urados 82
1 Mejorados 5
No ANTRO- — Lstaciona- ANTROTO-
TOMIZADOS rios 1 MIZADOS
Retirados 1
1 Fallecidos S

Lo cual arroja una mortalidad del 18 %
v un 76 % de resultados favorables.

Creemos que el enfoque propuesto para
estudiar y tratar al lactante con O.A. me-
jora sensiblemente el prondstico de estos
ninos; que sin diagndstico ni terapéulica
integral y adecuada cvolucionan azaro-
sa v desfavorablemente pudiendo llegar
hasta la sepsis generalizada, como hemos
tenido ocasion de comprobar.



Oxazepan e¢n pediatria

Nuevos estudios

Introduccion

Fl desarrollo de la personalidad, asi
como ¢l crecimiento fisico v la adaptacion
social, pueden ir acompaiiados en una
gran proporcion de ninos por periodos de
trastornos de conducta, caracterizados
fundamentalmente por una disminueion
de 1a capacidad intelectual, vy ademas una
dificultad para In convivencia en un me-
dio social. Dennis advierte que, siestas
pautas «esajustadas, persist leran  como
conductas  inadecuadas, sin cooperacion
profesional, ni consejo, pueden ser inter-
nalizadas como estilo de vida.

Varias otras autoridades han comenta-
do gobre las diicullades de la conducta
observada en ninos de inteligencia apa-
rentemente normal, v con un ambiente
familiar estable, asi como también han
sugerido lo aconsejable de la atencion
profesional. Se han estimado, por ejem-
plo. que sélo en los listados Unidos de
Norteamérica, hasta 4 millones de ni-
f10s de todas las edades, y por lo menos
un 10 por ciento de la poblacion de las
escuelas publicas elementales, necesitan
de avuda médica para establecer una
conducta Gtll y mejorar su ajuste social,

ADOLFO KOLTAN
JOSE M. ALBORES
NORMA CORMELLINI

situacion €sta, que con diferencias inhe-
rentes al medio, se dan en nuestro pais.

Objetivo

Es motive de este trabajo, informar
nuestra experiencia clinico-farmacologica,
con un nuevo psicofarmaco, cl oxazepan,®
derivado ¢éste de las henzodiazepinonas.

Farmacologia del oxazepan

Il oxazepan es un producto de inves-
tigacion, a los fines de perfeccionar las
benzodiazepinas. lig el primero de una se-
rie de farmacos clinicamente nuevog, las
a-hidroxi benzodiazepinonas. Las henzo-
digzepinonas que le precedieron causa-
ban una prolongada retencion en el orga-
nismo. Kl nuevo conceplo se bhasd, en
que introduciendo un grupo hidroxilo, en
posicion 3 de la molécula de henzodiaze-
pina podia obtenerse un producto de fa-
cil conjugacién con log agentes antitdxi-
cos naturales. Hin el caso del oxazepan, la

Oxazepan: PRAXITEN de John
agradecemos la provision de la droga.

*

Wayveth, a quien
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unica reaceion necesaria es la conjuga-
cion del grupo 3-hidroxilo, con dcido glu-
curonico, la cual contribuye a su escasi-
sima toxicidad, como se ha obgervado en
estudios con animales de laboratorio y en
los ensayos clinicos.

Material y método

Se obtuvo la muestra al azar, de ninos
que concurrian al Servicio de Consultorio
Kxterno de la 111 Catedra de Pediatria y
Puericultura de la U.N.B.A., con sede en
el Hospital de Pediatria “Pedro de Ili-
zalde”, de Buenos Aires.

Presentaban estos ninos sintomas que
tenian estrecha relacion con la esfera
psiquica, v con conflictos sociales.

Se entrevistaron 137 ninos, de los cua-
leg 100 finalizaron la experiencia. Fueron
estudiados en una investigacion de doble
ciego. De esto resultd que al f(inalizar cl
estudio, a 53 ninos hahiaseles administra-
do la droga, vy a 47 el placebo. Del pri-
mer grupo resultaron 32 varones v 19
mujeres, del segundo grupo 32 ninos y
15 ninas. Las edades oscilaron entre 3 v
12 anos. La duracion del tratamiento,
entre 4 y 5 semanas.

Il método fue el sizuiente. A un pri-
mer grupo de ninos estudiados, compues-
to por 50 casos, —que fue motivo de un
informe preliminar, presentado por no-
sotros, en el Simposio de Psicopatologia
Infantil, realizado en Buenos Aires entre
el 9 yel 11 de junio de 1969— para des-
cartar posibles efectos tdxicos imputables
a la droga, se les investigd a nivel orga-
nico: con el hemograma la actividad me-
dular; con la T.G.P. la funcién hepatica,
v la actividad renal, mediante el sedi-
mento, proteina v densidad urinaria, v se
complementd con urea en sangre. Ista
metodica se realizd antes v al finalizar
la experiencia.

