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INTRODUCCION

La Ppenicilina inicia su desarrollo
técnico en un periodo de la historia
en que existia una notable demanda
de agentes quimioterapicos de pro-
bada eficacia para tratar las heridas
de guerra. Descubierta por Fleming
en 1929, sélo tiene interés académi-
co durante los afios transcurridos
entre 1929.y 1938. Inmediatamente
antes del comienzo de la Segunda
Guerra Mundial, en julio de 1939,
Chain y Florey en Inglaterra inician
sus primeros trabajos experimenta-
les con ella, reconociendo por fin sus
asombrosas propiedades en 1941,
afio en que llevan a cabo los prime-
ros ensayos en seres humanos en
casos de bacteriemias estafilococicas
y estreptocdcicas (ue se habian con-
siderado de prondstico desesperado.

De todos los antibiéticos emplea-
dos en la actualidad, contintia sien-
do este el mas extensamente usado,
y en muchas de las infecciones bac-
terianas sigue siendo la medicacién
preferida.

Actualmente se conocen por lo
menos cinco preparados naturales de
penicilina: F, G, X, Dihidro F, K
y O7, todos ellos en su mayoria
para uso parenteral. Ultimamente

ha surgido una nueva forma de ad-
ministracion: la oral. Aunque sus
primeros ensayos fueron desalenta-
dores, atribuyéndose ello a la inac-
tivacion por la secrecion gastrica,
inconveniente que ha obviado pro-
tegiéndola de la acidez estomacal
mediante diversos artificios como
son el agregado de substancias tam-
pones o amortiguadoras (hidréxido
de aluminio), asi como también por
medio de la desintegracion retarda-
da de los comprifnidos protegiéndo-
los con cubierta entérica, ella es ca-
da vez mas popular en la practica
médica por su facil administracién,
por causar poca o ninguna reaccion
secundaria y porque la incidencia de
hipersensibilidad es menor que cuan-
do se usa por via parenteral.

USO TERAPEUTICO
DE LA PENICILINA ORAL

Hemos empleado comprimidos. de
500.000 U. de penicilina G potasi-
ca (*) preparados. para asegurar

(*) Falapen. Puesto a nuestra dispo-
siciébn por los Laboratorios Charles E.
Frosst & Co., Montreal.
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una absorcion, a la vez que rapida,
prolongada de penicilina. El compri-
mido consta de un niicleo central que
contiene la mayor parte del antibi6-
tico, recubierto por una capa pro-
tectora de polimero 37, substancia
esta insoluble al pH estomacal y so-
luble en el medio alcalino intestinal,
la cual se desintegra lentamente, ase-
gurando asi una absorcién continua
que mantiene niveles terapéuticos de
penicilinemia durante 12 a 24 horas.
Se impide con esto la destruccion del
antibiotico a nivel del estémago, per-
mitiendo la absorcién de una mayor
cantidad a nivel del intestino delga-
do. Otra capa de penicilina recubre
el polimero 37, asegurando de ese
modo su absorcién inmediata.

El preparado fue administrado a
veinticinco pacientes hospitalizados
y a doce ambulatorios, afectos de
variadas enfermedades: respirato-
rias, articulares, génitourinarias,
dermatolégicas, dentarias y vascu-
lares (cuadro 1). A diez de los
pacientes hospitalizados se les prac-
ticb curva de penicilinemia, y a
cuatro de los mismos, curva de pe-
nicilinuria.

Afecciones respiratorias.
!

Neumonia: Se trataron siete neu-
monias lobares agudas, dos de ellas
con reaccion pleural, durante un lap-
so que oscilo entre 4 y 15 dias. Los
gérmenes mas cominmente hallados
en este grupo de pacientes fueron en
orden decreciente los siguientes: es-
tafilococo, estreptococo, neisseria ca-
tarrhalis y neumococo. Mediante an-
tibiogramas: practicados a cinco de
ellos solo uno resultod ser susceptible
a la penicilina, otro poco suscepti-
ble y los demds resistentes. A pe-
sar de ello obtuvimos curacién en
cinco casos (71.42%), uno de me-
joria notable (14.29%), y un fra-

caso (14.29%). Creemos que esta
discrepancia entre los antibiogramas
recibidos y los resultados obtenidos
débese a una diferente actividad de
la penicilina in vive e in vitro.

Como dato interesante anotamos
que uno de estos pacientes presento
estado de shock y urticaria después
de la aplicacién parenteral de peni-
cilina en el Servicio de Urgencias,
reacciones estas que no se presenta-
ron con el tratamiento oral.

Bronconeumonia: Un caso sobre-
agudo tratado durante 4 dias no res-
pondié al tratamiento, comproban-
dose con posterioridad ser producido
por estafilococo resistente a la pe-
icilina y demas antibiéticos.

Bronquitis : Dos casos agudos, uno
complicando un cuadro de insufi-
ciencia cardiaca grave causante de
la muerte. El otro cur6 al cabo de
5 dias de tratamiento (50%).

Broncoalveolitis: Tres casos agu-
dos producidos por estafilococo y es-
treptococo, tratados durante 5 a 8
dias. Curacion (100%).

