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INTRODUCCTION

En muchas publicaciones médicas, se encuentran tan-
tas advertencias, enumerando los incidentes y accidentes

debidos a antibloticos clasicos.

Este estudio tiene como objetivo demostrar gue la
asoclacion ®antibioticos dirigidos y bacteridfagos® de la
Antibiophagine conducen a éxitos tan claros como 1los que
se consiguen con los antibioticos clésicos, pero sin las

complicaciones de estos ultimos.

En este trabajo se ha tomado como comparacién in vi-
tro a dos de los antibioticos mas conocidos aue son el

Cloranfenicol y la Tetraciclina.

Las précticas se desarrollaran partiendo en experien-
clas tanto in vitro como in vivo con la asociacion de an-

tibioticos dirigidos y bacteriéfagos.
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A, INMUNOLOGIA Y PROPORCION DE PROPEADINA

Los howbres de ciencia y los médicos aprendieron a
observar de gque modo el organismo lucha contra los paré-
sitos microbianos y se logré esqueratizar esos medios de

defensaz

Cuando un cuerpo extra®o penetra en la sangre, es
fagocitado. Pero algunos microblos son capaces de des-
truir el fagocito. NMechnikov designé a las grandes cé-
lulas fagociticas9 macrofagos, ¥y a las pequefias, micro-
fagos,; Jjugando, a veces unas, a veces otras, el papel
principal en 1la 1ngest16n y destruccion de organismos
Invasores. Al wiswo tiempo, Ehrlich, Pfeiffer y otros
investigadores alemanes estudiaban el efecto bacterici-
da de los anticuerpos del suero y consideraban a las cé-
lulas fagociticas como los basureros que recogian las
bacterias después de haber sido muertas. Unas substan-
clas llamadas anticuerpos son elaborados por el suero
para inactivar al agente patégeno que, asi puede luego

ser fagocitado sin riesgo. (2-3)

Los microbios poseen un equipo enzimatico muy desa-
rrollado que les hace posible encontrar en su alrededor

los elementos necesarios para su metabolismo. Las enzi-



mas I"icrobianas son résponsables de los procedimientos

biolégicos de identificacion que emplea el Bacteriélogo.

En aquella edad de oro de la bacteriologia se em-
pleaba para 1la lucha contra los microbios los métodos IN-
MUNOLOGICOS. Consistian éstos esencialmente en reforzar
las defensas natursles del organismo. Se provocaba con
fines profilécticos la formacion de anticuerpos y, con
fines terapéuticos (pasando por el animal), se le apnr-
taba al suero unos anticuerpos ya preparados. Se busco
en fin aplicar a la terapéutica unas sustancias anélogas

a las vacunas. (2)

Son muchos los autores que han descrito ya el con-
junto de fenomenos que le permiten al organiswo, fuera
de la presencia de anticuerpos espec{ficos, oponey una

resistencia victoriosa a la agresion microbiana.

En 1937, Orskow y Kaufmann pusieron en evidencia
que esos %"procesos inmunizadores mas O MENnos especifi-
cos desempefian uno de los papeles mas importantes®.
Dieron el nombre de PROMUNIDAD al estado particular en
el cual el organismo goza de esa protecoién no especifi-

ca. (1)

Pillemer al poner en evidencia la PROPERDINA, una



euglobuline de la sangre, creyé haber descublerto el fac-
tor responsable de este estado particular que les permi-
te a ciertos individuos el no ser victimas de la infec-
cion, cuando todas las condiciones estan reunidas para

que ésta tenga lugar. (1)

De hecho, cuando el suero posee una proporcién ele~-
vada de properdina el animal de experiencia resistia a
la infeccidon de la que eran victimas los gue alcanzaban

rd d
una proporcion mas baja.

A continuacién, los investigadores pusieron en evi-
dencis que el problema no es tan sencillo, sino que la
proporcién de properdina constituye un procedimiento de

medicion para el estado de promunidad.