En base a que no hallamos modilica-
ciones de las esferas investigadas, por
efectos indeseables atribuibles al farmaco
en estudio, excluimos los estudios hioqui-
micos en los restantes 50 ninos, evitan-
do asi la situacion de por si agresiva que
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resulta de la técenica de obtencidon del
material para el laboratorio.

En todos los pequeiios se investigo la
esfera psiquica, igual que la anterior
antes y después de administrado el trata-
miento. Se empled el Test de Matrices
Progresivas, para medir el nivel de ca-
pacidad intelectual, por ser éste en su
escala especial, de rapida aplicacion y,
bdsicamente por no ser un test verbal,
tiene una buena validez para la evalua-
cion de sujetos que provienen. de hogares
donde hay muy poca cstimulacion social.

Test de la figura humana de Ma-
chover, con cuestionario reducido, cen-
trandonos en cl andlisis de las ecstruetu-
ras de la imagen corporal.

Entrevista con la madre, o el familiar
que acompanaba al nifio, en la que se in-
vestigaba: el motivo de la consulta, el
manejo tanto del paciente como del grupo
familiar de lo que podriamos llamar las
4 situaciones basicas de la vida cotidiana:
trabajo, ocio, relaciones sociales v alcc-
tivas, y lo higiénico-nutricional.

Posologia y via de administracion

Hasta ¢l momento de iniciar nucstra
experiencia, no habia bhibliografia en re-
lacién a la dosis a utilizar en pediatria.
Basados en trabajos realizados con adul-
tos, elaboramos la dosis de 1 a 2 miligra-
mos por kilogramo v por dia. La dosis
variaba segin la edad del nifio, mayor en
el mas pequenio v viceversa. La via de
administracion fue la bucal; los interva-
los de 6 a 8 horas, v la preparacion far-
macéutica, comprimidos con 15 mg de
principio activo,

Resultados

Informamos nuestros resultados en for-
ma global (tablas 1 v 2).

La escala de valoracion de cambios por
efectos de la droga v/o el placebo va
de 0 a 3:

0: nada, sin cambio.
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TasLa 1

Resultados globales

2 x

] £ 2 A

E 7 ¥ 7

P foe]

5 )
Oxazepan 25 17 8 3
Placebo 14 IS 10 )
Oxazepan AT.2 4 1w 1571 % 9,6 T

Placebo 20.6 % 383 9 213 % 10,8 %

Favorables

Oxazepan T9.8 oF

Placebo 67.9 ¢

1: leves, equivalente a una valoracion
de regular; aqui se tuvicron en cuenta
10s cambios hahidos en un sélo aspecto.

2. moderados, equivalente a una valo-
racion de bueno. Este grupo senala la
presencia de 2 ¢ mas cambios en las si-
tuaciones problema que aparecieron en
la primera loma.

3: eacelenie,
cambiog notahles.

cuando  se  observaron
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TaBLA 2

Respuesta a sintomas significativos

g 3
ﬁ St

g : § 1T & 3

2 3 a & = =

=] = =]
Ansiedad S 23 8 2 2
Tension 8 22 8 i —
[rritab. 9 29 10 i s
Agitacion D 11 1 1 -
Totales 30 S8 B a -
Placebo
Ansicedacd { 22 13 12 -—
Tension 5 20 12 3 =
[rritah. 1 24 12 a —
Agitacion 2 13 ] 2 —
Totales 15 7o 36 22 _—

Conclusiones

En base a los resultados globales oble-
nidos, pensamos que el oxazepan es un
elemento terapéutico a lener en cuenta
para el tratamiento de nifiog con trastor-
nos de conducta, agregado a la ventaja
que representa en pediatria, su optima
tolerancia y [lalta de efectos colaterales,
dada su escasa toxicidad en la dosis por
nosotrog empleada.



Hetacilina

Valoracién de su eficacia y tolerancia en pediatria

Hetacilina es el nombre genérico de
un nuevo derivado del acido G-aminopeni-
cilanico, cuya denominacion quimica co-
rrespondiente es 6-(2,2 dimethyl-5-oxo-4-
phenyl-1-imidazolidinyl) dacido penicila-
nico. Sc presenta como cristales blancos,
hidrosolubles y es el resultado de la reac-
cion quimica entre ampicilina v acetona,
en exceso de esta Ultima. En solucién
acuosa, la hetaciling hidroliza en susg
componentes, siendo mas rapido este pro-
ceso a pH neutro y a 37°C.

E1 espectro de actividad antibacteriana
de la hetacilina abarca tanto a gérmencs
grampositivos como gramnegativos, sien-
do en consecuencia un antibidtico de am-
plio espectro.

s similar en este aspecto a la ampi-
cilina y algunos autores opinan que su
eficacia seria debida a la ampicilina que
es liberada por hidroligis en el organismo.