Sinusitis: Un caso diagnosticado
clinica y radiolégicamente como de
pansinusitis mejoré notablemente al
cabo de 10 dias de tratamiento.

Angina : Siet€ casos de forma eri-
-tematosa curaron todos en el térmi-

no de 2a 5 dias (100%).

Afecciones dentarias.

Abscesos dentarios: Tres casos,
uno simple, uno con celulitis facial
y otro con sinusitis maxilar agre-
gada. Curaron todos en el término

de 3 a 10 dias (100%).
Afecciones articulares.
Artritis: Un caso de artritis sép-

tica de la rodilla izquierda, de la
cual se extrajo liquido purulento en
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el que no se hallaron gérmenes, con
reaccién de Rivalta xxx y 96% de
polinucleares. Se complement6 el
tratamiento con tres punciones ar-
t.culares. Curacion al cabo de 20
dias.

Afecciones génitourinarias.

Uretritis: Dos casos de uretritis
gonorreica aguda que curaron al ca-
bo de 4 dias de tratamiento (100% ).

Pielonefritis: Un caso de forma
aguda tratado durante 3 dias, de-
biéndose cambiar la penicilina por

cloramfenicol, ya que el germen cau-

sal era el colibacilo.

Pielitis: Un caso agudo por es-
treptococo fecalis; curé después de
5 dias de tratamiento.

Afecciones dermatolégicas.

Carate: Doscasosevolutivos
tratados durante 10 a 12 dias
(1.000.000 de U. diarias). Presen-
taron mejoria leve y se citaron a
control seroldgico y clinico dentro
de 6 meses.

Erisipela: Una férma flegmono-
sa, una recidivante y otra simple,
tratadas durante 4 a 19 dias. Cura-
cion en dos de ellas (66.66%) y en
la restante una mejoria muy nota-
ble (33.33%).

Celulitis: Un caso consecutivo a
una’ herida infectada. Curacién al
cabo de 6 dias de tratamiento.

Piodermitis: Un caso de ectima
mejoré notablemente a los 21 dias
de tratamiento. '

Afecciones vasculares.

Tromboflebitis: Un caso de fleg-
masia certilea dolens, tratada du-
rante 7 dias con penicilina oral como

coadyuvante de vasodilatadores, an-
ticoagulantes, antiflogisticos y blo-
queoperidual continuo. Curacién.

PENICILINEMIA Y PENICILINURIA

Para la elaboracién de las curvas
de penicilinemia y penicilinuria se
emplearon métodos microbiolégicos
basados en la susceptibilidad del es-
tafilococo Oxford a la penicilina (*).
Utilizamos tres formas de adminis-
tracion del medicamento en diez pa-
cientes virgenes de terapia antibio-
tica por lo menos 72 horas antes.

Primera forma. (Primer grupo) :
Dos pacientes a los cuales se les
administré un comprimido a las
8 a. m., tomandose muestras a los
15 minutos, a los 30 minutos, a la
hora, 2, 3, 5, 8, 12, 17 y 24 horas.
En uno de ellos ya a los 15 minu-
tos la concentracion sanguinea era
de 0.05U/cc, manteniéndose la pe-
nicilinemia por encima del nivel
terapéutico, considerado como de
0.03U/cc 2, durante 19 horas. En
el otro caso a los 30 minutos la pe-
nicilinemia era de OOSU/cc nivel
este que se encontrd nuevamente a
las 24 horas. El nivel maximo ha-
llado fue de 0.20U/cc, a la quinta
hora. (Figura 1).

Segunda forma. (Segundo gru-
po) : Cuatro pacientes a los cuales
se les administr6 un comprimido a
las 8 p. m. y otro a las 8 a. m. del
dia siguiente, hora a la cual se ex-
trajo la primera muestra seguida de
otras, a la hora, 3, 5, 8 y 12 horas,
respectivamente. La maxima concen-
tracién sanguinea obtenida fue de
2U/cc, a la quinta hora. (Figura 2).

* Tercera forma. (Tercer grupo):
Cuatro pacientes a los cuales se les

(*) Laboratorio Clinico del doctor Ve-
naneio Rueda A., Bogota.
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administraron 2 comprimidos a las
8p. m y2alas 8 a. m. del dia
siguiente, tomandose las muestras en
la misma forma que en el grupo an-
terior. La mixima concentracion
sanguinea obtenida fue de 2.8U /cc,
a la tercera hora. (Figura 3). Para
valorar los resultados obtenidos me-
diante la terapia con penicilina oral,
efectuamos una curva de peniciline-
mia después de la administracion de
una ampolla de 500.000 U. de penici-
lina procaina-cristalina a las 8 p. m.
y otra a las 8 a. m. del dia siguien-
te (375.000 U. de penicilina procai-
na y 125.000 U. de penicilina cris-
talina por ampolla). Comparando