Barlow, van Vunakis y Levine aportaron que de ser
justa la hipétesis de Plllemer, pensaron que a una ele-
vacion de la proporcién de properdina habia de corres-
ponder una actividad incrementada del suero contra 1los
virus., Asfi pues, pusieron en su punto un método de do-
sificacion biologica de la properdina en funcion de la
actlivlidad del suero sobre un bacteriéfago. Eligieron un
fago del coli y la bacteria homéloga. En una caja de

Petri, hicieron la siembra incorporande una cantidad de-
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terminada de suero. Al contar las playas de lisis, com-
probaron que, a un aumento de la proporcién de properdi-
ha, le correspondia uns accion antivirus aumentada s
cuanto mas alta era la proporcién de properdina, menos
numerosas eran las playas de lisis, quedaron asi demos-
tradas que el virus-fago era inactivado mas enérgicamen-

te por un suero rico en properdina. (1)

Se podia aurentar la proporcién de properdina inyec-
tandole al animal suspensiones de bacteriofagos. E1 14
de Noviembre de 1959, L. Vella, del Instituto Superior
de Sanidad de Roma, presenté una primera comunicacién a
la Academia dei Lincel sobre "el aumento de la propor-
ciodn de properdina después de la introduccion parenteral

de bacteriofagos®™. (1)

Los resultados obtenidos por Vella con una suspen-

sion de bacteriéfagos fueron los siguientes:

Suero de conejo
1/1 1/2 1/4 1/8 1/16
sin tratar 58 51 55 54 62

tratados 18 35 35 32 Ls

Estas cifras indiagan el nitmero de playas de lisis. (1



De ello podemos concluir:

La inyeccion de una suspension fagica ocasiona un

alza manifiesta de la proporcion de properdina serica.

A esa alza de la proporcién de properdina corres-

ponde una accion antivirus del suero.
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B. DEFINICION Y PRINCIPIOS

Un antibiotico es "un compuesto gquimico derivado o
producido por organismos vivos, los cuales son capaces,
a pequefia concentracion, de inhibir los procesos vitales

de microorganismos®. (4)

Pero 1la antibioterapia parece ignorar otro principio
de la bacteriologia -el de la plasticidad microbiana. Los
microbios se acostumbran a las condiciones en las que se
les obliga a vivir, por adaptacién de su aparato enzima-
tico. Con cada nuevo antibiotico se provoca una resisten-
cia contra el mismo. Cuando se ven obligados a vivir en
contacto con una substancia nociva, procuran asegurar su
supervivencia modificando su equipo enzimético; entonces

se dice que se vuelven resistentes. (2-5)

AUn hace poco tiempo ha sido puesto en evidencia otro
fenomeno que el inmunologo conocia ya desde hace mucho,
pero el médico seguia ignorandos los antibidticos al mo-
dificar el metabolismo de los microbios, modifican su cons
titucion antigénica. El organismo "protegido® por el agen
te quimioterépico9 de ja de elaborar los anticuerpos espe-

cificos contra el microbio invasor. (6)
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mos a la conclusion de que ha de ser posible utilizar ac-
tivamente esa adaptabilidad de los microbios mas bien que
asistir pasivarente a sus consecuencias. Si los micro-
bios patégenos son capaces de una adaptacién fermentativa,
también lo han de ser, y por las mismas razones, los mi-
crobios saprofitos. Ahora bien, es por demas conocido

que los microbios sapréfitos producen substancias que han
sido ya empleadas en antibioterapia porque son activas

rd
contra los microbios patogenos.

Por otra parte, también ha de ser posible evitar el
defecto principal de los antibiéticos, que eliminan las

defensas naturales del organismo.

0, dicho de otro modo, habria de ser posible darle
al organismo unas substancias o mezclas de substancias
que atacasen al agente patégeno y que, al mismo tiempo,
estimulasen las defeﬁsas naturales orgénicas. Son estas
las consideraciones teodricas que nos han llevado a la

nocion de los antibidticos “dirigidos®.
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C. EN QUE DIFIERE UN ANTIBIOTICO ®“DIRIGIDO¥

DE UN ANTIBIOTICO CLASICO?

