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El alcance de las infecciones del niño por 
Shigella, como causa de morbilidad y mor- 
talidad, ha quedado bien establecido merced 
a numerosos estudios realizados en todo el 
mundo. Estas infecciones son endémicas en 
la Ciudad de México, y de acuerdo con 
estudios hechos en el Hospital Infantil de 
esta Ciudad (l), se encuentran con una fre- 
cuencia de 17 % en todos los casos esporádi- 
cos de diarrea menores de 2 años. 

A partir del empleo de los preparados 
sulfonamídicos y, más aún, de algunos anti- 
bióticos (estreptomicina, oxitetraciclina, 
clortetraciclina, cloranfenicol y polimixina) 
(2-5), el tratamiento de este tipo de infec- 
ciones es más efectivo. 

Respecto a la tetraciclina, las pruebas in 
vitre han demostrado que la Shigella es 
susceptible a dicho antibiótico (6), y en 
experiencias clínicas se han alcanzado buenos 
resultados terapéuticos; así Abbott y Parry 
(7), en 27 pacientes con infección por Xh. 
sonnei, de los cuales 14 tenían menos de 5 
años, lograron la pronta recuperación clínica 
de todos ellos y la cura bacteriológica de 26. 
Ross (8) consiguió la mejoría clínica y bac- 
teriológica de 26 niños infectados con Sh. 
Jexneri y Sh. sonnei. Wood y colaboradores 
(9) obtuvieron la desaparición de los sínto- 
mas y la negativización de los cultivos, al 
quinto día de tratamiento, de 4 casos de di- 
sentería bacilar. 

Sin embargo, las conclusiones favorables 
de algunos trabajos se prestan a discusión, 
en especial por la falta de controles adecua- 
dos, ya que la shigelosis no sigue, en forma 
obligada, un curso invariable en el que 
cualquier cambio atribuible a la medica- 

* Este trabajo se llevó a cabo en parte por un 
donativo con fines de investigación de la Lederle 
Laboratories Division, Ameritan Cyanamid Com- 
pany. Se publicó en inglés en la revista Pediatrics 

de junio, 1959. 

ción pueda ser fácilmente corroborado, y, 
además, en muchos casos, es factible con- 
seguir una notable mejoría sin recurrir ne- 
cesariamente a un medicamento de acción 
antiinfecciosa directa, sino echando mano 
solamente de procedimientos apropiados, 
dietéticos y correctores de los trastornos hi- 
droelectrolíticos. 

Teniendo en cuenta lo dicho, así como el 
escaso número de trabajos publicados sobre 
el uso de la tetraciclina en el tratamiento de 
la shigelosis del niño, y que los casos clínicos 
de esta infección que llegan al Hospital 
Infantil de México varían en cuanto a su 
estado nutricional, cronicidad y gravedad, 
lo que les distingue de los enfermos utilizados 
en otras partes para estudios similares; se 
consideró conveniente hacer un intento de 
evaluación de la acción terapéutica de la 
tetraciclina en niños con shigelosis menores 
de 2 años. 

METODOS 

1. Métodos bacteriológicos 

Se tomaron hisopos rectales del enfermo 
encamado e inmediatamente se sembraron 
en placas de lactosa-azul de metileno-agar, 
SS Difco Agar y Agar sangre, e igualmente 
en caldo enriquecido con tetrationato. La 
identificación de los organismos que no fer- 
mentaron la lactosa se llev6 a cabo de 
acuerdo con las técnicas establecidas (10). 
Los sueros utilizados para la selección y 
tipificación de las cepas de Shigella fueron 
proporcionados por los doctores W. H. Ew- 
ing, del Communicable Disease Center, At- 
lanta, y S. B. Formal, del Walter Reed Ins- 
titute of Research, Washington, D. C. La 
mayoría de los tipos de Shigella aislados 
fueron confirmados por Formal (Il). La 
primera muestra se tomo siempre en las 
primeras horas siguientes al ingreso del niño 
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CUADRO No. l.-Resultados bacteriológicos en el grupo de control. 
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al Servicio, y las subsecuentes se repitieron 
a diario o cada tercer día, durante toda la 
hospitalización. Este esquema se modificó 
más tarde, de modo que, en total, se hicieron 
solamente 9 cultivos de materia fecal, uno 
diario durante los primeros 3 días, y a conti- 
nuación, uno cada tercer día, hasta sumar 
6 más. El distinto período de hospitalización 
y la disminución del número de casos bajo 
estudio por un fracaso terapéutico, fueron 
causa de una gran variación del número total 
de cultivos hechos de cada paciente; el pro- 
medio de ellos fue 10. 