La hetacilina se absorbe bien por via
oral y parenteral alcanzando los maxi-
mos niveles séricos a las 3 horas de la
ingestién y persistiendo concentraciones
significativas atin a las 8 horas de su
administracion per os, por lo que es posi-
ble la dosificacion en 3 tomas diarias.

RAFAEL R. L. SAMPAYO
LUIS A. MARQUEZ
AMERICO F. ARRIOLA
JULIA HIGA

La droga sc excreta fundamentalmente
por via renal. Su toxicidad es casi nula
y experimentalmente con dogig superio-
res a 1.000 mg/Kg/dia dados a perros,
conejos v ratas durante 2 meses, no se
evidenciaron efectos 1oxicog gastrointesti-
nales, hematoldgicos, cardiovasculares,
hepaticos ni renales.

Los objetivos perseguidos en el presen-
te trabajo pueden resumirse asi:

1) Determinar la eficacia de la medi-
cacion en las dosis y vias recomendadas
juzgandola a través de: a) respuesta cli-
nica; b) respuesta bacteriologica.

2) Discernir la seguridad, inocuidad vy
tolerancia de la droga en estudio median-
te la observacion de incidencia v tipo de
efectos secundarios.

Se estudiaron 28 pacientes cuyas eda-
des variaron de 1 mes a 13 afios, con pe-
s08 entre 3 y 32 Kg v de las cuales el
67,8 9%, eran varones y el 32,1 % ninas.

Los diagnosticos clinicos fueron varia-
dos al igual que el agente etiolégico mos-
trando un franco predominio en los exd-
menes bacteriologicos el estreptococo y el
estafilococo.
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La droga en estudio se suministro por
iz oral en 3 pacientes e intramuscular
=n los 25 restantes en dosis que oscila-
ron entre 15 y 50 mg/Kg recibiendo el
=2 ¢ la generalmente aconsejada de 20 a
-5 mg/Kg. Kl intervalo entre dosis fue
2= 12 horas en el 75 ¢; de los casos, de
3enel 10,7 % y de 6 en el 3,5 %; estu-
“andose el tratamiento por lapsos va-
rizbles de 5 a 53 dias v alcanzandose do-
sis totales de hasta 18 g.

Los pacientes fueron observados coti-
Zianamente realizandose exdmenes hacte-
rioldgicas, hematolagicos, hepatograma y
znalisig urinario, a fin de evaluar la res-
cuesta al tratamiento y posibles reaccio-
nes secundarias,

Resultados

Del analisis de los resultados obteni-
1os en el presente estudio puede alirmar-
e que la respuesta clinica fue excelente
dado gue el 82.1 % de los nifios curaron,
el 70, mejoré y sdélo 1 caso (3,5 %)
fue rotulado como empeorado. Sin embar-
o consideramos que la normalizacion
le la flora que se obtuvo con la terapéu-
tica, pese a la falta de respuesta clinica
en este enlermo debe hacer presumir una
etiologia viral, constituyendo por ende
un error diagnostico ¥y no un fracaso te-
rapéutico.

Con respecto a la rapidez de respuesta
=2 phservo desaparicion de la fiebre den-
ro de las 48 horas de iniciada la me-
dicacion en el 75,8 % de los casos y den-
o de las 96 horas en el 14,2 9% reducién-
lose la sintomatologia al 50 % preesta-
blecido como patrén a las 48 horas en cl
3 %0 de [as observaciones, a las 96 horas

en ¢l 32,1 ¢ v en lapsos mayores cn el
0T o0 restante abharcan de este (ltimo

zrupo las afecciones rotuladas como cro-
nicas.

En ninglin caso se puso en evidencia
signos o sintomas de recurrencia de la
enfermedad duranie o después de sus-
pendida la medicacion,

Desde el punto de vista de la respuesta
bacterioldgica 1a flova considerada pato-
zena sc hormalizd en el 82,1 % de los
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examenes v persistio en el 14,2 9%, obser-
vindose infeccidn sobreagregada en el
3,5 %5 no se evidencio en ningin caso
aparicion de resistencia bacteriana.

Finalmente valorando la inocuidad del
producto puede alirmarse gue en ningu-
no de los pacienles se obsgervaron signos
o sintomas de intolerancia general o local
no mostrando los exdmenes de laborato-
rio alteraciones renales, hepaticas o he-
matologicas atribuibles a la medicacion.
ni aun en los cagos en que se utilizo la
misma por periodos prolongados con do-
sig totales superiores a las habituales

Resumen y conclusiones

Luega de analizar desde el punto de
vista clinico y de laberatorio los resul-
tados obtenidog mediante el tratamicento
con hetacilina (15 a 50 mg/Kg/24 horas)
de 28 ninos Internados por afecciones di-
versas cuyo agente ctiologico era un ger-
men sensible a dicho antibiotico es po-
sible concluir:

1) La respuesta clinica puede conside-
rarse excelente, habiéndose obtenido un
82,1 % de curaciones con una reduccion
de la fiebre y la sintomatologia inicial
entre 2 v 4 dias de tratamiento en la gran
mayoria de las observaciones.