Punto de partida. Un antibidtico puede ser califi-

cado de "dirigido"™ cuando se decida por anticipado con-

tra qué microbio (o microbios) ha de ser activo. (5)

Aplicacién de los principios. Un antibidtico "diri-

gido® es la aplicacién acertada de los dos principios si-

guientess

1) Antagonismo microbiano

2) Plasticidad microbiana

Mediante procedimientos de cultivo apropiados se puede
fomentar 1z plasticidad de un microbio sapréfito pars
exaltar su antagonismo respecto a un microbio patégeno,

por ejemplo. (5)

Retorno a la biologia., Los antibiodticos “dirigidos?

significan la vuelta a los metodos que venian siendo em-

pleados antes de la era de las substancias quimicas.

Un antibidtico "dirigido® actua tanto como vacuna
terapéutica que como un antibidotico. Sirve simultanea-

mente para estimular las defensas naturales propilas del
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Todo medicamento e jerce sobre el organismo un efec-

to doble:

1) Efecto especifico

2) Efecto general

’
En el antibiotico ®"dirigido”, en vez de contrariarse, am-

bos efectos se suman. (5)

Los productores de antibidticos. La preparacién de

un antibidtico "dirigido” implica la eleccidn entre va-
rios productores. Asi es como resulta posible luchar

contra un estafilococo de distintos modos:

1) Haciendo que sea destruido por un microbio

sapréfito
2) Haciendo que sea lisado por el bacteriéfago

3) Estimulando en el organismo las defensas

4
estafilococicas

El antibiotico “dirigido® puede consistir en una mezcla

de substancias que combinen dichos efectos. (3)

Fl fabricante ha de ejercitar constantemente sus

productores en la lucha contra nuevas razas patogenas.

Dawva a1l A rarimmAada A Fvatha dnar AAn ravace nraradentec de
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colecciones y se reaprovicliona constantemente con razas

recicentemente aisladas de productos patolégicos°
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D. VENTAJAS E INCONVENIENTES

Eliminacion de los “resistentes®. Con un antibioti-

co "dirigido® se obtiene no ya una bacteriéstasis9 sino
un bactericidio y muy a menudo una bacteridlisis. For
consiguiente, los microbios no pueden sobrevivir adoptan-
do una forma larvada ni retornar a la forma vegetativa
después de haber adquirido la resistencia durante la bac-

teridstasis. (5)

El Cloranfenicol y las Tetraciclinas reducen consi-
derablemente la abundancia a la microflora digestiva, y
a2 menudo se observa la aparicién profusa, muy anormal, de
organiswos y Hongo-levaduras insensibles a los dichos an-

tibioticose. (7)

Como consecuencia, durante el tratamiento con el
Cloranfenicol y las Tetraciclinas, se desarrollan infec-
ciones locales y también generales, causadas por Monilia,
Candida Albicas y aun Estafilococos gque usualmente son o

no del todo patdgenos. (7)

Vigilancia constente por parte del fabricante. Los

antibidticos "dirigidos®” requieren por parte de su fa-
bricante una vigilancia constante. Cada vez que el médi-

co le presente un germen resistente, debe lanzar al asal-
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to de este ultimo sus productores de antibioticos. No
es, pues, posible realizar una fabricacion en gran esca-
la. En cambio, con razas “amacstradas” es relativamente
fécil oroducir rapidamente una substancia activa contra
un gérmen relativamente resistente. Dicha substancia es
incorporada seguidamente a2l producto gue se rejuvenece

asl constantemente.

Sensibilizacion. Los antibioticos “dirigidos® son

cultivados en caldos. Por consiguiente cxiste un ries-
go de sensibilizacion. En realidad, ningﬁn fenomeno de
esta clase ha sido sefialado porque el fabricante se

arregla de modo que los caldos de cultivo lleguen a es-
tar agotados. Sin embargo, no es posible inyectar es-

tas substancias vor via intravenosa.

