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[.as bacterias reaccionan de cuatro maneras al contacto
con los quimioterapicos. Estas formas de reaccionar se pueden
describir rapidamente: Supresion, habituaciga, dependencia v
estimulacion. La primera de estas atecciones esta bien deno-
minada supresiovr, porque puede darse de dos tormas: por un
efecto letal directo o por una accion inhibitoria que umpediria
todo ulterior desarrollo, Estes dos etectos son los que se bus-
can precisamente al instaurar un tratamiento, y es el que se
obtendrd normalmente s1 aquél ha sido correctamente encauza-
do.. El segundo efecto—habituaciéon o resistencia adquirida
constituye una via de escape del efecto supresivo que ha sido
aescubilerto por algunas especies bacterianas y que a menudo
constituye un mmconventiente e mcluso ccasiona desastrosos re-

actual si estas drogas hubieran continuado siende tnicas en
el tratanuento de las infecciones bacterianas. No hay ninguna
duda de que todas las especies bacterianas puedan hacerse re-
sultados. '

FEs mteresante especular sobre cual seria nuestra situacion

RESISTENCIA ADQUIRIDA A LLAS SULFONAMIDAS

sistentes a ellas y que la resistencia a una de ellas supcne la
resistencia a todas las otras. El mecanismo de estzg resisten-
cia se sabe que es debido a la formacién por las bacterias de
un 1nhibidor de las sultonamidas, que en algunos casos se ha
visto que es el propio acrdc-p.-amino-benzoico (McLeod, 1940;
Mirick, 1942; Landy y colaboradores, 1943; Landy y Gers-
tung, 1944). Por otra parte, este cambio ocurre mucho mas
rapidamente en unas especies que en otras.

4

El primer organismo en el cual fué observada la sulfarre-
sistencia fue el gonccoco; realmente, desde la misma 1nicia-
cion del tratamiento sulfamidico de la gonorrea, en el afio 36,
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aleunos casos dejaron de responder al tratamiento, y resulta
interesante la comprobacion de algunas cepas resistentes entre
50 aisladas antes de iniciar dicho tratamiento (Schmith y Rey-
man, 1940). Estas cepas, resistentes de una manera esponta-
nea, fueron prevaleciendo de unag manera natural, y la pro-
porcion de los fracascs se inecrementd constantemente, particu-
iarmente durante la guerra, alcanzando cifras de un 50 por
100 (Campbel, 1944), 77 por 100 (Abrahamson, 1945) y 85,8
por 100 (Dunlop, 1949). Desde luego, se tiene la completa evi-
dencia de que los casos clinicamente resistentes son debides a
cepas sulfarresistentes “in vitro” (Petro, 1943).- Mahoney vy
Van Slike (1945) llegaron al extremo de inocular voluntarios
masculings con cultives de cepas resistentes y sensibles, con la
finalidad de compreobar que su comportamiento en el orga-
nismo tendria estas caracteristicas. |

Resulta sorprendente y muy beneficioso que un proximo
partente, ccmo es el meningococo, se haya comportado de ma-
nera tan diferente, Las sulfanudas son utilizadas en el trata-
nitento de la meningitis cerebroespinal con el mismo éxito que
nace catorce anos; en realidad, ésta es la tinica enfermedad
mfecciosa en que todavia se las utiliza con preferencia a la
penicilima. Si cepas sulfarresistentes «de meningococos pudie-
ran darse, estas hubieran aparecido durante la profilaxis en
masa del ejercicio americano con sulfadiazina, la cual ha teni-
do resultados deaaatm%os enn otros aspectcs; pero Schoembach
v Phair (1948), que han examinado muchas cepas aisladas du-
rante este perm{_]o, no encuentran ninguna francamente resis-
tente, y tampeco una clara tendencia a disminuir la sensi-

bilidad.