2) La respuesta hacteriologica ce tra-
dujo en el 82 % de los casos en crradica-
cion de la flora considerada patogena.

Iin los restantes, en los cuales no se
logrd dicho objetivo, no se evidencid apa-
rieion de resistencia a la droga en log su-
cesivos antibiogramas,

3) La medicacion fue bien aceptada
cuando se Ja suministrdo por via oral ¥
su aplicacién intramuscular, no ofrecio
inconvenientes de inyeccion ni dosifi-
cacion.

4) No se evidenciaron en ningun pa-
ciente fendmenos de intolerancia, ni efec-
tos desfavorables atvibuibles a la tera-
péutica. No poniendo tampoco de mani-
fiesto log examenes de lahoratorio alte-
raciones hepaticas renales o hematicas ni
aun en las que recibieron a lo largo de
su tratamiento dosis globales muy supe-
riores a las habituales.



Tratamicato de las meningitis purulentas

con

ampicilina sodica y hetacilina potasica

En los altimos afios se han usado con exce-
lentes resultados, dos antibioticos relativa-
mente nuevos, como fratamiento tinico de la
meningitis purulenta en la infancia. Uno de
cllos es la hetacilina potasica, que es una
penicilina semisintética, derivada del acido
H-aminopenicilanico, en ¢l cual el grupo 6-
amino forma parte de un grupo imidazolidi-
nico. El otro es la ampicilina, también deriva-
do del acido 6-aminopenicildnico. Ambos an-
tibidticos son bactericidas y con un amplio
espectro de actividad contra microorganismos
grampositivos y gramnegativos. Los niveles
sanguineos obtenidos con ambas drogas son
elevados y adecuados, tanto en la administra-
cion intramuscular e intravenosa. La accion
bactericida es sumamente activa, sobre todo
contra el Diplococcus pneumoniae, Hemophi-
lus influenzae y Neisseria meningitidis, que
son los agentes etiologicos mas frecuentes de
meningitis purulenta en nuestro medio.

Teniendo en cuenta las ventajas enumera-
das, sc realizo un estudio comparativo para
evaluar la cficacia y seguridad de ambas
drogas como tratamiento “lnico” de las me-
ningitis supuradas, y en relacion al trata-
miento convencional con una triple medicacion
antibacteriana.

* Jefe del Dto. de Pediatria,
Sard4. Buenos Aires.

## Meédico del Departamento de Pediatria.

Hospital M.I. Ramon

A. E. LARGUIA:
E. MENTASTL:#

Material y métodos

Se frataron 21 lactantes y ninos con ne-
ningitis aguda Dbacteriana, admitidos al De-
partamento de Pediatria del Hospital Mater-
no Infantil R. Sarda, de mas de 2 meses de
edad (O a 1 afo, 11 casos; | a b anosg, 9
casos y 5 a 10 afios, 2 casos).

Al ingreso se efectuo un estudio completo
clinico, radiologico y de laboratorio. Este ul-
timo consistio en hemograma completo, exa-
men de orina, hepatograma, pruebas minimas
de Tuncionalismo renal, punciones lumbares
cada cuatro dias y estudio quimico, citologi-
co y bacteriologico con identificacion de ger-
men y pruebas de sensibilidad antimicrobiana
en ¢l liquido cefalorraquideo. Estos controles
de laboratorio fueron efectuados antes y des-
pucts del tratamiento.

La gravedad de la infeccion meningea fue
cvaluada en el dia de admision, de acuerdo a
la escala de Thrupp y col., modificada. Se
excluyeron del estudio los pacientes que ha-
bian recibido tratamicnto antimicrobiano en
los altimos 4 dias, que recibian medicacion
antimicrobiana concomitante, o cuando los
cultivos y el antibiograma demostraron gér-
menes no sensibles.

Iguales requisitos se obscrvaron en ¢l gru-
po de meningitis bacterianas tratadas con la
triple medicacion (cloramlienicol, penicilina y
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Duracion, tratamiento, promedio
1

Dias
Ampicilina

& mfluenzae 11-13-10-18-49-10-11
| ingitidis 15

1oniae

onocida

sulfas), presentados en el cuadro adjunto
= fines comparativos.

Tratamiento

Los antibidticos utilizados fueron hetacilina
1asica en frasco ampolla de 250 myg por
= intravenosa (venoclisis intermitente cada
© moras) los primeros dias, y luego hetacilina
moizsica con lidocaina por via intramuscu-
2r. cuando mejoraba ¢l cnadro clinico hasta
wrminar ¢l tratamiento. La ampicilina sodica
== frasco ampolla de 250 mg. EI fratamicnto
inicid en todos los casos, sin csperar 1os
~sultados de las pruebas bacteriologicas y
femés estudios de laboratorio. Las dosis ad-
ministradas  fueron 200 mg/kg/dia en las
primeras 24 horas y luego 150 mg/kg/dia
sia intravenosa o intramuscular) hasta la
=rminacion del tratamiento.