Las bacterias puedcen hacerse resistentes a las
substancias quimioterépicas de mrodo gue la sensibilidad
de una cepa dada no puede predecirse con seguridad. Al-
gunas clases de hacterias, como los estreptococos alfa-
hemoliticos9 tienen uvna sensibilidad s log quimioteré-

picos que varia de una a otra cepa. (5-9)

Toxicidad., Los antibioticos “dirigidos® son culti-

vados especificamente; se les utiliza en dosis mil y diez
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mil veces menores que las de los antibioticos clasicos.

Su toxicidad es practicamente nula, lo que hace posible
rd rd

una dosificacion sumamente elastica y si fuere necesa-

rio, administrarlos en dosis masivas.
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E. ASOCIACION ANTIBIOTICOS "DIRIGIDOSW
Y BACTERIOFAGOS
(7)
La asocliacion antibidticos "dirigidos® y pacterid-

fagos se encuentra con el nombre comercial de ANTIBIO-

PHAGINE,

Antibiophagine contiene:

a) Substancias antibidticas producidas por mi-
crobios sapréfitos, principalmente Bacillus

Subtilise.
b) Bacteriéfagos.

c) Lisado de 220 razas patogenas, a sabers Es-
treptococos - Estafilococos -~ Piocianicos -
Enterococos - Pneumococos - Pseudomonas -~

Shigellas - Salmonella - Coli - Klebsiella.

Dicese que Antibiophagine es un antibidtico “diri-
zido" porque contiene substancias bacterioliticas produ-
cidas por sapréfitos, cuyo antagonismo natural ha sido
exaltado mediante métodos apropiados de cultivo, direc-
ta y especificamente contra patégenos afines entre las

220 razas arriba citadas.
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Los bacteriéfagos cultivados han sido adiestrados
para lisar grupos espeoificos entre los patégenos ya enu-

merados,

Residuo total de la destruccion y lisis de las 220

razas patégenas por sapréfitos y bacteriéf‘agos°

Modo de acciong

- Por la via varenteral:

a) Las substancias antibioticas elaboradas por
Saprofitos proceden a destruir los patogenos

susceptibles, del huésped .

b) Los Bacteriéfagos desarrollan la lisis de los
patégenos invasores especificos, siempre que
el contacto llegue a realizarse.
Simulténeamente, las substancias antibioti-
cas (a) provocan las defensas naturales y
los bacteriofagos (b) incitan una fuerte

reaccion antivirica.

¢) El residuo de 1los patégenos destruidos en cul-
tivo, altamente polivalente, acarrea la forma-
cion de anticuerpos especificos al cabo de 6 a

10 dias.
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- Por la via local (oralmente, friccion percutanea,

aplicacioén topica, aerosol, instilacion) s

Las substancias antibioticas son igualmente efec-
tivas por el mismo proceso, mientras que los bac-
teriofagos especificos originan la lisis de los
microbios patégenos. Pero no destruye la flora
intestinal necesaria para la sintesis de amino-
acidos y vitaminas, porque los microbios usados
en esta preparacién no se adiestran pare atacar

dicha flora.
Toxicidad:

Los antibioticos ®dirigidos™ contenidos en Antibio-
phagine estan dosificados en cantidades 1,000 y 10,000
veces mas débiles gque las dosificaciones de los antibid-
ticos bioquimicos9 sin dejar por esto de ser efectivos
en tales dosis minimas justamente por la accién antibio-
tica especifica gque ejercen, por lo tanto su toxicidad es

précticamente nula .
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los grandes virus (ornitosis y linfo-

patia venerea).

Los Gram negativos resistentes pueden

serlo tambien a las tetraciclinas.

Farmacologisa g

a)

b)

c)

Absorcidn répida y elevada en el tracto
gastro intestinal, produciendo efectos
de disminucidén de la flora en el intes-

tino,

4
Se reconocio cue su empleoc en algunos
casos se acompababa del desarrollo de
Id d
discrasias sanguineas como anemia aplas-

tica y granulocitopenia.

El producto es bien absorbido por el tu-
bo digestivo. Es metabolizado en gran
parte en la economia9 de manera que solo
el 10 por 100 de la dosis administrada

aparece en la orina sin modificacion.