2. Selección de los casos 

Se incluyeron en el presente estudio aque- 
llos niños menores de 2 años que tenían 

diarrea y en los que bacteriológicamente se 
comprobó, cuando menos por un coprocul- 
tivo, la existencia de Shigella. Se excluyeron 
las infecciones mixtas, en las cuales, además 
de la Shigella, había Salmonella o coli.~ entero- 
patógenos. 

3. Periodo de observación 

Se estimó necesario, excepto los pacientes 
muy graves, colocar a todos los enfermos 
desde el principio bajo un período de obser- 
vación, que duró 60 horas, y durante el cual 
el tratamiento consistió en la administra- 
ción de soluciones electrolíticas, sangre y 
plasma por vía endovenosa, así como en 
medidas dietéticas y sintomáticas adecuadas, 
pero sin administrar ni tetraciclina ni pla- 
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CUADRO No. L-Resultados bacteriológicos en el grupo con tetraeiclina. 
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cebo. Durante este período de observación 
se estable& un control clínico estrecho, y 
solo después de transcurrido éste, si los 
síntomas de la infección continuaban, se 
incluyó al paciente, bien en el grupo tratado 
con tetraciclina, o en el de control. Se con- 
sideró que este modo de proceder eliminaría 
en gran parte la posibilidad de remisión o 
mejoría por la corrección del estado de 
choque, de deshidratación y trastornos elec- 
trolfticos; e igualmente que al depurar la 
serie separando aquellos niños que murieran 
antes de que el antibiótico pudiese actuar, 
se tendría una idea más certera de la eficacia 
real de la tetraciclina. 

4. Grupos de tetraciclina y de control 

Después de transcurrir el período de ob- 
servación y de decidir que el paciente llenaba 
los requisitos clínicos, se le administró al 
azar un placebo o tetraciclina. Se designo a 
cada una de estas substancias por una letra 

clave, a fin de que la naturaleza de los com- 
puestos empleados en cada caso fuera des- 
conocida tanto de los médicos como de las 
enfermeras al cuidado directo de los niños. 

5. Dosis y duración del tratamiento 

Tanto la tetraciclina como el placebo se 
administraron por lo general de 7 a 8 días, 
aunque en ciertos casos en que no se observó 
remisión total, se prolongó el tratamiento. 

La tetraciclina se administró por vía oral 
en dosis de 50 mg. por kilo de peso y por 
24 horas, si bien dividida en 4 partes iguales 
para administrar una cada 6 horas. En 5 
casos se administró inicialmente por vía in- 
tramuscular o por endovenosa durante un 
período de 2 a 5 días, en dosis de 30 mg. por 
kilo de peso y por dfa. 

6. Criterio de curación bacteriológica 

Los pacientes que se recuperaron, se juz- 
garon curados desde el punto de vista bac- 
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teriológico si después del tratamiento los 
cultivos de heces resultaron negativos res- 
pecto a la Shigella, tras haber practicado 
un mínimo de 3 estudios después de la tera- 
péutica. 

7. Criterio clinico de recuperación 
Se consideró curado un paciente al nor- 

malizarse la consistencia y el número de las 
evacuaciones, al desaparecer los vómitos y 
la fiebre, así como la necesidad de adminis- 
trar líquidos por vía parenteral, y al volver 
el apetito. 

8. Recaidas 

Algunos enfermos, después de un período 
de aparente curación, tuvieron un nuevo 
episodio de diarrea; si aconteció después de 7 
días o más de aparente curación, se calificó 
de recaída. 