Las dos especies bacterianas mas importantes, desde el
punto de vista de su sensibilidad a las sulfamidas
coco y el estreptococo hemolitico—, se han compertado de un
mcdo mtermedio entre los dos casos citados. Cepas resistentes
de cada uno de ellos se han dado, pero no de un modo co-
rriente; lo que no sabemos es cual hubiera sido esta frecuen-
cia ide no existir la penicilina. En el neumococo se presentd esta
resistencia mas pronto, y de los dos parece ser el que mas ten-
dencia tiene a seguir este camino. 1os primeros en demostrar
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que el neumoccco puede habituarse a la sulpiridina sin perdi-
da de su virulencia fueron Mcl.ean, Rcger y Fleming (1939);
que esta habituacion puede darse en pacientes tratado&-, de una
neumonia y en otras cendiciones, fué demostrado por distintos
investigadores en los Estados Unides (por ejemplo, Lowell 5
colaboradores, 1940), durante el primer periodo de la ﬁuen‘a
'1 ambién se pudo comprobar por Julianelle y Siegel (1945) que
la profilaxis en masa coen sulfadiazina 1}uede dar lugar a un
predominio de cepas de neumococos con un incremento en su
resistenclta. Es muy posible que, en lugar de los antibioticos,
nuestro principal recurso en el tratamiento de la neumonia viel-
va a ser el suero,

lLos estreptocecos hemoliticos, principal y primitivo objeto
del tratamiento sulfamidice, se mostraron poco capaces de des-
arrollar resistencia a ellas. Esta se ha observado solo en unos
pocos de los tipos de Grifith, principalmente el XIT, XVIT 4
XIX, y su presencia sugeria una diseminacion, a partir de unos
pocos focos atslados, mas que una amplia habituacion en in-
dividuos tratados. Se les identificd al principio, en infecciones
cruzadas en dependencias donde se trataban heridas y quema-
duras. Su mas amplia esfera de actividad se did en las fuerzas
armadas norteamericanas, las cuales fueron tratadas diaria-
mente con un gramo de sulfadiazina para prevenir las in-
tecciones por estreptococos hemeliticos, Al principio, este tra-
tamiento tuvo éxito; pero mas tarde aparecieron cepas alta-
mente resistentes, que adquirieron una gran prependerancia
(Lprdemiology Unit, 22, 1945; Damrf}m] 1946), con lo que
el estado final de dichas unidades fué mucho peor que al prin-
cipio. Carecemos de informacion sobre la distribucién actual
y la frecuencia de tales cepas.

RESISTENCIA ADQUIRIDA A LA PENICILINA

La resistencia a las sulfamidas y penicilina tienen una gran
gran semejanza. Seleccion y no adaptacion, es el camino me-
diante el cual las cepas resistentes adquieren su preponderan-
cia. En apoyo de este punto de vista, en lo que respecta al
estafilococo, estan los trabajos de Barber (1947-49), el que
demostro el predominio de las cepas resistentes en los hospi-
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tales. LLa trecuencia de las mtfecciones cruzadas y caracter por-
tador en las entermeras, una sola cepa resistente, individuali-

zada mediante su fago, puede constituir un serio problema.

Una pregunta corriente es s1 estas cepas resistentes no se-
rian susceptibles a un tratamiento con altas dosis de penici-
lina. I.a respuesta se puede encontrar en el trabajo de Gilson
y Parker (1948), que la cantidad de penicilina tolerada por
estos gérmenes puede incrementarse hasta mil veces, por lo
que cepas capaces de llegar a estas ciiras serian practicamente
ininfluenciables  por cualquiera que fuera la concentracion de
penicilina alcanzada en el organismo.

