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La broncoestenosis difusa es el factor fundamental en la evolucién de la

bronquitis crénica hacia la insuficiencia respiratoria progresiva.

Frente a esta estenosis bronquial, el médico cuenta con agentes terapéu-
ticos de accién pasajera, como son los broncodilatadores, pero, ademas, con
medicacion antiinflamatoria inespecifica o antibiética, de efecto basico sobre
dicho proceso.

Para influir beneficiosamente la evolucién de una bronquitis crénica hacia
la insuficiencia respiratoria final no sélo hay que actuar sobre el proceso en
si, sino, muy especialmente, sobre las agudizaciones catarrales, previniéndolas
y combatiéndolas cuando se presentan.

Con dicho fin preventivo, el clinico ha utilizado, segin épocas y criterios,
vacunoterapia, quimioterapia prolongada o la asociacién de ambas. Los pobres
resultados de la vacunoterapia preventiva y de la quimioterapia sulfamidica
mantenida obligan, pese a lo oneroso que resulta, a utilizar de un modo con-
tinue una terapéutica de amplio espectro.

Hemos intentado en este trabajo, de un lado, analizar los efectos de la
terapéutica antibiética aislada sobre la broncoestenosis de los bronquiticos
crénicos, y de otro, comprobar en un primer ensayo global los efectos de un
nuevo antibiético de sintesis, la Sevilmina, para prevenir las agudizaciones ca-
tarrales de los bronquiticos crénicos, administrdndola de un modo perma-
nente y continuo.

Para valorar la eficacia de la terapia antibidtica sobre la broncoestenosis
en sus exacerbaciones y en su marcha evolutiva, hemos revisado nuestros ar-
chivos de la Catedra de Patologia General. No es facil obtener deducciones
cuando se baraja un numero tan grande de variables como concurren en estos
enfermos: tiempo de evolucién, tratamiento previo, personalidad reactiva del
individuo, distinta flora bacteriana, distinto ambiente, resistencias frente al
antibidtico utilizado y espectro de accién de éste.

No obstante, siguiendo una linea simplificada, nos hemos limitado en nues-
tra revisién al estado clinico subjetivo y objetivo de los pacientes y a la ele-
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mental exploracién funcional de capacidad vital, resistencia bronquial y «test»
de TirreNAu. Légicamente, las conclusiones son nada mas que orientadoras,
pero esto ya es algo en un problema tan complejo como el que nos ocupa.

Hemos seleccionado bronquiticos crémicos que no habian sido tratados nun-
ca con corticoides, para ver asi el efecto casi exclusivo de los antibidticos.
La seleccion ha alcanzado a 170 enfermos, y la observacién, a un periodo de
cuatro afios. ;

Para uniformar el grupo se ha utilizado como norma la seleccién de bron-
quitis crénicas con disnea de esfuerzo entre uno y tres afios antes de iniciar
la observacion. Se ha eliminado de este modo formas mas precoces, formas
mas avanzadas y otras con afecciones concomitantes.

Los antibioticos utilizados fueron casi regularmente la asociacién de peni-
cilina-estreptomicina, la cloromicetina y la terramicina. Casi en todos los casos,
después de un tratamiento intensivo inicial, su uso quedé supeditado a la ne-
cesidad intermitente e irregular de las agudizaciones y a los abandonos y re-
comienzos anarquicos por parte de los pacientes.

Las conclusiones que de modo general hemos obtenido son las siguientes:

1.—El tratamiento antibiético influye favorablemente la broncoestenosis de
las bronquitis crénicas, como es légico, al disminuir el broncoedema y posible-
mente el broncoespasmo secundario a la inflamacién.

