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RESUMEN :

Presentamos los resultados de un estudio comparativo entre la nueva cefalosporing cefora-
nida y la lincomicina, adminisiradas por via muscular, una dosis diaria, en 40 ninos con
omigdalo- faringils por estreptococo b hemolitico del grupo A. La efectividad clinica fué del
100% y la bacteroldglca del 956% con ambos antibléticos. Las recaidas bacterloldgicas fue-
ron del 10% con ceforanida y del 5% con lincomicing. '

Se comenta ko antibloterapla de las amigdalo-faringttis por EBHA agudas y cronicas.

SUMMARY :

One group of 40 children with group A streptococcal pharyngotonsiliitis were treated. 20 with
one dally L. m. dose of ceforanide and 20 with one daily dose of incomycin i.m, for 10 days.
One hundred per cent were clinically cured and 95% were bacterlologically cured in each
group.The use of antiblotics in acute and chronic tonsiliits is discussed.

*Corporacién para Investigaciones Biolégicas, CIB, Apartado Aéreo 7378, Medellin. Hospital
Pablo Tobén Uribe, Medellin - Colombia.
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Lo penicliina es lo droga de eleccién en el
tratamiento de la amigdalo-faringitis aguda
o en su defecto, la eritromicina (1.2)

Sin embargo la aergia a la penicllina o la in-
tolerancla ala ertromicing, hace que se de-
ban buscar otros antibidticos seguros y efec-
tivos para erradicar el estreptococo b he-
moiitico del grupo A de la garganta.

Se han reportado fracasos en el fratamiento
con peniciina hasta en el 26% de los casos
(3), y digunos autores aducen que en 0ca-
slones la persistencia del EBHA en la gargan-
ta de los portadores o con amigdalo-faringl-
1is crénica. puede deberse a la presencia de
productores de beta lactamasa, que prote-
gen al estreptococo de la penicllina (4, 5, 6,
7).

La lincomicina es un antlibiético semejante a
o erttromicina por su accidn sobre los gram
positivos, que ha demostrado, tanto en estu-
dlos clinlcos como de laboratoro, ser eflcoz
centra el EBHA (1, 3, 8).

La ceforanlda es una cefalosporina seml-
sintética de la segunda generacldn que pro-
duce concentraciones plasmdticas eleva-
das y prolongadas, eficaz para el EBHA (9),

El presente estudio Hene por objeto analizor
iosresultados clinicos y bacteroldgicosenun
grupo de pacientes pediafricos con amig-
dalo-farngltis fratados con ceforanida vy lin-
comicing, y comporar ka eficacio y seguri-
dad de ambas drogas.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 40 pacientes de sexo masculi-
no entre 5 y 13 anos de edad, con cuadro
clinico de amigdalo-faringltis aguda, con
culttvos positivos para EBHA.

CEFORANIDA VS LINCOMICINA

Se distibuyeron en dos grupos al azar, segun
tabla de randomizacidn. Al primer grupo se
le administrd ceforanida 30 mg. por kg. por
dia, cada 24 horas, por via inframuscular y
por 10 dias; y al segundo grupo Iincomicing
20 mg. por kg. por dia, cada 24 horas, por 10
dias y por via intrarmuscular.

Se elaboré una historia clinlca y se practicé
un examen fisico complete al Ingreso. El
diagnostico clinico de amigdalo- faringitis se
comprobd mediante cultive de garganta
con alslamiento e Identificaclén del EBHA en
el sitio de infeccién.

Se consideraron positivos los cultivos con
mdas de 10 colonias en la placa de agar, pa-
ra descartar los portadores.

A todos se les practicaron controles clinicos
y bacterolégicos alos 14y 31 dias de Iniciar-
se el tratamiento. La muestra para cultivo se
tomé con hisopo de algoddn estérll median-
te frote de faringe y amigdalas que se
sembrd en un tercio de placa de agoar san-
gre de cordero mds cristal violeta. Esta pla-
ca se remitlé al laboratoro donde se exten-
did con asa estérl en toda la placa, y se In-
cubé a 37°C en ambiente de C02 por 24 ho-
ras.

La identificacion se hizo mediante discos de
Bacitracing” y por Strepto-Kit*®,

La sensibilda2 a la peniciling, -ceforanida y
lincomicina se efectud por el método de
Kirby Bauer (10) y la concentracién Inhibite-
ria minima (CIM) por microdilucion (11). Pa-
ra la ceforanida se ulilizaron discos de sensl-
bllidad de 30 ug. y se consideraron sensibies
las cepas con halos de Inhibicidon mayores
de 17 mm; de sensibilidad intermedia de 13
a 16 mm., y resistentes menores de 12 mm.
Para la lincomicina se emplearon discos de
2 mcgy se conslders sensible cuando el ha-
lo de inhibicién eraigual o mayorde 17 mm.,

* BBL Toxo A, discos para diferencias Estreptococo del grupo A.

