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El probLema terapéutico de las endocarditis sépticas «lentas)), uno de los más in
. quietantes de la Medicina por los reiterados fracasos en que constantemente se 

ha visto sumido, hasta el extremo de afirmarse prácticamente la incurabilidad 
del proceso, se 110S ofn:ce actualmente con más esperanzadoras perspectivas desde que 
la penicilin.i ha probado su 'Virtualidad en el expresado tratamiento. 

En realidad, es aun reciente la adjudicación de este mérito al famoso anti
biótico, y, a decir verdad, no aparecen todavía bien definidas las normas formal
mente «ejecutivas)) del medicamento frente al grave proceso aludido. 

A fines del !lño 1944, cuando la penicilina gozaba.ya de un bien merecido pres
tigio dentro de la terapéutica anbinfecciosa, se la consideraba, sin embargo, inope
rante en el tratamiento de las endocarditis bacterianas «lentas». Este era, por lo 
;menos, el cnterio oficial del Medical Research Council en esta fecha. 

El primer trabajo publicado por Loewe (1) Y sus colaboladores, precisamente 
·en esta época, evocaba ya sugestivas posibilidades terapéuticas con el empleo de 
la penicilina, bien que los favorables resultados obtenidos en sus siete casos expues
'tos no pudieran estimarse como definitivos dada la brevedad de~ obligado período 
de observación. De hecho, es' con el itnportante trabajo de Dawson y Hunter (2) 
publicado a principios del año 1945, con sus 17 curaciones clínicas sobre 20 casos 

-de endocarditis bacterianas «lentas» tratados «a fondo» con penicilina, cuando 
aparecen taxativamente afirmadas las posibilidadt's terapéuticas de dicho medica
mento en la enfermedad que nos ocupa. 

A partir de este momento, la bibliografía médica anglosajona, especialmente 
norteamericana, ha sido pródiga en estadísticas de acentuado optimismo, IJese a' los 
'términos variables y' hasta contradictorios en que se han desenvuelto las normas de 
apliu,ción del tratal11iellto (uso de anticoagulantes y descrédito de los mismos, vía 
E'ndovenosa guta a gc)ta., via intramusculal gota a gota, vía intramnscular dis
continua, variabilidad de dosis, etc.). 

una nota de gran ~everidad probatona de la eficacia del tratamiepto en cues
tión ha sido, ciertamente, llevada a cabo en Inglatena por espacio de un año (de 

(') Conferencia pronunciada en la Real Academia de M,dicina de Barcelona. Sesión científica pública 
del 27 de Junio de 1946. Presidencia: Pro!. Peyrí. 
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marzo de '1945 a febrero de, i946) en 14 grandes centros hospitalarios de distintas 
capitales del Reino Unido. La labor de rígida comprobación clínica realizada por 
los indicados hos¡:itales ha sido rev1sada y refundida en un trascendental report al 
cargo del profesor H.onald Christie (3) de reci<:llte publicación. 

El punto de vista de los clinicos ingleses es menos optimista que el nortEameri
cano (81 (:t11aClO11CS clínicas entre los 147 casos estudiados), pero llega a conclu
siones de un positivo interés práctico, tanto en 10 que concietllt a las dosis a em
plear (500.000 unidades diarias como norma general y sostenidas por esracio de 
28 días por término m('dio), así como en las formas de administración (preferente
mente la vía intramuscular, ya sea en infusión permanente gota a gota, o po:tj 
inyección discontinua cada tres horas). 

Pero por encima de las :re1ativas diferencias de criterio entre unas y otras es
cuelas se superpone el hecho cierto de la «curabilidad» de la endocarditis lenta en 
un elevado tanto por ciento de casos, liberando a tste proceso de su pronóstico, 
absolutamente letal. 

En España, fuera de alguna. referencia aislada, como en el caso de curación 
expuesto por Vtga Díaz (4) y los menos favorables señ,alados por Andreu Urra (S) 
y Torres Gost (6), no han si<1o dadas a conocer estadísticas de suficientc conte
nido casuístico para emitir conclusiones valorables a este respecto. 

Es por ello que nos hemos decidido a publicar nuestra casuística personal de 
«endocarditis lentas» tratadas por la penicilina, extraída de los trabajos generales 
que estamos llevando a cabo en la preparación de la Ponencia sobre «Endocarditis»· 
que en su día expondremos en el JI Congreso Nacional de Cardiología; en ten
<liendo que la cifra de 24 enfermos integrante de nuestra estadística. merece sel" 
tenida en CUtnta aunque sólo sea para compulsar los resultados obtenidos aparte 
de otras posibles consideraciones. 