9. Fracasos 

Aquellos enfermos, pertenecientes al grupo 
de la tetraciclina o al de control, que murie- 
ron, y aquellos en los que, por falta de 
resultados satisfactorios, hubo que suspender 
la tetraciclina o el placebo y usar otro 
medicamento, fueron considerados como 
fracasos. Nunca se hizo cambio alguno de 
medicación antes de transcurridas, cuando 
menos, 72 horas de tratamiento continuo. 

10. Clatijicación de la gravedad 

De acuerdo con el curso del padecimiento 
antes de la admisión de los niños al hospital, 
se clasificó su intensidad en 3 grados: “me- 
diano”, “grave” y “muy grave”. Para 
incluir un paciente entre los de int,ensidad 
“mediana”, debía tener menos de 10 evacua- 
ciones diarias, vómitos escasos, fiebre por 
lo general inferior a los 38,5”C., y signos 
moderados de deshidratación y acidosis. 

Los casos “graves” tenían de 10 a 15 
evacuaciones en 24 horas, vómitos de ali- 
mentos, incluso a menudo, de agua, fiebre 
de 39°C. ó más, deshidratación y respiración 
acidótica. 

Los pacient,es “muy graves” tenían más 
de 15 evacuaciones diarreicas por día, y a 
veces los padres las declaraban incontables; 

vomitaban todo lo ingerido, fiebre de hasta 
40 y 41”C., evidentes signos de deshidrata- 
ción y desequilibrio electrolítico, y a veces 
obnubilación y escasa respuesta a los estímu- 
los, y convulsiones. 

ll. Otras medidas terapéutífcas 

En las otras fases del tratamiento se 
siguieron en todos los enfermos los mismos 
procedimientos. La corrección hidroelectro- 
lítica se basó sobre todo en el método pro- 
puesto por Govan y Darrow (12), modificado 
cuando era necesario de acuerdo con el curso 
clínico y los resultados de laboratorio. La 
alimentación se llevó a cabo gradualmente 
con leche semidescremada, después de un 
período de ayuno de 8 a 12 horas. 

Las infecciones parenterales intercurrentes 
se trataron con penicilina. 

Los enfermos se manejaron con arreglo a 
la “técnica de contagiosos”, trat’ando así de 
prevenir las infecciones cruzadas. 

MATERIAL 

Constituyó el material 98 niños hospitali- 
zados en el “Servicio de Lactantes del 
Hospital Infantil”, de México de diciembre 
de 1953 a diciembre de 1957. De los 98 casos 
se eliminaron 39 durante el período de obser- 
vación y quedaron 59 pacientes, de los cuales 
33 formaron el grupo de control y 26 el de los 
tratados con tetraciclina (cuadro KO. 3). 
Más del 60% eran menores de 12 meses. El 
período transcurrido ent,re el comienzo de los 
síntomas agudos y la hospitalización fue por 
término medio de 125 días entre el grupo 
de control, y de 15,2 entre los katados con 
tetraciclina. El promedio se calculó teniendo 
en cuenta solamente el último ataque de 
diarrea, pero se recogieron antecedentes de 
episodios de diarrea de muchos niños, que, 
en 9 casos, había sido casi continua por pe- 
ríodos de 2 a 17 meses. 

En 63,6 % del grupo de control y en 61,5 % 
del grupo de la tetraciclina el peso era de 20 
a 40 % menor que el normal correspondiente 
a la edad (desnutrición de segundo grado), 
y en 27,2 % y 34,6 % de los pacientes de los 
grupos de control y de la tetraciclina, respec- 
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CUADRO No. 3-Datos ctínicos. 
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tivamente, la pérdida de peso fue superior 
al 40 % del normal para la edad (desnutrición 
de tercer grado) (13). 

La gravedad se clasificó como “mediana” 
en 9,0% del grupo de control y en 7,6% 
del grupo de la tetraciclina; como “grave”, 
en 39,3 % del grupo de control y 26,9 % del 
grupo de la tetraciclina, y, finalmente, como 
“muy grave”, en 51,5 % del de control y en 
65,3 % del de la tetraciclina. 

Con el objeto de que se puedan comparar 
estos dos grupos, y los enfermos eliminados 
durante el período de observación, hemos 
incluido a estos últimos al final del cuadro 
No. 3. 