En efecto, de los 170 enfermos observados, 109 mejoraron casi invariable-
mente su estado subjetivo, su expectoraciéon y sus constantes respiratorias va-
rias veces después de cada tratamiento antibidtico medianamente prolongado.
Cuarenta de entre los restantes presentaron mejorias subjetivas con muy es-
casas 0 nulas variaciones de capacidad vital, «test» de TIFFENAU y resistencia
brongquial después de los tratamientos antibidticos. Finalmente, los 21 que com-
pletan el conjunto no se influyeron ni objetiva ni subjetivamente por el tra-
tamiento, pese a los cambios sucesivos de antibidticos, algunos de ellos efec-
tivos segtin el antibiograma.

EFECTOS DEL TRATAMIENTO N.° ENFERMOS N.® ENFERMOS o/,
Mejorfa subjetiva y objetiva . .......u. .. 109 64 9,
Solo mejoria subjetiva. .. ... 40 23,5 9,
Ningunamefor{a......................; 21 12,5 of,
Totaliuiosanin 170 100 o/,

2—Los antibiéticos administrados de manera intermitente, con dosificacion,
calidad y duracién variables, no impiden que la estenosis sea progresiva.

En efecto, a los cuatro afios de observacién y tomando las cifras éptimas.
después de la remisién por un tratamiento intenso, la exploracién funcional
daba los siguientes resultados:

a) De los 170 enfermos, la capacidad vital habia bajado en mas de un 40 %
en 17 de ellos; en 23 pacientes habia descendido en mdas de un 30 %, en 67 en
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mas de un 20 %. De los 63 restantes, 50 tenian una reduccién entre el 10 y el
20 %, y los otros 13 conservaban una capacidad vital reducida en menos del 10 %
(tabla y fig. 1).

DISMINUCION DE LA C. V. EXPRESADA

N.° ENFERMOS | N.ENFERMOS 0
EN 0/, SOBRE LA C. V. INICIAL. fo

Menos del 10 D/O ................... 13 7»5 g.”u
Eatre: 105 20 00, 1o v ws sgniams wie aiecmiad 50 29,59,
Entre 20y 300/, ....covvvvnnnnn.. 67 39,5 9f,
Entre 30 7 40 0/p. 0. vvennnnnnnnns. 23 13,59/,
Mis del 20 i iy is e s an os o oy 17 10 of,
Total.....vunnn... 170 100 o9,

Nim. Enfermos

relativo
por 100 absoluto
4o 4
50%
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: 0 1
Yo'h 1 N
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l [ Con sibilancias. 0% 4 N /
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Fig. 1. —DISMINUCION DE LA C. V. en 9/, sobre la capacidad

vital inicial.
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b) La resistencia bronquial se habia elevado en mas de un 50 %, al cabo
de los cuatro afios, en 52 enfermos y en mas de un 25 % en 81. De los 37 restan-
tes, solo ocho mantenian su resistencia bronquial poco modificada. Las varia-
ciones del test de TIFFENAU concordaban en gran parte de los casos con los
resultados de la resistencia bronquial. (Tabla siguiente y fig. 2.)

AUMENTO DE LA R. B. EXPRESADA

N.® ENFERMOS N.® ENFERMOS ¢/,
EN 0/, SOBRE LA R B INICIAL

Menosdel 10 0/p ... ... ... ....... 8 4,59,
Enere 100y 25 O, ..o .h o wiaien ss 0o 0 ol 29 17 ¢,
Entre 28y 50 Wi wa oo on v S va s ot 81 47,59/,
Masdel 80 O oo v ini v o s amam ol 52 31 9,
Totallvu s b s s s off 170 100 ¢f,
Nuim. Enfermos
relativo
por 100 absoluto
q0 7
SO0%1
{0
yore 1 07
- ///
1) -
30471 501
Yo
207 - 1
36 /
W% 4
RN 7 /
el T Y /Y /4 /i

1 5 /o 50% WY,
Fig. 2.— AUMENTO DE LA R. B. en 9/, sobre la resistencia bronquial inicial.