Los 24 enfermos estudiados por nosotros 10 han sido el! su totalidad én el Hos
pital lVl unicipal de Infecciosos y se distribuyen en 10 endocarditis bacteriémicas" 
con hemocultivo positivo para el Strp. Viridans, y 14, casos clínicamente consi
derados como «endocarditis lentas», confirmados gran parte de ellos por el docu
mento necrópsico, y en las que no ha podido identificarse germen alguno res
ponsable. 

Hemos tratado sistemáticamente por la penicilina la totalidad de los casos bac
teriémicos y las dos terCtras partes (8 casos) de los no bacteriémicos, y digámoslQ' 
ya desde ahora que la. respuesta al tratamiento ha sido radicalmente distinta en 
uno y otro grupo de c:nfermos, planteándose C011 ello un hecho clínico del mayor 
interés práctico y pródigo, a nuestro entender, en deducciones de vasto alcance. 

Para fij:lrmejor los conceptos, expondremos separadamente ambos grupos de· 
enfermos, enjuiciando por separado los resultados obtenidos; 

Endocarditis lentas "Bacteriémicas" 

CASO N.a 1 

J. T., de treinta y seis años, con antecedentes de reumatismo articular agudo y
afecto de insuficie>:cia aMtica consecuti1!a. S1t sepsis lenta se inicia cinco mes,es 
antes de su ingreso en el I-lospital Municipal dE. Infecciosos después de una amig' 
da litis inte1tsa, seg'ttÍda de astenia progresi'Ja }' fiebre persistente. Hemoculti1!o posi
ti1 Jo para el Strp. Firidans. Por exploraci6n se apreciaba: matichas purpúricas, n6 .. 
dulas en extremidades, uña en 1!idrio de reloj, hepatoesple~omegalia. Tratado con, 
penicilina en di-Jersas etapas con negati1!izaciones fuguces, según' se desprende deT; 
examen de La gráfica. Muere con un cuadro de edema agudo de pulm6n, estandO' 
sometido a la infusión 'úenosa gota a gota. Es posible que el accidente final fuera, en 
parte, desencadenado por el aporte líquid() excesi1!O de la infusi6n penicilínica. SI]' 
trata, no obstante, de un caso poco sensible a la acci6n de la penicilina. 

.. 

• 
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Caso n,' 1 Gráfica de temperaturas de J. T. 

CASO N.o 2 

299 

J. de M., dc treinta y dnco afias, soltero. En St.s antecedentes patológicos se 
$(;;tiala un primer y único brote de reumatismo poLiarticular agudo a Los once mios, 
,con lesión mitral consccuti-va (insuficiencia). 

El proceso actuaL se inicia siete meses antes de su ingreso en el hospitaL, con 
t/ebricula persistente, astcnia y manifestacioll(js reumatoideas errátioas. AmigdaLitis 
p1'ccedente al indicado cúadro. A migdaLectomía en Pleno proceso febril que no mo
'ilifica el curso clinico. 

Ingresa en el hospital con fiebre ele-vada, soPlo sistólíco en punta en chorro 
,de -vapor. Extrasístolcs. Bazo no palPable. Uf/a en 'Vidrio de reloj. Hemoculti-vo 
positi1!0 para eL Strp. "Ji'yidans (38 col. por c. c. de sangre). 

EL tratamiento se inicia con sulfamidas (Jrgalen) asociadas a la piroterapia 
(-vacuna antitijica endo'Venosa) obteniéndose una negati-vización pasajera del hemo
'culti-vo. Se reproduce la bacteriemia con franco empeoramiento del estado general. 
Se plantea un tratamiento IJor la penicilina a dosis -variables impuestas por la 
escasez mel medicamento. Un tratamiento sostenido po·y espacio de un mes y medio 
,a la dosis de I20.00U U. diarias consigue negaLi'Vizar definitiv,nnente el hemoculti-vo 
determinando la curaGÍón cl'ínica del enfermo, que toda-vía se mantiene a los ocha 
meses df'- haber cesado en la administración de la. penicilina. Actualmente el pa
-ciente se ha reintegrado a su 'Vida normal. 
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Caso n,O 2 Gráfica de temperaturas de ¡. de M. 
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CASO N:' 3 

T. L. Enferma de treinta y ocho {UtOS, casada: En sus antecedentes figuran. 
anginas de repetición, escarlatina y sarampión en la infuncia. Un año antes de l~ 
iniciación de la endocal'liiíis se le practica una prótesis dentaria extensa. Dos meses 
antes sufriÓ asimismo un legmdo uterino por aborto. 