RESULTADOS 

Bacteriológicos 

Se aisló Shigella jkxneri en 92 pacientes y 
Shigella boydii en 6; los estudios de suscepti- 
bilidad a la tetraciclina practicados en 14 
casos de los niños tratados con este antibió- 
tico, mostraron que había resistencia a más 
de 50 microgramos por mililitro en 4 de ellos, 
mientras que en los 10 restantes se encontró 
susceptibilidad a concentraciones entre 0,6 
y 2,5 microgramos por mililitro. 

Once pacientes del grupo de la tetraciclina 
que mejoraron tuvieron, cuando menos, 3 
coprocultivos después del tratamiento, y 4 
de ellos permanecieron positivos. Seis de los 
del grupo de control que curaron y que 
tuvieron asimismo 3 6 más cultivos en 
materia fecal después del tratamiento, reve- 
laron que, en 4, persistía la Shigella en las 
heces. 

Clinicos 

En 26 niños del grupo de la tetraciclina 
hubo 14 curaciones y 12 fracasos (4 muertes 
y 8 que necesitaron cambio de medicamento) 
No hubo recaídas. Cinco enfermos mejoraron 
entre el tercer y cuarto días después de ini- 
ciado el tratamiento con el antibiótico, otros 
5 mejoraron entre los días quinto y séptimo, 
y los 4 últimos, entre el octavo y décimo- 
cuarto días. No hubo efectos indeseables 
atribuibles al uso de la tetraciclina. 

Como puede verse en el Cuadro No. 4, en 
el grupo de control, formado por 33 enfermos, 
curaron ll y se fracaso en 22 (7 muertes y 
15 necesitaron la substitución del placebo 
por un antibiótico). No hubo recaídas. 

Si tomamos en cuenta los resultados clíni- 
cos de los 39 pacientes separados en el 
período de observación, vemos que hubo 25 
curaciones, ll muertes y 3 recaídas. Entre 
los 25 que sanaron, 18 lo hicieron en las 
primeras 48 horas, 6 entre el segundo y el 
cuarto días y uno entre el quinto y séptimo. 
Los ll que murieron recibieron tetraciclina 
solo por un corto período antes de morir. 

DISCUSION 

La administración de tetraciclina fue 
seguida de curación clínica en el 53,8 % de 
los casos, cifra que, comparada con el 33,3 % 
del grupo de control que curaron, tiene 
significación estadística dudosa (t = 1,6). 
La acción de la tetraciclina fue lenta en 9 
sujetos, siendo necesario 5 6 más días para 
llegar a una mejoría definitiva. 

El porcentaje de curaciones con tetraci- 
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CUADRO No. 4.-Resultados del tratamiento. 

Tiempo transcurrido después de 
la administración de la tetra- 

cicha o del placebo necesario 
para la recuperación clínica (días) 

I 1 No. 1 % 1 No. 1 % I‘lo. 
Tetraciclina 
Control 

clina es menor que el obtenido por otros 
investigadores, para explicar lo cual deben 
invocarse la gravedad, el curso crónico y la 
desnutrición de nuestros pacientes. Lieber- 
man y Jawetz (14) demostraron que, en 
niños con shigelosis, los casos crónicos y los 
portadores son más resistentes a los efectos 
de los antibióticos. 

En 3 de los 4 casos en que la Shigella 
aislada era resistente a la tetraciclina, de 
acuerdo con las pruebas de susceptibilidad 
in vitre, fracasó el medicamento. Los estudios 
de susceptibilidad in vitre realizados por 
nosotros en los últimos años con 100 cepas 
de Shigella aisladas de niños con gastroen- 
teritis, han puesto de manifiesto un 32 % de 
cepas resistentes al antibiótico (15) ; este 
factor debe invocarse también para explicar 
los pobres resultados terapéuticos. 

El escaso número de individuos que sana- 
ron y fueron objeto de estudios bacteriológi- 
cos suficientes después del tratamiento, hace 
difícil cualquier intento de evaluación de la 
acción de la tetraciclina sobre la Shigella; 
sin embargo, puede apreciarse que la cura- 
ción clínica no significó en todas las cir- 
cunstancias curación bacteriológica. 