I”NI‘,’I Sin sibilancias. | | Con sibilancias.
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3.—Aunque lo habitual es mejoria y empeoramiento paralelo de las tres
constantes—C.V., resistencia bronquial y test de TIFFENAU—, existen casos diso-
ciados en los que hay una gran broncoestenosis, delatada por la resistencia
bronquial alta, y una capacidad vital poco afectada. En estos enfermos es posi-
ble afirmar que la broncoestenosis no coexiste con insuflacién pulmonar.

4—Por un simple dato clinico, es posible separar entre estos bronquiticos
crénicos, unos con sibilancias y otros sin ellas. Este simple dato presupone los
resultados. En efecto, los que tienen sibilancias mejoran facil y marcadamente
sus constantes respiratorias después del tratamiento, mientras que los enfer-
mos sin sibilancias mejoran menos, tanto subjetiva como objetivamente. Es
légico, ya que las sibilancias son producidas por broncoespasmo o broncoedema
segmentarios, totalmente reversibles con el tratamiento.

De los 61 enfermos a quienes el tratamiento antibi6ético no modificé nunca
‘0 apenas sus constantes respiratorias (40 con sélo mejoria subjetiva y 21 sin
ninguna mejoria), ninguno presentaba sibilancias.

De los 109 restantes con alguna mejoria subjetiva u objetiva, los 53 que pre-
sentaban sibilancias ofrecieron las mas brillantes mejorias de capacidad vital,
resistencia bronquial y test de TirrFeENau. Los demas dieron las cifras medianas
0 bajas.

% % X

Al margen de esta revisién, y pensando que el mejor tratamiento de sostén
«de una bronquitis crénica es el que intenta prevenir las agudizaciones, hemos
usado en un grupo de 51 enfermos, durante el presente curso, una terapéutica
antibidtica sostenida.

El periodo de tratamiento ha durado desde el mes de octubre al de mayo.
El antibiético utilizado ha sido la Sevilmina a dosis relativamente bajas de
500 mg. diarios por via oral.

Hemos escogido este antibidtico porque conservando la amplitud de espectro
de la Terramicina, presenta la novedad de su formula: N-tetrahidro-1, 4-oxacin-
metil-tetraciclina, N'(2,6-dimetoxi-4-pirimidinil) sulfanilamida.

Como puede verse, el Las-362 o Sevilmina es un nuevo antibidtico semisin-
tético que consta de una morfolino-metil-tetraciclina engarzada a un sulfamidico
de accion prolongada. Se caracteriza por la persistencia de su concentraciéon
en sangre lo que permite administrar el producto a intervalos de ocho a doce
horas, por su amplio espectro que iguala para el estreptococo y supera para
otro gran grupo de bacterias al de la tetraciclina sola, las sulfamidas de accién
prolongada, el cloramfenicol vy la penicilina, ¥y por su minima toxicidad y tole-
rancia casi perfecta.

En los 51 pacientes, que nunca habian sido tratados con este farmaco, se ha
analizado el nimero de agudizaciones catarrales y la evolucién objetiva de sus
pruebas funcionales.

Por lo que a las pruebas funcionales respecta, salvo pequefios empeoramien-
tos temporales en las fases de agudizacién de los enfermos que’ llegaron a su-
frirlas, la broncoestenosis no evolucioné y se mantuvo en las cifras 6ptimas
conseguidas antes de comenzar la experiencia. Lo corto del periodo de obser-
vacién impide hacer afirmaciones rotundas en cuanto a la progresividad de la
broncoestenosis, pero es légico admitir que evitando las agudizaciones, se ate-
ntia dicha progresividad.
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Los resultados han sido los siguientes: (Tabla siguiente y fig.3.)
De los 51 enfermos, 27 (53 %) no tuvieron, sorprendentemente, ninguna agu-

dizacién durante el periodo de observacién. En afios anteriores, el nimero de
agudizaciones invernales habia oscilado entre una y cuatro.

Doce enfermos (23,5 %) se acatarraron de una a tres veces. Su apreciacién
subjetiva eventualmente dafiada por sugestion, era que los catarros habian sido
menos intensos que en inviernos anteriores.