La enfermedad se inicia tres meses antes de su ingreso en el hospital con fie
bre discreta, astenia muy acentuada y manifestaciones reumatoideas difusas. Uñas 
en 'Vidrio de reloj, ba,o e hígado palpables. Cuadro toxi'infeccioso general muy 
manifiesto. Por a-uscuUación se aprecia un redoble y suPlo presistólicos intensos en. 
foco de punta. Esttrtores de estasis en ba~e~ pulmonares.' 

HemocuLti'Vo positi1'o con incontables colonias de Strp. 'Viridans. 
Se instituye un t1'Gtamicnto penicilinicc pur 'Viü intramuscular que no consigue: 

negati'Vizar el hemocLdli'Vo. Infusión 'Venosa gota a gota a dosis ele'Vadas que n~ 
puede impedir la muerle de la en.ferma en Pleno cuadro de insuficiencia renal. 

Caso nO 3 Gráfica de temperatura :de T. 1. 

CASO N." 4 

A. O. Enferma de treinta y nueve años, casada. Ingresa en el hospUal sin
antecedentes patol6gicos de int.eds. l'vIanijiest(¡ que su proceso se inici6 tres meses 
antes con fiebre modemda, pérdida progresh:a de peso y astenia. Manchas dolo+ 
rosas a la presi6n en los dedos de la mano izquie1'da .. 

Por exploraci6n en el hospital se aprecia una esplenomegalia discretamente 
palPable, uñas en 'Vid1'io de reloj y una insujície1Lcia mitral manifiesta. Hígad~' 
rebasante dos dedos del borde costal. Hemocultivo positi'Vo para el Strp. 'Viridan~ 
con ,'33,6 col. por c. c. de sangre. -

A los ocho días de su ing1'eso en el hospital se inicitl el tratamiento por penfA
cilina por 'Vía intramuscular y a la dosis de 80.000 U. diarias mantenidas unifor
memente por espacio de un mes. N egati'Vización inmediata del hemoculti'Vo y.rá
pida mejoría del estado general de la enferma. Recupemci6n del apetito y' del peso. 
A los 41 días de haber ingrcsado en eL hospUal es dada tie aUa enteramente resta
blecida de su sepsis endocarditica. A los seis meses de la terminaci6n de su trata
miento l{¡ enferma manl-iene el hemocultivo negativo y rt>aliza su 'Vida normql. 
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Caso n.O 4 G¡álica de temperatura de A. 0, 

CASO N.o 5 

". 

Vol. XX. , N.o 18 

J. A., de quince mios. En su infancia sufre frecuentes amigdalitis que mo
;tivanuna arnigdalectomía practicada a tos cuatro mios. Lesi6n vaLvuLar consi
guiente, cuya existencia fué identificada hace tre:; años. Caries dentaria tratada 
inmediatamente antes deL proceso actuaL. 

Cuatro meses antfs se inicia el cuadTo febriL de aspecto tífico y precozrnente 
gra"¡Je. Muy pronto la fiebre se hace elevada y remitente. Disnea de posición. Una 
semana antes de su ingreso en el hospital aparecen nódulos de OsLer. 

A su ingreso se le comprueba una gran demacracidn, tinte anémico y ligera
mente cianótico. Bazo no palPable. Heputomegaliu. fhias en vidrio de reloj. LdJ 
.exploración cardíaca reveLa un doble soPlo lnitroaórtico, áspero y con gran des
-J'iación de punta a la izquit;rda. Hemoculti1lo p()r eL Strp. Viridans positi"Jo. 

Se plantea un tratamiento POT la peniciLina a la dosis de 120.000 U. diarias por 
vía intramuscuLar, proseguido luego con dosis de 180.000 U. diarias por espacio de 
tTes semanas y ubteniéndose la inmediata negativización del hemocultivo junta
mente con una absoluta remisión de la fiebre. a cifras normales. A pesar de La 
indudable mejoría del cuadTo propiamente séptico, el enfermo sufre una agravación 
del cuadro hemodinámico cardíaco, falleciendo en plena asistolia. 
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Caso n.· 5 Gráfica de temperatura de ,A, 

CASO ~.o 6 

J. M. M. Enferma de "veinticuatro mios, soUera. Como único antecedente patoló
gico jigura un reumatismo poliarticular agudo con endocarditis mitral, en su infancia. 