esta curva (figura 4) con-las cur-

vas de pacientes a los cuales se les
administré el mismo ntimero de uni-
dades de penicilina oral a la noche
y a la mafiana (figura 2), se puede
observar que en sélo uno de ellos a
las 12 horas la penicilinemia se ha-
llaba por debajo del nivel terapéuti-
co, en tanto que en los restantes las
concentraciones hentiticas estaban
por encima de 0.5U/cc; mas atn,
uno de estos ultimos sobrepasaba la
concentracion obtenida al cabo de las
mismas horas mediante penicilina in-
yectable. Efectuamos curva de peni-
cilinuria a los dos pacientes del pri-
mer grupo, a uno del segundo y a
otro del tercero. Las muestras de
orina se obtuvieron a la hora, 4, 8 y
12 horas, respectivamente, Compa-
rando las curvas de penicilinemia y
penicilinuria que se correspondan,
podremos observar que a mayor con-
centracion sanguinea, mayor concen-
tracion urinaria, y por lo tanto ma-
yor eliminacién. En general;las con-
centraciones urinarias al término de
12 horas se hallaron por encima
1U/cc. (Figura 5).

USO E INDICACIONES
DEL PREPARADO

IL.a forma oral de administracion
puede ser empleada en todas las in-
fecciones de leve o mediana intensi-

"dad sensibles a la penicilina. En los

casos graves (meningitis, septice-
mias variadas, sépticopioemias, en-
docarditis bacteriana), en que se ne-

" cesitan niveles sanguineos muy ele-

vados y constantes, es recomendable
el empleo de penicilina cristalina por
via parenteral hasta obtener mejoria
notoria, pudiéndose continuar luégo
la terapia con penicilina oral. En las
infecciones leves se obtienen resul-
tados satisfactorios mediante la ad-
ministracién de un comprimido de

 500.000 U. de penicilina cada 12 ho-

ras. En los casos de mediana inten-
sidad es aconsejable administrar 2
comprimidos cada 12 horas, y una
vez obtenida cierta mejoria, dismi-
nuir la dosis a un comprimido cada
12 horas. Finalmente, en aquellos
casos en que se requiere el empleo
de la penicilina como coadyuvante
en la terapéutica de base (fiebre reu-
matica, glomerulonefritis aguda, fle-
bitis, tromboflebitis, etc.), asi como
en los casos en que existe un descen-
so apreciable de las defensas orga-
nicas (aplasias medulares, agranulo-
citosis, leucosis, tratamientos con
corticoides, etc.), en el pre y post-
operatorio, en la prevenciéon de ne-
fritis post-anginosa y fiebre reuma-
tica y sus recidivas %, se puede utili-
zar un comprimido diario.

RESULTADOS -

Tratamos un tofat de 37 pacien-
leando dosis variables del
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mejoria clinica en todos los casos y
por métodos paraclinicos en su gran
mayoria. De acuerdo con lo anterior
y como se puede observar en el cua-
dro ntimero 1, los resultados obteni-
dos fueron en su mayoria satisfac-
torios: 73% de curaciones, 10.80%
de mejorias notables, y 5.40% de
mejorias leves.

CONCLUSIONES

1. Las concentraciones sanguineas
de penicilina estuvieron en la
mayoria de los casos muy por
encima del nivel terapéutico du-
rante las 12 horas siguientes a

. su administracion.

2. A los 15 minutos de la admi-
nistraciéon de un comprimido se
encontré un nivel superior al
terapéutico. (Figura 1).

3. A las 24 horas de la adminis-
tracion de un comprimido se
hallaron niveles superiores al
terapéutico. (Figura 1).

4. La maxima concentracion san-
guinea hallada fue de 2.8U/cc,
a la tercera hora después de la
administracion de 2 comprimi-
dos a las 8 pp m. y 2 a las
8 a. m. del dia siguiente. (Fi-
gura 3).

5. Mientras mas prematura sea la
absorcion y por lo tanto se al-
cancen niveles sanguineos ele-
vados en corto periodo de tiem-
po, mas rapida es su elimina-

cién por el rifién y mas rapido
- su descenso en la sangre. (Fi-
gura 1),

6. La concentracién y eliminacién
urinarias de penicilina estan en
relacion directa con su concen-
tracion hematica.

7. La disminucién de la diuresis
durante la noche influye en las
concentraciones hematicas de
penicilina. Asi encontramos ni-
veles de penicilinemia mas ele-
vados durante la noche que du-
rante el dia.

8. Los niveles urinarios de peni-
cilina se mantuvieron por enci-
ma .de 1U/cc, después de 12
horas de administrar el medica-
mento. (Figura 5).

9. Ninguno de los pacientes por
nosotros tratados presenté reac-
cién alérgica o anafilactoide.

10. Segan trabajos efectuados en el
Hospital Notre-Dame de Mon-
treal, la curva de penicilinemia
promedio* en pacientes tra-
tados con un comprimido de
500.000 U. de penicilina oral a
las 8 p. m. y otro a las 8 a. m.
del dia siguiente, fue compara-
tivamente inferior a la curva de
penicilinersia promedio de pa-
cientes tratados en nuestro me-
dio (Hospital San Juan de Dios
de Bogoti) en forma similar.
(Figura 6). Creemos que esta
diferencia se deba al menor pe-
so corporal y talla promedios
de nuestros pacientes.
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