Un 18 %, o sea 9 enfermos, se acatarré mas de tres veces y subjetivamente
consideraron la prevencion ineficaz.

S6lo 3 de los 51 enfermos (5,5%) tuvo que interrumpir el tratamiento por
intolerancia gastrica.

EFECTOS DE SEVILMINA N.° ENFERMOS N.® ENFERMOS ¢/,
Ninguna agudizacion catarral ,............ 27 53
Una a tres agudizaciones ............00.n 12 23,59/,

Mis de tres agudizaciones .. ............. 9 18 o
Intoleranclac, ccosnpmasanssmrsnsesmss 3 5,59/,
Tatall Lo mvesqatiions 51 100 of,

E Ninguna agudizacién catarral.

@ 1-3 agudizaciones.

Mis de 3 agudizaciones.

Intolerancia.

Pig. 3.—Ffecto de Sevilmina.

En realidad, lo mas sorprendente del ensayo es esa cifra algo superior al 50 %
que previno totalmente sus recaidas invernales.

Hemos hecho este ensayo, de propdsito, a ciegas y sin antibiograma previo.
El problema de las agudizaciones de una bronquitis crénica es muy complejo.
Hay que valorar lo que hay en ellas de: a) exacerbacién del proceso por des-

censo de defensas y por tanto aumento de agresividad de la flora habitual;
b) cambio de esta flora; ¢) reinfecciéon bacteriana o viral.

Por otro lado, los resultados del antibiograma son cuestionables porque a
menudo aisla y detecta la sensibilidad de bacterias no patdgenas y porque con
frecuencia recoge sélo el espejo bacteriano de una fraccién de esputo que no
equivale al de la totalidad bronquial. Pero, ademads, una placa de agar no es
una mucosa viva provista de defensas. Por ello los diferentes efectos de un anti-
biético en la clinica y en el laboratorio.



Nuestro ensayo, acusable de empirismo, tiene por ello mas valor orientador
que una investigacion aparentemente mas perfecta, pero sobrecargada por los
engafios de una técnica no tan perfecta.

La excesiva brillantez, a ojos vista, de los resultados se ha debido segura-
mente al uso de un antibiético de amplio espectro que como la Sevilmina, es
nuevo en la terapia de los pacientes observados. Los resultados hubieran sido,
sin duda, cuantitativa y cualitativamente distintos de haber usado otro antibié-
tico, de haber variado el periodo de observaciéon o de haber usado otro grupo
de enfermos.

No cabe duda que la investigaciéon debe continuarse, pero secuencia de las
observaciones y del ensayo descritos, puede concluirse en firme:

1.—Que el uso de antibidticos de forma continua y prolongada durante el
invierno es 1til para prevenir las agudizaciones catarrales de la bronquitis cro-
nica.

2.—Que el antibiograma puede usarse sélo con valor orientador para escoger
el antibidtico a elegir.

3—Que a falta de ello puede usarse uno de amplio espectro no utilizado

antes por el paciente. La Sevilmina en nuestro ensayo se ha mostrado como
muy eficaz a dosis de 500 mgr. diarios.

RESUMEN

Se ha revisado las historias clinicas de 170 enfermos bronguiticos croénicos.
El tratamiento antibiético mejoré la broncoestenosis de buen nimero de ellos
temporalmente. Esta mejoria fue siempre mucho mas marcada en aquellos que
cursaban con sibilancias. Este tratamiento intermitente no evité la progresivi-
dad de la broncoestenosis.

Se ha seguido durante un invierno a 51 pacientes con bronquitis crénica, tra-
tados con 500 miligramos diarios de un antibiético de amplio espectro (Sevilmi-
na), de modo continuo durante todo el periodo de observacién. Resulta sorpren-
dente vy alentador el hecho de que mas de un 50 % de ellos no presentaron sus
agudizaciones catarrales habituales y que sus broncoestenosis no empeord.
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