En otras especies, la resistencia a la penicilina no lleva
envuelto este problema. Artificialmente, en el laboratorio, pero
sin que ello se dé en clinica, se ha conseguido elevar la resis-
tencia de gonococos y meningococos hasta cifras asombrosas
(Miller v Bonhoff, 1945-47 ). A los estreptococos hemoliticos
de los grupos B y C se les puede hacer algo mas resistentes
“in vitro”, ast como a los neumocccos, tanto “in vitre” como
en los ratones, pero no hay ninguna prueba de que esto su-
ceda en los enfermos, l.os estreptococecs hemeliticos del gru-
po A no son capaces de adquirir resistencia, y lo mismo ocu-
rre respecto del trepcnema pallidum.

Estos factores alentadores han conducido a ciertas autori-
dades a combatir cierta creencia general en que el amplio uso
de la penicilina, a menudo a dosis inadecuadas, pueda dar lugar
a cepas resistentes. l.a verdad es que esta tendencia no se ha
demostrado hasta ahora; por el contrario, los estudics de Fin-
land v colaboradores, en un estudio efectuado comparando la
sensibilidad de &8 cepas aisladas antes v de 100 cepas aisladas
después del empleo de la penicilina, denmuestran que esto no
ocurre en el caso del neumococo. Pero, indudablemente, queda
el hecho de que un germen se puede hacer mas resistente dentro
del cuerpo humano durante el curso de un tratamiento efec-
tuado sin éxito. Un ejemplo de esta lo constituye el enfermo
de endocarditis lenta descrito por Dowling y colaboradores
(1946), en el que el estreptococo causal se hizo mas resistente
cada vez en el curso del tratamiento. El autor cuenta en su
baber una experiencia analega, con la diferencia de que el
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estreptococo era resistente al comienzo, siendo inhibido sola-
mente por dos unidades por centimetro’ cubico. Durante el
tratamiento prolongado, que significo el empleo de una canti-
dad de penicilina valorable en varios miles de libras, durante
cierto tiempo, a la dosis diaria de 40 millones de unidades; la
resistencia del estreptococo fué incrementandose hasta alcan-
zar el ser inhibido sclamente por 20 unidades por centimetro
cibico.

El auter ha observado también varios casos de actinomi-
cosis, en los cuales, aislado el agente causal después de un tra-
tamiento mfructuoso con penicilina, habia una diferencia de
sensibilidad de hasta diez veces. En ninguno de los casos cabe

stipener que ha habido una sustitucion del agente causal, sino
en una rehabilitacion del agente original.

RESISTENCIA ADQUIRIDA FRENTE A LA
IESTREPTO}‘IICINA

Ahcra nos enfrentamos con un aspecto de la cuestion sin
parangon, puesto que todas las especies bacterianas pueden
hacerse altamente resistentes a este medicamento, a menudo
con gran rapidez, y ne solamnte “in vitro”, sino “in vivo’.
Algunos autores (Finland, 1946; Bondi, 1946) han comuni-
cado que han podido aislar gérmenes resistentes después de
un solo dia de tratamiento. El autor ha observado esto en
infecciones urinarias por el Bact. aerogenes, el curso de la
cual pudo seguir haciendo irecuentes cultivos cuantitatives.
Ya a las dos horas de la primera dosis de 0,5 gramos (repeti-
da cada cuatro horas), el recuento ha caido de 135.000.000
a solamente 30.000 por centimetro ctuibico, demostrandose asi,
de una manera puramente accrdental, que las altas concentra-
ciones e estreptomicina son rapidamente bactericidas, tanto
en el organismo como en ¢l tubo de ensavo. El recuento, re-
petido cada dos horas durante el dia. se mantiene a tan bajo
nivel hasta pasadas veinticuatro horas, en cuyo moemento éste
se eleva a los 5.000.000, v, lo mas mmportante, que estos ger-
menes se mostraron mil veces mas resistentes frente a la dro-
oa que los aislades primitivamente. Hay evidencia (Alexan-
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der vy Leidy, 1947) de que este extraordinario cambio seria
debido a la existencia de una minima proporcion de células
resistentes en la primitiva poblacion bacteriana, y se puede,
por lo tanto, predecir el resultado del tratamiento haciendo
un cultivo masive en un medio que contenga el antibiotico.
Con esta finalidad, el autor hace placas de agar que conten-
oan 1.000 micragramos de estreptomicina por centimetro ci-
bico, previa mezcla con el sedimento de la centrifugacion a
ogran velocidad de 100 c. c. de orina. Esta siembra representa
diez veces la cantidad que habitualmente se utiliza en el caso
de la orina, y debe poner de manifiesto la presencia de un pe-
quefio numero de bacterias resistentes. En 14 casos las placas
resultaron estériles y 12 de ellos fueron curados por la es-
treptomicina. Il tratamiento resulto mtructuoso en cuatro en-
termos, cuyos cultivos dieron un escaso numero de colonias
(1, 2, —L y 19). El tratamiento fracaso por completo en los dos
unicos casos en que las placas demostraron la presencia de
numerosas colonias, muchas de las cuales se vio posteriormen-
te que eran.estreptomicin-dependientes.