Toxicidad s

La toxicided aguda del cloranfenicol en los anima-
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les es aproximadamente la misma que la de las tetraci-
clinas. En clinica pueden observarse muchos efectos se-
cundarios menores, trastornos gastrointestinales, glo-
sitis, exantemas cutaneos % superinfeooiéno Este es
particularmente peligroso en los lactantes, quiza a con-
secuencia de la falta de madurez de los mecanismos de
destoxicacion. En ellos puede producir colapso vascu-

lar, cianosis y el denominado sindrome gris.
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G. TETBACICLINA

(8-10)

1. Historiac:

a) Duggar (1948) aisld la clortetraciclina

del Streptomyces aureofaciens.

b) Finley (1950) aisld la oxitetraciclina

del Streptomyces rimosuse.

rd
2. Quimica:

Las tetraciclinas son derivadas del hidronaftaleno,
Id
con cambios pequerios en sustituciones en la caracteristi-
4
ca molecula de 4 anillos, que diferencian a los distintos

miembros.

HBC CH3

W

Tetraciclina
3. Acciones:

a)l Tas hacterias Gram nositivas son sensihles:
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pneumococos, estreptococos y estafilococos,
son inhibidos por concentraciones menores

de 1 ug/ml.

b) Las Gram negativas son sensibles: Haemophi-
lus influenzae, Escherichia coli, shigella,

salmonella; proteus, pseudomonas.
c) Las rickettsias.

4, PFarmacologia:

Todas estas drogas son absorbidas répida rero in-
completamente por el tubo digestivo. Pueden quedar can-
tidades variables en el intestino grueso, y la flora
bacteriana del contenido intestinal puede alterarse con-

siderablemente,

Durante las 12 primeras horas solo aparece en la

orina del 10 al 20 por 100 de la dosis administrada.
5¢ Toxicidad:

a) Nauseas, vomitos, dlarrea, delirios y

reaccliones de Herxheimer pueden ocurrir.

b) Pueden causar coloracion permanente de
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d)
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rd
hay que emplearlas con »rccaucion en el
4 ~
ultimo trimestre del embarazo y en nirnos

pequetios.

Pueden ser observadas reacciones fotosen-
sibles caracterizadas por eritemas y algu-

nas veces cdemas.

Cambios en el tracto digestivo y en la
rembrana mucosa, relacionados con altera-
clones en la flora bacterlana residente,
con posible induccion de deficiencias

vitaminicas, y con la entrada de monilias.
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Material general:s

Microbiologia.

Medios de cultivoe.

Tripticasa Soya

Formula por litro:

Agar Nutritivo

Formula por litros
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MATERIALES

el de rutina en el Labora

Tripticasa

Soytona

Dextrosa

Cloruro de Sodio
Fosfato Dipotésioo

pH 7.3

Extracto de carne
Peptona
Agar

pH 6.82 25C¢C

Agar Infusion de Corazon

Formula por litro:

torio de

17 gre.
3 er.
205 BT

5 gre

2.5 gre.

3 gre
5 8re

15 gr.

Infusion de carne de corazon 500

Triptosa
Cloruro de Sodio
Agar
p H 7.4 a 25 ¢C

10
5
15

0y
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10,

11.

12,
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Tubos con rosca conteniendo 6 cc de caldo Tripticasa
SOY%_o

Tubos con rosca conteniendo 3.5 cc de Agar Infusion
de Corazon.

Cilindros de vidrio.

Con una longitud de 10 mm., un diametro exterior de
8 mm. e interior de 6 nmm.

Autoclave,

Fotocolorimetro Klett.

Fosfato potésico monobésicoq Fosfato potésico diba-

sico y Acido clorhidrico.

Antibiophaginee.

Ampollas de 2 mle

Ampollas de 10 ml.

Cloranfenicol,

Tetraciclina HC1

Razas Bacterianase.