Un aspecto interesante fue el curso seguido 
por los 98 niños estudiados durante el período 
de observación. En 59 (60,2%) que más 
tarde formaron los grupos de tetraciclina y 
placebo, la evolución procedió con sólo dis- 
creta mejorfa, traducida por la desaparición 
del vómito y la corrección parcial de la deshi- 
dratación y la acidosis. Los 39 restantes mu- 
rieron o curaron rápidamente. En la litera- 
tura se encuentran observaciones semejantes, 
tales como las de Grossman (IB), que obtuvo 
30 mejorías de un grupo de 95 niños afectados 
de enteritis por Shigella, con tratamiento 

% <2 3a4 
--~ 

30,7 0 5 
45,4 0 6 

Sal 8 a 14 
-- 

5 4 
4 1 

sintomático solamente, y las de Garfinkel et 
al. (5), que consiguió con tratamiento de sos- 
tén exclusivamente mejoría de algunos adul- 
tos con disentería bacilar aguda. 

En aquellos enfermos que curaron sin la 
administración de antibiótico, podemos 
reconocer dos tipos de evolución clínica: uno, 
en que la recuperación tuvo lugar gradual- 
mente; otro, en que hubo cambios rápidos, 
pasando en un día o dos de un estado de 
evidente gravedad, a otro casi asintomático. 
Para explicar el primer tipo de evolución se 
puede indicar la superación de la infecci6n 
por las defensas del paciente en el curso 
natural del padecimiento; con respecto al 
segundo, tenemos que concluir que la grave- 
dad del cuadro clínico se halló en relación 
sobre todo con la deshidratación, choque y 
desequilibrio electrolítico. 

Una vez dominados el vómito, la fiebre, 
deshidratación, acidosis y diarrea, el niño 
se encontró en una fase de curación clínica, 
pero cuando la infección persistía, era facti- 
ble una nueva reactivación del proceso, que, 
sin tratamiento adecuado, conduciría a las 
mismas condiciones precarias de antes; este 
curso lo ejemplificaron los 3 niños que reca- 
yeron. 

La mortalidad total durante el período de 
estudio fue de 22 para los 98 casos, a los que 
hay que agregar 3 pacientes más, que murie- 
ron después de eliminarse del estudio; 2 de 
ellos pertenecían al grupo de control y uno al 
de tetraciclina. 

RESUMEN 

Se estudiaron 98 niños hospitalizados, 
menores de 2 años, con gastroenteritis por 
Xhigella (92 con Sh. JEexneri y 6 con Shigella 
boydii) para determinar la efectividad de la 
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tetraciclina en el tratamiento de esta infec- 
ción. 

Durante las primeras 60 horas de hospi- 
talización se logró la recuperación clínica de 
28 de los 98 casos utilizando solamente 
líquidos por vía endovenosa y un período de 
ayuno. En este mismo lapso murieron ll 
pacientes. Entre los 28 que se recuperaron, 
hubo 3 recaídas clínicas. 

otro medicamento en vez de tetraciclina). De 
los 33 del grupo de control, curaron ll 
(33,3%) y en 22 se fracas (7 murieron 
(21,2 %) y 15 (45,4 W) empeoraron y hubo 
que tratarlos con un antibiótico). 

Los restantes 59 niños se dividieron, al 
azar, en 2 grupos, uno constituido por 26 
casos, que recibieron tetraciclina, el otro 
formado por 33 a los que se administró 
placebo. De los 26 tratados con tetraciclina, 
sanaron 14 (53,8%), y se fracas en 12 (4 
murieron (15,3%) y 8 (30,7%) necesitaron 

El número de casos que curaron y de los 
que se hizo suficiente número de coprocul- 
tivos después del tratamiento es exiguo, 
tanto que no puede derivarse alguna conclu- 
sión segura respecto de la utilidad de la 
tetraciclina desde el punto de vista bacterio- 
lógico; sin embargo, se confirma el hecho 
conocido de que la recuperación clínica, con 
o sin el uso de antibóiticos, no va seguida 
siempre de la desaparición de la Shigella en 
las heces. 
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