Discusion y resultados

Los resultados obtenidos [ucron muy sa-
ssfactorios, lograndose la curacion de todos
1os casos tratados. La rapidez de la respuesta
dlinica fue evaluada en base a los siguientes
fatos: a) duracion de la fiebre desde la ini-
sacion del tratamiento; b) normalizacion del

quido cefalorraguideo; ¢) mejoria clinica y
sumoral, Se hia comprobado que la duracion
cromedio de ficbre despudés de iniciada la
medicacion ha sido de 2,25 dias con ampi-
alina, 3,4 dias con hetacilina y 8 dias con
riple medicacion. Los gérenes aislados en el

quido cefalorraquideo fueron: Diplococcus
sneumoniae D casos, Hemophilus inflienzae 9
sasos, N, meningitidis 13 casos y de ctinlagia
sin determinar 4 casos. En los casos tratados
con ampicilina y hetacilina, los gérmenes cran
sensibles al antibidtico y al finalizar el frata-
miento el Mquido cetalorraquideo fue estéril
o todos Tos casos. La duracion del trata-
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, 3 e
Dias Dias
Hetacilina Triple medicacion
S s S \ . : :
16-11-14-11-4 40
12-12-15-11-15 13-15-16-14
18-11-14 20-28
16-12-20
13 18,4

micnto oscild entre los 11y 18 dias con va-
lores promedio de 12,1 para la ampicilina y
de 13 dias para la hetacilina.

En los casos tratados con triple medicacion
¢l promedio fue de 18,4 dias con limites de
12 a 28 dias. La cvolucion fue favorable en
todos los casos fratados con ampiciliva y
hetacilina, observandose como tnica compli-
cacion una clusidn subdural,

Resumen y conclusiones

Se presentan 21 casos de weningitis puru-
fenta fratados con ampicilina (8 casos) y
hietacilina (11 casos) como unica medicacion
antibiotica, y 10 casos tratados con triple
medicacion. El analisis estadistico de los da-
tos clinicos, de laboratorio, complicaciones y
evolucion, hallados en tos dos grupos de pa-
cientes fratados con ampicilina o hetacilina,
na demostrd diferencia significativa. Ea came-
bio, los resultados fueron superiores a los
observados cn los casos tratados con triple
medicacion.

Ambas drogas fueron administradas a ra-
zon de 200 mg/ke/dia por via intravenosa
durante 3 a 7 dias, seguidas de administra-
cion intramuscular hasta finalizar el trata-
micnto. La tolerancia en todos los casos fue
exeelente y no se observaron reacciones tOxi-
cas, sistémicas o sccundarias en los pacientes
tratados. En todos estos casos se obtuvo la
curacion sin sceuelas neurologicas.

A pesar del namero limitado de casos tra-
tados, puede deducirse que, tanto la hetaci-
lina como la ampicilina, son drogas valiosas
como Gnica medicacion, en ¢l tratamicento de
la meningitis bacteriana, causada por H. in-
fluenzae, N. meningitidis y D. pneanioniae.
Tiencen ademas la ventaja de la sencillez del
tratamiento sobre la triple medicacion con-
vencional, y ausencia de posible toxicidadd



Infecciones dinecologicas de la
ninez y adolescencia

Observadas dutante diez afios en un

consultorio de la espccialidad

Se consideran en ¢l presente trabajo, las
obscrvaciones realizadas durante diez afos
en el Consultorio de Ginecologia Pedidtrica
y del Adolescente del Servicio de Pediatria
del Policlinico Prof. Dr. Gregorio Araoz
Alfaro.

Tratamos en total 809 casos, de los cuales
442 fucron infecciones genitales: correspon-
dieron 404 a vulvovaginitis, 25 a congluti-
naciones vulvares y 13 a mastitis, es decir
que ¢l 54 por ciento de nuestra cstadistica
pertenccid a infecciones genitales y de cllas
el 49 por ciento a vulvovaginitis.

A) En la nina la infeccion vulvar es extre-
madamente rara o injertada por enfermeda-
des eruptivas o infecciones generales, gene-
ralmente la infeccion vulvar es scecundaria a
la vaginal por cllo se las ha agrupado cons-
tituyendo una entidad clinica, las vulvo-
vaginitis.

En el momento del nacimiento la nifia esta
protegida por los estrogenos maternos que
han atravesado la placenta, los cuales en po-
cos dias son excretados y climinados. En
ese momento se observa una ligera precoci-
dad sexual, caracterizada por turgencia de
la vulva ¢ himen y un cspesamicento de la
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mucosa vaginal gque trae como consecuencia:
la aparicion del glucogeno, la acidificacion
del medio y la presencia del lactobacilo de
Ddderlein.