1, Shigella Sonnei
2. Shigella Alcalescens

3¢ Salmonella Typhi
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4, Salmonella Paratyphi A
5« Salmonella Paratyphi B
6. Proteus Morgani
7. Shigella Dysenteriae
8. Shigella Dysenteriae
9. Shigella Dysenteriae
10. Shigella Dysenteriae
11. Estafilococo Aureus
12. Estafilococo Aureus
13. Neumococo
14. Estreptococo B-hemolitico

15, Escherichia coli

13, Pacientes enfermos de distintas enfermedades.
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METODOS

Preparacién de los medios de cultivo,

Segﬁn los indicados por el fabricante,

Preparacion de cultivos.

3¢ hilcieron inoculos con 15 razas bacterianas para

ser ocupados como cultivo fresco de 24 horas.

Método para comprobar el grado de turbidez,

Este método se basa en la medida de la opacidad que
exXperimenta un cultivo bacteriano en caldo en un
determinado tiempo, compzrando l2 turbidez del cul-

tivo con antibiodtico ¥y sin antibiotico.

Para cada raza bacteriana se verifico un indculo
igual de un cultivo fresco en caldo de 24 horase.
Este tipo de indéculo se hizo para cada uno de 10
tubos conteniendo 6 cc. del caldo Tripticasa Soya
estéril., En 5 tubos de afiad16 al cabo de 15 minu-
tos una gota de Antibiophagine (tubos Control),
mientras que los otros 5 tubos habian de servir co-
mo Testigos. Los tubos fueron mantenidos a la tem-
peratura de 379 C. Luego, se comprobé la turbidez
en el Fotocolorimetro Klett al cebo de 4, 6, 9, 12

y 24 horas de incubacién, anotandose los resultados
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en grados de turbidez.

Mane jo del Fotocolorimetro Klett.

Segﬁn las instrucciones de mane jo del aparato. Se

utilizd filtro color violeta.

Adaptacion del método de placa y cilindros.

Comprobacion cuantitativa in vitro de la actividad
de la Antibiophagine con el Cloranfenicol y la Te-

traciclina.

Para cada una de las razas bacterianas a ensayar se
procedié de la siguiente manera: en dos cajas de Pe-
tri se distribuyeron uniformemente 20 mle. de Agar
Nutritivo en el fondo de cada una de ellas. Se cu-
bren las cajas y se colocan en posicién horizontal
para que se endurezca el Agar. Esta capa de Agar

no se inocula sirviendo de base a la capa de Agar

de siembra. Cuatro ml. de un indculo de la raza
bacteriana, preparado con 3.5 cc. de Agar Infusion
de Corazdn vy 0.5 cc. del caldo que contenia el cul-
tivo fresco de 24 horas de la raza bacteriana, se
distribuyeron uniformemente sobre cads caja que se
ha cubierto previamente con la base de Agar Nutriti-

vose Tres cilindros se colocan ahora en posicion
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equidistante en la superficie del Agar de siembra
de cada placa. Los cilindros se dejan caer verti-
calmente desde una altura de aproximadamente 12
mme § en el momento en que la caps de agar inocula-
da esta experimentando su endurecimiento. En un
cilindro de cada caja de Petri se colocan 3 gotas
de Antibiophagine y en los otros 2 cilindros de
cada caja se colocans en una de ellas 3 gotas de
solucion de Cloranfenicol (1 mg/ml) y en la otra,
3 gotas de solucion de Tetraciclina HC1l (1 mg/ml).
Las Placas se cubren con su tapa de vidrio y sin
agitarlas se ubican en la estufa a una temperstu-
ra de 37° C durante 24 horas. Al final, sc sacan,
se quita la cubierta y se mide el diametro de ca-

da circulo (zona) de inhibicione.

Inyeccion v "per o0s® de Antibiophagine.