Al objeto de prevenir la aparicién de farmaco-resistencias,
el tratamiento debe ser enérgico, y en infecciones, con excep-
cion de la tuberculosis, sera tan breve que ne hay que temer
las manifestaciones de toxicidad. Debe ser, ademés, perfecta-
mente cronometrada, particularmente por lo que se refiere a
una posible intervencion, puesto que si éste fracasa yva no ha-
bra otra oportunidad.

[La resistencia a la estreptomicina constituye un caracter
permanente, por lo que no se necesita ser un proteta para pre-
decir que en un tiempo no lejano la mayoria de las bacterias
lo habran adquirido. Hm va existen indicios de ello: Wilhelm
y colaboradores (1949) aislan del aparato urinaric un &5 por
100 de las cepas de Bac. acrogencs con estreptomicino-resis-
tencia; el autor, en su propia casuistica, resulta corriente en-
contrar estas cepas resistentes en pacientes que no habian sido
previamente tratados, por lo que hay que admitir su proce-
dencia a partir de otros pacientes tratados. Se ha aconsejado
seriamente, en vista de estos datos, reservar el empleo de la
estreptomicina exclusivamente para el tratamiento de los pro-
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cesos tuberculosos, a fin de mantener su utilidad para esta
tarea tan importante durante el mayor tiempo posible. Por
otra parte, sabemos que bacilos tuberculosos, al igual que las
demas bacterias, pueden hacerse resistentes, aunque a plazo
mas largo, debido a su crecimiento lento, aunque en si repre-
sente el principal obstaculo en el tratamiento de la tuberculo-
s1s. Afortunadamente, parece que la adnunistracion simulta-
nea de PAS reduce en grado sumo la frecuencia con que las
cepas de tuberculoso llegan a hacerse resistentes.

RESISTENCEA ADQUIRIDA FRENTE A LA AUREO-
MICINA Y EL CLORANFENICOL

Al principio, se esgrimia el argumento de la falta de far-
maco-resistencia a estas drogas, y aunque es demasiado pron-
to para abarcar totalmente lg falta de verda de esta afir-
macion, si hay claros indicios de que la realidad se va imponi-
do. Es cierto que las resistencias a estos medicamentos son
lentas en desarrollarse, de grado moderado y no siempre per-
manentes. Lanktord y Iacy (1949), Long y colaboradores
(1950), no han conseguido habituar el estafilococo a la au-
reomicina en sus experiencias efectuadas “in vitro”. De otra
parte, tenemos dos casos de resistencia adquirida “in vitre”,
uno comunticado por Long vy colaboradores (1949) vy una serie
de ellos por Foley y colaboradores (1950); al parecer, en algu-
no de los casos de Fgley se trataria mas de una sustitucion
que de una habituacion; pero el mero hecho de que cualquier
estafiloccco puede alcanzar 64 veces mas lg resistencia nor-
mal es descorazonador.