** Slidex Strepto-kit, bioMerieux
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resistente de 14 mm. © menos y de sensibili-
dad Intermedia de 15y 16 mm. (12).

Se consider® que habia curacién clinica
cuando el paciente evolucioné favorable-
mente y desaparecleron los signos y sinto-
mas clinlcos; y cura bacterdoldgica cuando
desaparecié lo bacteria en el cultivo de gar-
ganta posterior al tratamlento. Se considerd
que habia recaida bacterolégica cuando
después de un cuitivo negativo ol finalizar el
tratamiento, reaparecia et EBHA al mes del
tratamiento. A todos los pacientes se les
practicé al inicio y al mes : hemograma, se-
dimentacion, Ureq, creatinina, transamina-
sas GTP, anfiestreptolisinas 0y citoquimico de
orina. Se controlé ia evolucién clinica alos 5,
15 y 30 dias de Ingresados al estudio (13).

RESULTADOS

De los 20 paclentes tratados con ceforanida,
todos curaron clinlcamente (100%) y 19 bac-
tericlbgicamente (95%). Un paciente adn
tenia cuttivo positivo para EBHA al finaiizar el
fratamiento. Otro paciente suspendi6 el fra-
tamilento al sexto dia, y el cullivo tomado a
los 15 dias fue negativo, pero e que se
efectio a los 30 dias fué nuevamente positi-
vo. Se aplicéd BenzetacH, que emradicé lo
bactera de ta garganta. El tercer paciente
habia sido tratado con Benzetacil durante
dos anos por probable fiebre reumdtica.
Habia suspendido el fratomiento 6 meses
atrés por dolor en el sitio de lainyeccion. Lue-
go del fratamiento con ceforanida, el cultl-
vo alos 15 dias de Iniciado el tratamiento fué
negativo, pero al mes era otfra vez positivo
con mas de 10 colonias de EBHA. Se tratd
con stitromicina via oral por 10 dios y se ne-
gativizé el estudio.

En general la tolerancia a la droga fué muy
buena. S6lo dos pacientes presentaron dia-
rea, un paciente doloriocal porlainyeccion
y dos neutropenia. S6lo el paclente anotado
anteriormente con recaida bacterolbgica,
suspendid el tratamiento al 6o.dia; todos los
demds completaron los dlez dias de trata-
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miento.

Los 20 pacientes tratados con lincomicina
(100%) curaron clinicamente y 19 (95%) cu-
raron tamblén bacterioldgicaments. Un pa-
clente adn tenia cultivo posttivo para EBHA
al terminar el tratamiento. Un paciente tuvo
culiivo negativo al finallzar el tratamiento,
pero a los 30 dias, nuevamente el cultivo es-
taba positivo para EBHA con més de 10 co-
lonlas. Se aplicd Benzetach, pero no se hizo
confrol bacterlolégleo posterior.

Todaslas cepas de estreptococo estudiadas
fueron senslbles a la peniclling, lincomicina y
cefaclor, aunlas cepas de los paclentes que
no curaron bacteriolégicamente, seguian
slendo sensibles. La CIM fué de 1 meg/mi o
menos para los antitiéticos estudlados.

Diecisels de los 40 paclentes (40%) tratados
tuvieron aumento de las antiestreptolisinas,
en los andlisis practicados a los 31 dias del
tratamlento; en 17 (42.5%) los fituios pema-
necleron sin varacién y en 7 (17.5%) disminu-
yeron.

No hubo alteracioneas de Importancla en la
quimlica sanguineq. nl en el choquimico de
orina. Sélo 5§ paclentes presentaron neutro-
penia transitoria post-tratamiento: 3 de los
pacientes con ceforanida y 2 con lincomicl-
na. La aplicacién muscular diarla fué muy
bien tolerada.

COMENTARIOS

Todos los pacientses que tratamos con cefo-
ranida y lincomicina curaron cliricamente
(100%) y s6lo un paclente fratado con cada
droga no curd bacterolégicamente. Dos
pacientes fratados con ceforanida y uno fra-
tado con lincomicing, tuvieron recaida bac-
teriolégica, con cultivos posttivos alos 31 dias
deltratamiento, pero sin sintomatologia clink-
ca deinfecclén. La tolerancia a ambas dro-
gas y la aceptacién del tratamiento fué muy
buena; sélo un paciente interrumpié el trata-
miento. Dos pacientes con ceforanida pre-
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sentaron diamea y 4 pacientes (2 de cefora-
nida y 2 de lincomicing) presentaron neutro-
penia fransttoria post- tratamiento.

Las cefalosporinas son agentes que enla ac-
tualidad se prescrben con mayor frecuen-
cia (14) y son una atternativa Gtil a ka penict-
lina enlos paclentes que no la toleran. Segun
Goodman y Gilman la ceforantda, que sélo
se usa parenteralmente, ha demostrado ser
Gt con una inyeccién Lm. cada 24 horas
(15). La mayoria de los gram posiivos son
sensibles a la ceforanida (14). sin embargo
no hay mayores ventajas en usor cefalospo-
rinas sobre peniclina en infecclones de vias
aéreas superiores (16).