Caso 1
Fecha 29 de enero de 1970
Sexos masculino
Fdad ¢ 31 afos
a) Consulta por: grano de 5 dias, que ha ido

aumentando de tamatio acom-
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panado de dolor que se ha in-

tensificado, presentando su-
4

puracion local, enrojecimien-

to elevando el coloxr local.
b) Ubicaciodn: antebrazo derecho.
c) Tamafio: un centimetro de diémetro°

d) Indicaciones: 1o) Antibiophagine: 10 cc. per

os, dos veces diarias y 2 cC,
por via intra muscular cada

24 horas durante seis dias.,
20) Cultivo secrecion purulenta.

¢) Analisis Laboratorio

Cultivo secrecion purulenta ; se 21516 Estafilo-

/
COCO aureco.

Caso 2
Fecha s 16 de febrero de 1970
Sexos masculino
Edad 28 afios
Tension arterial: regular
Pulsos 110 por minuto sin soplos

Pesos 160 libras
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b) Examen fisicos
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Proceso diasrreico con dolores

abdominales,

1)
2)
3)
L)
5)
6)

7)
8)

9)
10)

Deshidratado +

OJjerozo

Consciente

Que jumbrozo

Lengua, y mucosa seca
Faringe y amigdalass ne-
gativas,

Campos pulmonares: limpio
Abdomen czhado, blando y
depresibley doloroso, di-~
fusamente a 1la palpacién
sobre todo en marco coli-
co. No hay defensas mus-
culares. BRebote negati-
vo. Signo del pliegue po-
sitivo.

Resto del examen: negativo.
Impresiénz Sindrore desin-
teriforme. Hidratacion

grado I,
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¢) Indicaciones:

Analisis de Laboratorio.

Examen de heces fecales.

a) Consistencias
b) Mucus:
c) Metazoarios:
d) Hematies:
e) Globulos de pus:
f) Restos alimenticios:
g) Sangre oculta:
h) Coprocultive:s
Caso 3
Fecha

Administrar suero mixto,
un litro.

Elixir paregérico

10 cce.

Antibiophagine s per

os cada seis horas, duran-
te cinco dias; luego 10
cce. per os cada 12 horas,
0 sea el sexto y séptimo

dia.

diarreica

positivo

ascarides

abundantes

positivo, abundantes
nhegativo

positiva

se aislo shigella desin-

teriaes

18 de marzo de 1970
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Sexo s femenino
Edad s 24 afos
a) Consulta por: Calentura y dolor para tra-

gar, desde hace 2 dias proce~
so febril intenso acompanado
de escalofrio ¥y gran quebran-
tamiento general ; cefalea,

disfagia,

b) Examen fisico: Paciente fcbril, sudoroso,

faringe congestionada, len-
gua sabural amigdolas hiper-
troficas y con puntos puru-
lentos, sobre todo el lado
izquierdo.

Impresiéns amigdalitis puru-

lenta.
¢) Examen por aparn-
Lo Negativo.
d) Indicacioness Un analgesicoo,

Antibiophagine per os, 5 cCo,

rd
dos veces gl dia. Intramnus-
cular 2 cc. diarios durante

L ﬁ'i’n.q,



Caso &4
Fecha 8 de abril de 1970
Sexos masculino
Edad s 20 arios
a) Consulta por: Enfriamiento gripal con dolo-

res en la garganta.,.

b) Examen fisicos Paciente afebril, nariz con-

gestionada.

c) Examen por aparato: Negativo.

d) -Indicacioness - Antibiophagine per os, 5 cc.

dos veces al dia. Intramus-
cular 2 cc. diarios durante

L" dj'_aSo
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RESULTADOS

Método #3 (Grados de turbidez)

El sistema de anotacion va indicado por la rotula-

ciodn y las gréficas ad juntas del numero 1 al 15.

Al comparar el resultado de los tubos Testigo con

el de los tubos Control, se ha podido observar ques

a)

b)

c)

La Antibiophagine ha inhibido in vitro de
un modo notablemente eficaz la prolifera-

cion de las 15 razas utilizadas.

El hecho de haber inhibido cepas gram posi-
tivas y gram negativas, Antibiophasine de-

nmuestra ser de zmplio espectro.