Tambien se han comunicado incrementes de hasta 50 ve-
ces en la resistencia a la aureomicina y cloranfenicol de va-
rias especies de bacilos gram-negativos, ocurrido de una ma-
nera expontanea y en pacientes tratados; el autor ha visto
un caso ide estos en un paciente con una infeccion urinaria por
el Bact. aerogenes, tratado durante cuatro dias. La frecuen-
cia con que esto se da en la practica es materia desconocida;
hasta ahora parece ser excepcional. la ferramicina parece
comportarse de manera analoga, y resulta interesante que los
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oérmenes que se hacen resigtentes a ella tambien lo hacen
frente a la aureomicina y el cloranfenicol (Borrell y colabo-

“radores, 1950).
DEPENDENCIA

El extrano fenomeno de la dependencia metabolica respecto
a una sustancia normalmente letal, es otro aspecto de la ma-
nera peculiar de comportarse de la ectreptmmcma Esto se de-
mostré por primera vez con el meningo (Miller y Bonhoit,
1947), €l identifico dos tipos de colonias resistentes, una de las
cuales no crecia en absoluto en ausencia del farmaco. Este com-
portamiento se daba igual “in vive”; los ratones morian solo
en el caso de que se les tratara con estreptomicina. Poco des-
pués, Paine y Finland (1948), demostraban la presencia de mu-
tantes farmaco-dependientes en otras especies bacterianas, Le-
nert v Hebby (1949) han demostrado esta dependencia en el
caso del bacilo tuberculoso.

Esta caracteristica no representa un artificio de laborato-
rio, sino que se le puede encontrar entre los gérmenes aislados
en un cultive de orina vy que se muestran estreptomicino-resis-
tentes, vy, Miller y Bohnhotff (1949) los encuentran no solo en
las fauces y en las heces de las personas tratadas, sino también
en la garganta de las enfermeras encargadas de la adminis-
tracion del medicamento.

Teoricamente, es posible que entermos ntectados con esta
clase de germenes empeoren por un tratamiento con estrepto-
micina; en efecto, un enfermo de Spendlove y colaboradores,
de cuyo esputo se aislo a los noventa y seis dias de tratamien-
to un bacilo tuberculoso farmaco-dependiente, al parecer em-
peoro al prosegmr el tratanuento y quedo en un ‘“statu quo”

desde que ceso este.

Fstudios mas atentos de estos enfermos tienen mucho in-
terés pero no lo ofrece tanto al convertir el germen en far-
maco-dependiente y luego matarlo al suprimir el medicamento.
La poblacidon bacteriana en que se dan estos cambios o muta-
ciones es lo bastante heterogenea para que en ella se den, ade-
mas de las dependientes, otras con varios ﬁ'l"'ld(}‘-; de resistencia
e incluso algunas sensibles al tratamiento.
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La estreptomicina no constituye el tinico antibiotico con el
cual se puede dar el fenomeno de la dependencia. Gocke v Fin-
land (1950) ha obtenido una variante del B. fiedlanderii, ente-
ramente dependiente de una concentracion critica de cloran-
fenicol para su crecimieto. C. P. Miller (comunicacion perso-
nal al autor ha obtenido variantes de meningocccos que ne-
cesitan penicilina para crecer, aunque solo en aquellos medios
muy pobres, por lo que esta dependencia tiene un caracter con-
dicional,

ESTIMULACION

s un fenomeno quiza mas frecuente que los anteriores,
pero mucho menos conocido. Constituye el efecto enteramente
contrario del que tratamos de obtener. Hay el hecho cierto
(ue este fenomeno no se da cuando las concentraciones son infe-
riores a las necesarias para inhibir el crecimiento; estas cifras
seran extraordinarimn‘ejte bajas para las cepas bacterianas
susceptibles y, en cambio, alcanzan limites iguales a las con-

centraciones maximas que se pueden alcanzar en el Organismo
cuando se trata de bacterias naturalmente resistentes.