La lincomicina ha dermostrado ser muy Ol
para el fratamiento de Infecciones faringeas
estreptocédccicas. Barbery col. (17) enun es-
tudio In vitro comparativo demostrd que tie-
ne una actividad antimicrobiona similar a la
de los macrdlidos, slendo muy activa a la
CiM de 0.06 a'0.12 mcg/ml.

Encontramos en la teratura dos expeten-
clas de tratamiento de amigdalofarngitls
por EBHA con lincomicina. La primera de
Montiel (18) en 48 pacientesempleandouna
dosls muscular y luego cépsulas por un total
de 10 dias, con una curacion clinica del
100% y bacterloléglca del 95%. Jackson (19)
en 131 niftos con la droga parenteral u oral
por 10 dias con una curacién clinica de 95%
y bacteriolégica de 93%. Por otra parte el
mismo autor tratd 111 ninos con penlcilina G
oral y cbservd una curacion clinica de 92% y
bacterlolégica de 89%. Muy similar a la ob-
tenida con lincomicing.

Sin embargo en los Ultimos arios se ha infor-
mado un creciente fracaso terapéutico
bacteriolégico y clinico de la peniciling, has-
ta en un 30% (20). Esto se ha tratado de ex-
plicar por : 1) incumplimiento en el trata-
miento, 2) inhiblcion dela actividad delape-
niciing por la flora nomal de la garganta
que produce betalactamasa, 3) tolerancla
del EBHA a la penicilina y 4) fratar como ca-
sos de amigdalofaringltis estreptocéccica
nihos portadores de estreptococo con pato-
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logia debida a otra etlologia (20).

Dlllon reclentemente anota que no hay evi-
dencla de que la peniclina sea menos efec-
tiva ahora que cuando se empezd ausarha-
ce varias décados. Sobre el fracaso bacte-
rioldgico al terminar el tratamiento, el con-
senso actual es que no es necesaro hacer
cultivos post-tratamientc, pues ésta practica
conduciria al retratamiento innecesario de
poclentes que se han vuetto portadores. El
problerna radica en los pocientes con re-
caida clinica de la amigdalofaringitis por EB-
HA, sea temprana (reclén temminado &l tra-
tamiento) o tardia. En el primer caso estaria
indicada una cefalosporna oral, en el se-
gundo peniciina oral durante ia época de
las Infecciones respiratoras frecuentes (21).
Nosotros creemos que en la recaida clinica
temprana otras alternativas efectivas serian
ia eritromicina, clindamicing y lincomicina.
En las recaidas tardias hay autores que su-
gleren el uso de clindamicina pensando que
aquella es onginada por fiora productora de
betalactamasa (22).

Nuestra experiencia es que el fracaso clinico
y bacterioldglco ol terminar el tratamiento
con penicling oral, cefalospornas y lincomi-
cina es muy bajo. Solamente con ampleilina
observamos frocaso bacterdolégico eleva-
do. Respecto a la amigdalofaringitts recu-
rente hemos visto que un porcentale bajo
es por EBHA v que mdés que todo se trata de
procesos virales. Por lo tanto es en este pa-
decimlento donde nos parece que la practi-
ca del cullivo se hace mdas necesara para
tratar solamente las producidas por EBHA
con penicllina profilactica.

La razdn por la cual puede usarse ceforani-
da y lincomicing cada 24 horas puede ser
por el lamado efecto post-antibiético de es-
tas drogas, que consiste en la supresidn del
crecimiento bacteriano por varias horas, Es-
te efecto se debe a la exposicion previa at
antbidtico maés blen que ala persistenciade
concentraclones subinhibitorias de éste. El
efecto post- antibidtico se ha comprobado
in vitro e in vivo en animales de expermen-
tacion (23).
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CONCLUSIONES :

Hay otras altemativas utiles para el trata-
miento de las amigdalofaringliis agudas por
EBHA. cuando no puede utllizarse la penicill-
na que sigue slendo de eleccidn.

La ceforanida y la lincomicina administrada
cada 24 horas via Intramuscular durante 10
dias, Hene efectividad clinica del 100% vy
bacterioldgica del 96%. Con la ceforanida
hubo 5% de fracaso bacterolégico te-
rapéutico y 10% de recaida bacteroldgica.
Con lincomicina hubo §% de fracaso bacte-
riolbgico terapéutico y 5% de recaida bac-
terioldgica. Todas las cepas de EBHA estu-
diadas fueron sensibles a la ceforanida, lin-
comicina y penicilina. La CIM fué slempre
menor del mcg/ml. Los efectos indeseables
con los antiobléticos estudiados fueron po-
c0s, leves y transitorios.
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