La enfermedad actual se inicia en diciembre de 1945, tras un flemón dentaria 
seguido de extracción de la pieza infectada. A partir de este momento se instal~ 
una febrícula, oon astenia progresi"¡Ja y gran decaimiento. A fines de enero, aborto 
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pro'Vocado con maniobra de Legrado, quedando definiti1JamÍJnte en cama desde este 
trauma genitaL, con gm've cuadro sePiicemictl qu~ subsiste hasta eL momento de 
su ingreso en eL HospiiaL en 3 de mayo de 1946. 

En dicha fecha ~e comprueba un intenso estado septico con fiebre de grandJesl 
remitencias, bazo no pa~pabLe, u1ias en 'Vidrio de reLoj, hematurias. La auscuL,ta-' 
ci6n cardíaca re'VeLa La exiskncia de una insuficiencia mitraL EL hemocuUi'Vo de-' 
muestra La existencia de una sepsis mixta por el Strp -riridans (incontabLes colo
~~ias) y por Strp hemolítico (8 coLonias por é. c.), re'Jclando de este modo las dos 
probables infecciones focaLes que se señaLan en sus antecedentes. 

Planteado un .intenso tratamiento por la penicilina, por 'vía intramuscular y 
a dosis diarias que en aLgunas ocasiones rebasaron las 360.000 U. diarias,.la en-4-
terma consigue una Le"Je atenuaoi6n deb cuadro séptico generaL, aunque sin obtenerse 
una negati'Vizaci6n de Los hemocuUi'Vos cuyo núme·yo de colonias disminuye 'Visi
blemente. La enferma fallece al mes escaso de tratamiento como consecuencia de: 
un síndrome cardio-renal. 

a, 
.. 
... 

,_.ªª -Caso n. a 6 Gráfica de temperatura de J. M.a M. 

CASO No" 7 

M. B. Enferma de treinta y un a1ios, casada. Sin antecedentes retHnáticos. A mig
dalitis de repetición en La infanoia. Hace cuatro años le fué diagnosticada una lesi6n. 
'Val'VuLar con ocasión de un embarazo. 

La enfermedad actual se inicia cinco meses antes de su ingreso en el Hospital 
con astenia, anorexia, fieb1'e irreguLar y apariciún de pequeños n6dulos dolorosos 
en las puntas de los dedos. Por exploración se apncia un estado de gran dema
c'raci6n, tinte pálido, disnea moderada, esplt.1tomegaUa paLpable y uñas en 'Vidrio 
de reloj. Practicado eL hemoculti'Vo resulta ser positi"JO para eL Strp. Viridans CO'n: 
3 coLonias por c. c. de sang1'e, que asciende a 23,8 colonias aL cabo de una semana" 

Se instituye un tmtamiento con peniciUna por espacio de 34 días y con dosis 
diarias que oscUan entre Las 120.000 y 160.000 U. por 'Ví,;. intramusc.ulm·, obtenién
dose La inmedia.ta negati'liización del hemoculti'Vo y ostensibLe mejoramiento dd 
estado generaL Suspendido el tratamiento, 'V'ueLve a positi'Varse el hemoculti'Vo a. 
,~os 12 días (12 coion·ias). Se reanuda el tratamiento con penicilina C01'l< dosis ele
'Vadas y sostenidas ('Véase gráfica), consiguiéndose' muy tardíamente una nue'Va 
negati'Vizaci6n del hemoculti'Vo que s6Lo es accidentaL, puesto que a los 15 días se 
oomprueba la reproducci6n de la bacteriemia (1 coLonia por c.c.). Las pruebas 
de sensibUidad in vitro por la penicilina demuestran una penicilino-resistencia cre
ciente de las cepas aisladas. Actualmente se practica una tercera serie penicilinica: 
de gran intensidad (240.000 U. diarias), manteniéndose un excelente estado general,. 
de la enferma cuyarecuperaci6n somática es manifiesta. 



304 ANALES DE MEDICIN¡1. Y CIRUGIA. 

....... 'N.''''~ 
l·· 
"'.,,"""" 

" .. 
" .. 

l-

I-~. 