St esto es asi, seria un ejemplo mas de la ley de Arndt-
Schulz, 1a cual expresa en pocas palabras: Kleine dosen reizen,
grosen dosen lahmen, o sea que los venenos son estimulantes
a pequenas dosis. Schulz (1888) formuld esta ley hace mas de
sesenta anos, y desde entonces muchos investigadores (Hiine,
1509; Fred, 1911; Hofmann, 1922; Branham, 1929) h:m de-
mostrado que las concentraciones bajas de una gran variedad
de germicidas aceleran el crecimiento bagterl_ﬂula_ KEntre estas
custancias se comprenden sales de mercurio v ctros metales
pesados, fenoles, halégenos, compuestos arsenicales, colorantes
y eter. Es para alarmar que muchos desinfectantes de uso coti-
diane pueden tener un efecto enteramente contraric al que se
desea.

La aplicacion de la ley de Arndt-Schulz, en lo que respecta
a las sulfonanudas, no resulta conveniente; LLamanna (1942),
mediante el método de los pocillos, describe ua zona de cre-
cimiento mas espeso entre la zona de inhibicion y la de crect-
miento normal; al interpretar este hecho hay que tener en cuen—
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ta que las colonias situadas en el limite de la zona «de 1nhibicion
disponen de un suplemento alimentario procedente de la zena
desocupada, lo que explicaria, a veces, su mayor tamano. Desde
el punto de vista clinico, hay pocos datocs de que las sulfona-
midas puredan actuar en este sentido; pero en uno de los Cen-
(ros navales de U. 5. A., en el cual la utilizacion de 1a sulia-
diazina como profilactico di6 lugar a un predominio e estrep-
tococos hemoliticos resistentes, la escarlatina y otras infeccio-
-nes se dieron con mas frecuencia en Ics sujetos tratados, por lo
que el autor de.la comunicacion discute la posibilidad de que
el farmaco actuara como C“’\tirﬂlﬂafﬂiﬂ para d meru@nu de
f-st ¢ estreptococo resistente.

Si la penicilina ‘puede actuar como estimulante del creci-
miento bacteriano, esto constituye un hecho menos grave, vy
hay fuertes indicios de que asi sucede, Desde el pmzm de vista
clinico, tenemos el hecho de las “superinfecciones” : durante un
tratamiento local con penicilina de la boca y garganta, la flora
normal e las mismas es ampliamente reemplazada por bacilos
coliformes resistentes (Long, 1947). El mismo hecho puede dar-
se en cualquier momento, pero con mas graves resultades:
Wemnsten (1947) y Appelbaum y Leff (1948) comunican casos
en los que aparecen formas gram-negativas resistentes causan-
tes de neumenia, ecurridos en el curso del tratamiento con peni-
cilina. Stanley (1947 ) comunica diez casos interesantes de in-
teccion por Ps. acruginosa, aunque él no parece sospechar que
la penicilina tenga nada que ver con la produccién ¢ agrava-
cion «de dichas infecciones; pero, en efecto, siete de los enfer-
mos, seis de los cuales murieron, fueron tratados con penici-
lina peco antes o durante el curso de la infeccion.

:Como se da esta sustitucién de bacterias sensibles por
otras resistentes? Hay quien defiende la teoria de que la eli-
minacion de las bacterias existentes deja un vacio que tiene
que ser ocupado por otras. Este punto de vista solo se puede
justificar si el equilibrio es mantenide por un fendmeno de
antibiosis; pero esto no explica la aparicion de bacteriaz re-
sistentes en sitios donde anteriormente ne existia ninguna,
como ocurre en el aparato urinario durante la excrecion de
~penicilina administrada con motivo de una infeccion en cual-
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quier otro sitio: tres enfermos de los semetidos a tratamiento
por una endocarditis bacteriana tuvieron una infeccion de vias
urinarias debuda a la P. pyvocyanca. El autor ha visto también
una piemia rapidamente mortal, debida a este nmusmo germen,
durante el tratamiento de un caso de actinomicosis, que tuvo
como puerta de entrada la vena por la cual se administraba el
medicamento gota a gota (Christie y Garrod, 1944).