Algunas de dichas razas y, pars precisar,
las correspondientes a las graficas 7, 8,

9 v 10, que fueron las causantes de la epi-
demia de desinteria en 1970 en E1 Salvador,
habian derostrado ser resistentes a la ac-
cidn de otros antibiéticos, inclusive el
Cloranfenicol, han resultado ser perfecta-

mente sensibles a la Antibiophagihe.
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Método #5 (Placa vy cilindros)

’
Con este metodo se ensayaron 4 razas bacterianas,
’ ’
anotandose los resultados en las graficas descrip-

tivas del numero 16 al 19.

Como se puede notar Antibiophagine es tan activo co-

mo la Tetraciclina y el Cloranfenicol.,.

Metodo #6 (Inyveccion y ®per os®)

Caso 1
’ 4
Resorcion rapida de la masa purulenta 21 cabo de los
I
6 dias.

4 td
Comprobacions desde entonces y una semana despues,

sin recaida.

Caso 2
’- a’ s
Rapida atenuacion de los dolores abdominales y del
. . <2 FO
ecstado diarreico, curacion clinica completa en sie-
I
te dias,

4 rd
Comprobhacion: transcurridos los siete dias de tra-

famiento con Antibiophagine oral, se realizd otro

coprocultivo, con resultados negativos.

Caso 3
Sin fiebre al final de las 24 horas, 4 dfas despues
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, I'e
curacion total. Sin recaildas,.

Caso 4
Mejoria al segundo dia, dolor de gargeanta disminul-

dos Curacion total a los 4 dias. Sin recaidas.

Basandonos sobre estas primeras experiencias clini-
cas con Antibiophagine se ha llegado a adquirir la cer-
tidumbre de que esta preparacién of rece unas posibilida-
des terapéuticas comparables a las de muchos otros anti-

rd
bioticos sin que pueda caber lz menor duda.
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CONCLUSIONES

Las deducciones teéricas basadas sobre los resulta-
dos obtenidos en el laboratorio y confirmadas por nues-

tra experiencia clinica indican claramente:

a) No podemos dudar de la eficacia de este me-

dicamento (Antibiophagine).

b) Eliminan muchos de los inconvenientes inhe-

rentes a los antibiétioos clésicos.

c) Se puede considerar a la Antibiophagine como
un antibidtico de amplio espectro, asi como

la Tetraciclina y el Cloranfenicol.

d) Antibiophagine (in vitro) solamente actuan
los bacteriofagos, mientras que (in vivo)
actlia también incrementando las defensas na-

turales del organismo.

e) Como podemos notar en el paciente del Caso
L, Antibiophagine actua no solamente como
antibiético9 sino tambien en la incrementa-

cién de las defensas naturalese.

f) Muchos antibidticos fueron inutiles en el ca-
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so de 1la eplidemia de disenteria en nuestro
pais, Antibiophagine ha resultado ser acti-

va tanto in vitro como in Vvivo.

Antibiophagine constituye el primer medica-
mento en que se utiliza 1los baoteriéfagos

como agentes Utiles a la medicina.



- 67 -

RESUMEN

Para llegar a comparar a Antibiophagine con la Te-
traciclina y el Cloranfenicol, que son los antibioticos
mas conocidos y de uso general, se ha tenido que compro-
bar el espectro de actividad de Antibiophagine por medio
de las distintas razas bacterianas utilizando la medicidn

por medio de los grados de turbidez.

Luego, se tomaron algunas razas de las estudiadas an-
teriormente y por medio del método de placa y cilindro
(adaptado), se comprobs la actividad de Antibiophagine con

respecto al Clorenfenicol y la Tetraciclina.

Ocurre frecuentemente gque un quimioterépico que ha
demostrado ser activo en el laboratorio no produzca nin-
gﬁn efecto en el enfermo, lo que se explica perfectamen-
te: el medio humoral del organismo donde el agente debe-
ria obrar es muy diferente del nredio sintético en el cual
se verifica el antiblograma, Debido a esto se ha compro-
bado en los casos in vivo presentados en este trabajo,

que Antibiophagine es activa tanto in vitro como in vivo.
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