D .. ,,,,PlIIQUW, , 

TeWO~QAl\IU 

... ~ 

fflffi 

• 

Vol. XX. - N;O 18 

W'+H~B+~~~~~~~~B+~~~~~~~'II 

"'i-I+~~+t+B+~B+~~ttt+~~+t+B+I-ttIB+I-ttI~t+ 

.. ·-H-l++tl+H-H+tt+I-H-ftt+H+I++tt+tt++tl+H-H+tt+I-H-f+ttH+t+tttt· .. • 

. , .. 

"""~.' ..... " .. 
" ..... ,,"'" 

". 

1--' 11 
Caso n.O 7 Grdfica de temperaturas de M. B. 

CASO N.o 8 

J. R., de treinta y ocho m7,os. Casado. Profesor. Antecedente de reumatismo 
articular febril a los cinco años y recidi'Vado a los veintisiete. N o ha sufrido a?ni'g
dalitis. Lesión 'Val'Vular consecuti"Ja a dicha reumatismo. Algunas prótesis den-
tarias. ' 

La enfermedad actual se inicia cuatro meses antes de su ingreso en el Hos-I 
pital con una' amigdalitis aguda, febril, tras la cual se instala definiii"uamente 
un cuadro de malestar general, astenia y febricula 'Vespertina. Petequias en manos 
y microembolias digitales. 

Ingresa en el Hospital con la sintomatologia completa de una ·endocarditis 
"lenta". V}Ias en "Jidrio de reloj. Bazo palPable. La auscuUaci6n cardíaca re'Vela la 
.existencia de una insuficiencia mitral. 

El hemoculti"vo es positivo al Strp. 'Viridl.ms con 76'8 colonias por c.c. de sangre, 
identificadas a las .56 horas de practicada la siembra. 

Se instituye un tratamiento por penicilina (véase gráfica) con dosis relati'Va
mente ele"Jadas y oscilando en derredor de las 150.000 U. diarias, sostenidas du-
1'ante un mes. Negati"Jizaci6n inmediata de los hemoculti'Vos que se mantiene hasta 
la fecha. El enfermo ha sido dado ae alta en perfecto estado general, ~in trata
miento alguno desde hace tres meses. 

.. 
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CaSO n.O 8 gráfica de temperatura de J. R. 

CASO N.o 9 

J. D., de cuarenta y siete mios de edad .. Casada. Antecedentes de reumatismo 
.cardioarticular que se remontan a los 'Veinte años. Cardiopatia consecutiva, bien 
.compensada hasta hace dos año$ en que se han p·yoducido algunas manifestaciones 
hiposistóLicas. Arritmia completa. Mal estado dentario con abundantes prótesis. 

Su endocarditis lenta se inicia seis meses antes de su ingreso en eL HospitaE 
coincidiendo con importantes intervenciones protésicas dentarias. En eL momento 
de su ingreso, lq enferma presenta un grave cuadro septicémico, con aoentuada 

.demacraciÓn, esplenomegalia, uñas en vidrio de reloj. Por auscultación se' com
prueba. una insuficiencia mitral y arritmia completa. Electrocara,iograma conjir
mati7Jo. 

El hemocuLti'Vo es posit'ivo para el SLrj). -uiridans con 46 cplonias por C.C. de' 
.sangre. 

Se realiza un tratamiento con penicilina a dosis fmncamente ele'Vadas que os
.cUaron entre las 180.000 y 240.000 U. por esp,lcio de 28 días. Negati'Vización casi 
inmediata del hemocultivo y ráPido mejoramiento del estado generaL La fiebre 
persiste a pesar de la indudable recuperación física de la enferma. La automática 
,desaparici6n de la hipertemia con el cese de la administ1'ación de penicilina sitúa· 
este caso como una de las formas más bien raras de reaccüYn térmica frente al anti
bi6tico. Durante el tratamiento hubo que yugular un bTOtc de insuficiencia car
díaca. 

La enferma ha sido dada de aUa hace dos meses, subsistiendo la negati'Viza
.CiÓll , Libre de todo tratamiento. 

Caso n.O 9 Gráfica de temperatura de J. D. 

'.2 
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CASO N.o 10 

M. C., de do~e mios. Ningún antecedente reumático ni infeccioso de interés., 
Desde el primer a¡7íoinmediato a su nacimiento tiene diagnosticada una cardio
patía congénita. Iiipospadias. Nunca amigdalitis. Desarrollo físico normal. 