La demistracion “in vitro” del poder acelerador o estimu-
lante del crecimiento bacteriano, ha sido hecha por diversos
investigadores v por distintos procedimientos: Pratt y Dufre-
noy (1947) y van Merwich (1949) emplearon el pre C@dlﬁ]lﬁ‘l’lt()
de la difusion en agar, obteniendo una zona de crecimiento
aumentado alrededor de la zona inhibitoria, la que habria que
interpretar con las precauciones ya dichas; perc Eriksen (1945)
obtuvo esta zona de incremento e crecimiento, que no era 1:)—@--
riférica a la zona de inhibicion. Curran y Evans (1947) de-
mostraron que la germinacion de esporos y de los estafilos
estreptococos en un medio de leche descremada, se acdemba
por la presencia de pequefias cantrdades de pemulma o estrep-
~tomicma. Miller y colaboradores (1945) cultivaban el Staph.
aureauns en caldo conteniendo diferentes concentraciones de pe-
nicilina, determinando el crecimiento por opacimetria: las can-
tidades subinhibitorias lo incrementaban y resultaba interesan-
te que el maximo de estimulacion se obt-enia con una cantidad
de pu”uulma, selamente equivalente a un quinto de la cantidad
necesaria para inhibir completamente el crecimiento. En el
caso de los germicidas, la separacion entre las concentraciones
estimulantes e 11,111133‘zo-1 1as scn mucho mas amplias, Hay dos
ejemplos de estimulacion “in vivo” recogidos en la literatura
medica: uno, de Randall y colaboradores, que vieron como las
dosts no curativas de la penicilina aumentaban la mortalidad
per 5. typhe en los ratones, v otro, el de Foley y Winter (1949),
que observaron como la penmﬂma incrementaba la mortalida

de los embriones de pollo inoculados con C. albicans.

El autor ha hecho algunas observaciones sobre la acelera-
cion del crecinmiento bacter"mo mediante la peniciling segun
el método de Aoki y colaboradores (1949): muy sencillo, puesto
(ue consiste en una comparacion de 1 tamafio de las colonias en
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medios con y sin penicilina. Sin género de duda, el fendomeno
de la aceleracion del crecimiento se produce; se necesita la con-
centracion apropiada del antibiotico, como, por ejemplo, 0,004
untdades por centimetro cubico para el estafilococo y 4 uni-
dades o mas para la . pyocyanea. Pero en este hecho intluyen
una serie de factores que hay que ir desentraflando: uno de
ellos estd representado por la edad del cultivo utilizado para
inccular las placas: al parecer, la penicilina estimularia parti-
cularmente las células relativamente durmientes de los cultivos
viejos, Otro factor lo constituye la constitucion del medio:
cuanto mas pobre es éste, tanto mayor es la estimulacion pro-
vocada; el mayor contraste en el tamafio de colonias ha sido
observado por el autor en el caso de la P. pyocyanea, en cre-
cimiento en un medio constituido sencillamente por orina so-
idificada mediante agar. El tercer factor parece ser la tempe-
ratura, pueste que el contraste es mayor en los cultivos incu-
bados a unos cuantos grados por debajo de 37°. Resulta iy
interesante que estos tres factores e~3tzz}1ulaﬂteq son de por si
destavorables para el crecimiento.