El bacilo de Ddderlein que representa la
defensa biologica de la vagina esta condicio-
nado a la influencia estrogénica y desaparcce
con ella del décimo al decimoquinto dia del
nacimiento, siendo reemplazado por cocos
gramnegativos, bastoncitos difteroides y mo-
dificaciones del pH hasta 7 u 8, que consti-
tuyen la reaccion normal hasta poco antes
de la menarca.

La vagina de la nifta con un pH alcalino
desde el decimoguinto dia del nacimiento
hasta su despertar hormonal, 8 a 9 afios, esta
en inferioridad de condiciones para ser ata-
cada por cualquier agente nocivo.

Segiin su etiologia las hemos dividido en
vulvovaginilis  inespecificas, cspecificas vy
traumaticas.

Las incspecificas se producen por la proli-
feracion espontinea de la flora soprofita,
originada cn el inadecuado nivel estrogénico
propio de la nifiez.

Si bien las especificas responden a un
agente ctiologico determinado encuentra en
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= vagina infantil un medio apto para su de-
31T :1]0 sin mayores inconvenientes.

L )s cuerpos extranos (trozos de madera,
papel, alfileres) o agentes quimicos (deter-
sentes, causticos, etc.) son los responsables
Ze las vulvovaginitis traumaticas.

Instalada la infeccion ¢l material para ¢l
==tudio de la secrecion vulvovaginal, nosotros

extraemos previa limpieza de los genitales
sxternos con suero fisiologico, con una pipeta
sstéril que lleva adosada en uno de sus extre-
=os una perita de goma para hacer presion.

El material asi extraido lo colocamos en 4
portaobjetos: al primero le agregamos suero
t"mlnﬂlu) lo montamos con un cubre y lo
shservamos  inmediatamente al microscopio
(iricomona); el segundo para gérmencs, hon-
Z0s, se extiende y sc colorea con Gram; el
forcero para gonococos se extiende y se co-
‘orea con azul de metileno, y el cuarto para
sistologia se fija en alcohol y se realiza la
coloracion del Shorr.,

Nosotros hemos hallado: 204 vulvovagini-
s inespecilicas, o sea el 25 por ciento de
suestra cstadistica, 200 especificas el 25 por
sento: de las cunales, 85 tricomondsicas el
10 por ciento; micaticas el 7 por ciento; 44
Zonocédcicas; ¢l 5 por ciento; 3 parasitarias,
=1 0,3 por ciento y a cuerpo extrafio, el 0,8
por ciento.

Para los tratamientos nos hemos basado en
1 conjunto de normas, que las hemos utili-
zado en todas las vulvovaginitis :

Tratamicntos de orden general.

Tratamientos de orden Jocal.

Tratamicentos de orden biologico.

Tratamientos especificos.

Los primieros involucran ¢ lavado de las
srendas de la nifia cvitando detergentes, o
2zuas con lavandinas, las ropas deben ser de
“po permeables, evitando las de material
sintético.

Los segundos se realizan con la limpicza
sxterna de Ta vulva con agua y jabon; en

=250 de intensa reaccion inflamatoria, bafos
eon malva o manzanilla. Prohibicndo el uso
@ talco en la zona genital.

El tratamicento bioldgico tiende a aumentar

s defensas que mejoran el trofismo vaginal.
- Froducen descamacion epitelial, favorcmcndn
.:5 la liberacion de glucogeno-glucosa-acido-
ctico. Amhhcandn el mulm ¢ Crea una
=rrera protectora que impide 1a penetracion

& r
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de nuevos gérmenes, lo cual obtenemos con
¢l suministro de estrogenos.

Utilizamos primeramente estrogenos sintc-
ticos (benzoginestril) total de dosis 7 mg,
1960-1964, mas tarde aparccen los naturales
16 hidroxiestrona y el estriol con los mismos
beneficios, pero sin los inconvenientes de los
primeros, la dosis utilizada es de 500 a
1000 mg durante 20 a 25 dias.

Los tratamicentos de orden general, local y
bioldgico los realizamos en todas las vulvo-
vaginitis y aplicamos los tratamicntos especi-
ficos adecuados a cada una de ellas de acuer-
do a su etiologia. Tomando como referencia
el antibiograma del flujo para aplicar anti-
bidticos, de acuerdo a la resistencia del ger-
men, cuando en las inespecificas fallan los
tres primeros tratamicentos.

En las gonococicas los tratamientos fueron
primeramente a base de penicilina, luego con
penicilinas benzetacinicas y oxitetraciclinas.
Actualmente utilizamos rifampicina 900 mg
en total durante dos dias.