El bacilo tuberculoso, como el P. pyvocyaueca, es muy resis-
tente a la pEIHCl]]I}’l y forma penicilinasa, Ungar y Muggleton
(1946) decian haber podido comprobar que la penicilina es-
timula el crecimiento del tuberculoso en medio liquido: Tland
y Baines (1949) no l'ltl*d:rﬁ'l"‘t)ﬂ comprobar estos resultados, pero
habian utilizado dosis mas altas de penicilina, y en su critica
prescinden de clertos controles utilizados por aquellos investi-
_____ cgadores. Riviere y colaboradores (1947) también comunican que
Ia penicilina acelera la muerte por tuberculosis en el cobaya;
pero esta droga tiene un caracter excepcionalmente toxico en
el caso de este animal, por lo que las conclusiones de este autor
no pueden ser aceptadas. El autor ha hecho experiencias ani-
logas en ratones, sin conseguir demostrar que la penicilina sea
capaz de agravar la entermedad.

] autor se muestra impresionado, sin embargo, cuando en
un enfermo, en tratamiento con penicilina por un abceso esta-
tilccéeico de pulmon, se encuentran bacilos de Koch en sus
esputos, los que no existian antes, y muere de una tuberculosis
aguda al mes de mstaurado el tratamiento. También tiene la
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mlpremon tanto por el examen de exudados como por examen
necrépsico, que durante el tratamiento penicilinico, por cual-
quier otra causa, un foco tuberculoso, previamente conocido
o no, puede llegar a hacerse activo, apareciendo bacilos cuan-
do antes no los habia o incrementandose enormemente su nt-
mero. FEsto es so6lo una impresion y como tal puede ser falsa,
por lo que no se puede ir mas allad de aconsejar mucho cuidado
cuando se trate de hacer penicilinoterapia en un enfermo con
un proceso tuberculoso. (De Brit. Med. Jour., pag. 205; tebre-
ro de 1951.—Version de J. Bravo Oliva. Per Med. Col., 316,
1951.)

]}!HL{HH\{HU iy, el raceicn qf!ir‘nuiwl {;.r,;; tereer wowr mandibular tm-
pactado —E] autor da las siguienies inaicaciones para ia exiraceion del
tercer moiar mandibular;

1, Cuande no es posibie hacer lugar para las olras veintiocho plezas
en i arco aentario: 2) <cuends tedos Jos molares son- anoermalmente
erandes; 3} cuando el tercer molar mandibular eg grande y su antago-
nisla mamlar €3 pequeno o faiia: 4) cuando los molares pernianenteg
csglan inclinados haeia delenle como consecuencia de la pervdida prema-
tura de los molares caducos v es preciso corregir esia anomalia para
que ocupen su debida posieion; ) en el caso e pacientes adultos, cast
{odo lerveer aolar, lan pronto come se cowpruebe su exislencia.

Para hacer el diagndstico se requieren radiografias adecuadas v oes--
tar capacitado para inlerprefarlas eon foda exactilud. En cirugia den-
tal, la asepsia es deé por =i ¢ factor mas hoportante, Tigurando en se-
gundo lugar la adopeion de un plan bien estudiado. |

Bl aulor prefiere operar en el gabinete dental con anesf{esia local,
o en et hospilal eon dl‘*ff!ﬁlglf:??.f-iiti-i- general. - Una vez efecluada la relraccion
del mucoperiostio para asezurer buena visibilidad al corujano, se ulili-
za un escoplo mfr"*r'hn de tres milimelros con bisel largo ¥ Mll&dn para
gquilar el hueso necesario. El escoplo no tiene ulilidad sl el mariillo no
se emplea en la debida forma. No debe resecarse hueso mas de lo nece-
sario para facililar el seccionamiento del diente,

El autor ha probado la mayoria de las féenicas emple adas en los 1l-
timos treinta anos para la exitraccion de terceros molares impactados,
habiendo obtenido resultados Optimos con el procedimiento del escoplo
v el martillo. (H. W. Sorensen (San Francisco): “Journal of Oral Sur-
gery”, 145, abril 1949.) (Per "La Trib. Odont.”)
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