Utilizamos los imidazoles (flagyl) en la do-
sis de 250 a H00 mg diarios por via oral,
durante dicz dias en las vulvovaginitis a
tricomonas y realizamos insuflaciones vagi-
nales con nistatina (micostatin), reforzando
la flora intestinal por via oral durante 20 dias
en las micoticas.

Sc investiga el agente causal en las parasi-
tarias y se medica de acuerdo a su ctiologia,
teniendo en cuenta que muchas veces solucio-
nando la infeccion intestinal, se pone fin a
la vulvovaginitis. De alli que ¢l analisis de
materia fecal debe ser realizado como un
clemento mdas de diagnostico.

La extraccion de un cuerpo extraiio puede
resultar muy dificultosa, a tal punto que es
aconsejable anestesiar a la nifia para cstar
seguro de su fotal extraccion y en caso con-
frario observar la cavidad vaginal con ¢l
vIrginoscopio.

B) La conglutinacion vulvar es una alte-
racion ginccologica que aparece cn lactantes
y nifias pequeiias, debida a afecciones infla-
matorias de los labios menores.

Obedecen a pequeilas lesiones erosivas que
por su situacion anatomica, oponen st super-
ficie despulida soldandose al cicatrizarse, no
existiendo un verdadero tejido entre estas
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adherencias sino un simple engrosamiento de
los labios por el proceso inflamatorio.

LLos Tactores predisponentes son las {riccio-
nes irrifativas de los pafales mantenidos por
muchas horas mojados, el uso de prendas
fabricadas con material sintético en contacto
con los genitales, ¢l asco insistente o por ¢l
contrario el desaseo y las vulvovaginitis,

Pucden estas adherencias cubrir total o
parcialmente las {formaciones  vestibulares
subyacentes; las oclusiones parciales cursan
sin sintomas, no asi las totales, que desvian
la orina hacia vagina distendiendo la mem-
brana inflamatoria, produciendo dolor y anu-
ria refleja.

La acumulacion de orina en vagina simula
una incontinencia ya que la orina se cvacua
por gotas y la cistitis llega como consccuen-
cia ulterior de este cuadro,

Nosotros hemos hallado 25 conglutinacio-
nes vulvares o sea el 3 por ciento.

El tratamicnto es el desbridamiento del
proceso inflamatorio que lo hemos realizado
con una sonda acanalada, no ha sido necesa-
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rio ¢n ninguno de nuestros casos la diseccion
cruenta.

Las superficies liberadas por 1o comiin san-
gran, por ello se deben tomar medidas parz
que no se vuelvan a unir. Utilizamos inme-
diatamente pomadas a hase de antibioticos 3
corticeides Jocales, por via oral damos ¢striol
500 a 100 mg diarios durante 20 a 25 dias

C) Los procesos infecciosos mamarios de-
bidos a infecciones generales o locales que
actian sobre la mama de la nifa, los hemos
observado en 13 casos; ¢l 3 por ciento se
medicaron con antibioticos de uso genceral

Los resultados obtenidos fueron con res-
pecto a las vulvovaginitis el 85 por cient
positivos, un 12 por ciento recibido a los 3
O 4 meses y un 3 por ciento resultados nega-
tivos. En las recidivas insistimos con el trata-
miento cuyos resultados fucron posilivos,
en un 3 por ciento of resultado fue negative
Con las conglutinaciones vulvares y 1as mas-
titis los resultados fucron positives en su te-
talidad.



Evaluacion clinica en pediatria
de un corticoide dermoespecifico

En las dermatopatias pedidtricas, el médico
tuante. sobre todo si se trata de afeccionesg
el lactante, debe considerar la posibilidad de

rregir dichos trastornos con la aplicacion
topica de medicaciones a hase de corticos-
teroides.

Estos por su actividad antiinflamatoria tie-

n manifiestos efectog antialérgicos, desensi-

antes y antipruriginosos.
Principal caracteristica de la medicacion ins-
urada debera ser el hecho de que la misma
ue produciendo marcada vasoconstriceion
con el fin de reducir la hiperemia y el edema,
iucidos éstos se disminuirdn, en gran parte,
a flogosis y el prurito,

La corticoterapia dérmiea, desde su aparicion,
nz resultado un clemento ventajoso en el tra-
amiento de las dermatopatias del lactante; go-
sre todo i ose tiene en cuenta gue dada la
edad del paciente tratado toda terapia por otra
ia resulta dificultosa v la mayor parte de las
roces ereadora de secundarismos manifiestos,

La aparicion de secundarismos con la_topi-
moterapia dehidog éstos a absorcion del far-
maco a través de la piel o de una pérdida de
sustancia de ¢sta ha sido motivo de que el
mediatra tuviera cautela en la recomendacion
! preparado a usar.

Siempre, el medico actuante ha pensado en
= dificultad de disociar la accién tépica de la
==témica, en los corticoides de uso local.

Esate temor evidente fue motivado por la
ricidn de secundarismos luego de la aplica-
r dérmica de cremas o ungliientos, a base
‘= derivados cortisénicos.

Al aparecer en el mercado farmacéutico una
“orma tépica de terapia corticoidea donde qui-
=icamente sc ha obtenido una completa diso-

cion entre la accion local v la sistémica, fue
Tuesiro objeto verificar tal realidad.

PASCUAL LENGE

Material y métodag

Como droga a evaluar usamos el formocor-
tal, derivado fluorurado cortisdnico G80 veces
mas activo que el acetato de hidrocortisona.

La droga activa fue usada en forma de cre-
ma al 0,025 por ciento en excipiente hidréfilo.,

Elegimos al formocortal basandonos en los
trabajos efectuados con el mismo, probatorios
de su practicamente nula accidén sistémica.

El formocortal aplicado bajo vendaje oclu-
sivo en concentraciones de 20 y 40 g no pro-
voea ninguna alteraciom sobre la  excrecion
diaria de los 17-hidroxicorticosteroides y los
17-cetoesteroides urinarios.

La aplicacion de formocortal marcado, sobre
lesiones de la piel ha demostrado la aparicidn
de éste en la orina sin metabolizarse, lo que
es probatorio de su nula actividad sistémica.

En nuestra evaluacion, el formocortal fue
usado en 2 a 3 aplicaciones diarias en lactan-
tes cuyas edades iban desde log 5 a 12 meses
con una media de 8 meses.

Las entidades clinicas sobre las que se efec-
tud la comprobacion clinicoterapéutica fueron:
Dermatitis del pafial: 21 casos
Dermatitis retroauricular: G casos

Como parametros de su valorizacion tuvi-
mos en cuenta el lapso de tiempo entre su
aplicacion y la obtencién de la curacion total.

De acuerdo al tiempo de aparicion de Ia
afeccion hasta la llegada a consulta el pro-
medio de dias de la entidad clinica variaba
desde 5 a 15 con una media de 7 dias.

El promedio de horas para la total desapa-
ricion del cuadro clinico fue de 24 a 72 horas.

Los resultados obtenidos en el total de los
casos tratados fueron altamente satisfactorios.
kn todos los pacientes se notd rapida disminu-
cion de la flogosis v del eritema acompanada
de desinfiltracion dérmica.



128

Resumen y conclusiones

Hemos usadoe en 27 lactantes de ambos se-
x0s, en cdades comprendidas entre b y 12 me-
ses al formocortal en forma de crema conte-
niendo a la droga activa al 0,025 por ciento en
excipiente hidrofilo.

Las entidades eclinicas tratadas correspon-

dicron a 21 casos de dermatitis del panal v a 6
casos de dermatitis retroauricular,

Kn todas ellas se obtuvieron resultados sa-
tisfactorios —lo que hace al 100 por ciento de
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los casos tratados— en lapsos que iban desde
21 a 72 horas

Con dog o tres aplicaciones diarias: en todos
log casos obtuvimos rapida disminucién de la
inflamacion, del critema y franca desinfiltra-
cion dérmica.

El marcado efecto antirreactivo del firmaco
evaluado ¥ la prontitud de su accidn topica
nog permite manifestar, no obstante la breve
casuistica presentada, que estamos en presen-
cia de un agente antiinflamatorio, desensibili-
zante y antipruriginoso de real accion lera-
péutica.

LREFERENCIAS

1 BALDRATTI, G., CAMERINO, B., GON-
SONNI, A, FACCIANO, F., MANCINI,
F,, PALLINL U., PATELLI, B, SCLA-
KY, R, SUCHGWSKY, G, K., TANIL ¥.;
tlarperiencia, 22: 468-168, 1966,

3 SAKAMOTO, K., TIDA, M.: /Hifu lo shin-
o {shdin and Urologyy, 28, (4), 569-
D74 1966,

4 SUCHOWSKY, G. K.: Congr. Dermalolo-
gy, 31, 7-53.8.67, Munich, Alemania.

5 BONELLIL, M.: Congr. Dermalology, 31
7-5, 8.67. Munich, Alemania.

6 SUCHOWSKY, G. K., BALDRATTI, G.:

2

Execerpta Med. Internul, Congress, Serv,

N© 332, 536-540.

VIARA, M.: Rewmatismo, 17, 175-181, 1065,

VIGLIOGLLA, ') A.: Congr. Deratology,

31, 7-5, 8.G7. Munich, Alemania,

9 CARVAILLO BRUN, J.: Aetas “LVI Con-
venio  Facmitalia  sobre  Pormocortal”,
Buenog Aires, 26, 4, 1969,

10 SALA, ¢., GACTEGNARO, X.: Aetas
“LYVI Convenio FParwmitalia sobre For-
mocorial”, Buenos Aires, 26, 4, 1969.

11 FREGNAN, G. B, SUCHOWSKY, G. IK:
J. Pharinucol., 3, 251-25G, 1268,

=1