La enfermedad aGtual comienza hace tres meses con astenia, anoTexia, pérdida, 
progresiva de peso y fiebre que en las últimas semanas es rnuy elevada. Al ingre.· 
sar en el hospital se le aPTecian uiías en ',;idrio de reluj, b(~zo palPable, fiebre 
superior a los 39 y gran estado septicémico. 

Por auscultaci6n se comprueba Un intenso soPlo sist6lico, de gran rudeza, ~, 
nivel del mango del esternón. No ha)' cianosis. Coraz6n globuloso en la 'explora
ci6n radiol6gica. Pedículo vascular pulsátil. Se diagnostica un ductus arteriosus 
permeable. 

H emoculti-uo intensamente positivo con 240 colonias por c.c. 
Tratamiento penici/.ínico a la dosis de 120.000 U. diarias sostenido dut'ante' 

29 días. N egatiRizaci6n inmediata y ráPido mejoramiento del cuadro t6xiinfeccioso., 
El enfermito ha sido dado de alta, /.levando. un mes y med'io sin tratamiento al
guno y con los hemocultivos negativos. 

Actualmente ha sido planteada en este enfermoo la ligadura profiláctica del. 
ductus arteriosus permeable. .. 

o.UOl!~ 
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Caso n.O 10 Gráfica de temperatura de M, G, 

COMENTARlO DE LA PRECEDENTE CASUÍSTl':A 

Los diez casos precedentemente señalados, corresponden a otras tantas endo
carditis lentas bacteriél11ic~s coml,robadas por el hemocultivo que ha sido positivo
para el Strp., viridans en nueve de dichos casos y positivo para el' Strp.· viridans 
y para el hemofilico (sepsis :mixta) en un caso. 

Cuatro de dichos casos han terminado con la muerte, en cinco se ha obtenido, 
la curación clínica y en un caso sigue el tratamiento a causa de las recaídas de 
la bacteriemía. Nuestra estadística de curaciones se remonta, pues, en este mo
mento, al 50 por lOO de los casos, susceptible de mejor porcentaje si el caso en 
actual curso de tratamiento alcanza la curación definitiva que estimamos como. 
muy probable. , 

Los tratamientos penicilínicos de nuestra estadistica se han basado, por 10 
menos en los primeros casos tratados, sobre dosis evidentemente reducidas si nos, 
alenemos a los resultados señalados en los trabajos norteamericanos sobre el par
ticular. El excelente trabajo de conjunto de BLOOMFIELD y HALPERN (7) confirma 
plenamente la conveniencia de las dosis gigantes (500.000 U. diarias) que los in
gleses aceptan igualmente en el «rapport» del Prof. CHRISTIE antes citado. 

Los resultados decisivamente contundentes consegltidos en nuestra última serie 
de enfermos con dosis ciertamente más elevadas, aunque siempre inferiores a las 
preconizadas. por los anglosajones, nos inducen igualmente a considerar estas dosis 
altas como prácticamente necesarias para el correcto tratamiento de las endocar
ditis bacterianas lentas con la penicilina. Nuestra observación n." 4 tratada y cu-
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rada con dosls sorprendentemente exiguas ha de estimarse como un hecho excep
cional y de fortuna, ya que en estos casos (observaciones n.() 2 y 7) el empleo de 
.dosis pequeñas determinó una penicllino-resistencia del germen, demostrable in 
vitro y claramente manifestada por la tenacidad del curso clínico en cuya yugula

·ción terapéutica se han exigido dosis cada vez más elevadas y sostenidas. 
Uno de los puntos todavj.a no precisados por los distintos autores que se 

han ocupado de tan 'sugestivo problema terapéutico es, sin duda alguna, el pro
blema de la intensidad de las dosis diarias óptimas y el tiempo durante el cual 

..debe proseguirse la terapéutica penicilínica hasta considerar el caso como curado. 
:No existen, en realidad, unas normas uniformes a, este respecto. 

El previo tanteo de la' sensibilidad in vitro para la penicilina del germen aisla~ 
do en cada caso en particular, ha sido reiteradamente practicado por los autores 
norteamericanos sin resultados a nuestro juicio convincentes. Por nuestra parte, 
hemos llevado a cabo algunos intentos en tal sentido con conclusiones bastante 
,discordes. Así, por ejemplo, el germen de nuestra observación n.O 4 demostró 
una escasa sensibilidad in "¡Jitro para la penicilina, siendo así que la curación de 
este caso se obtuvo con dosis incomprensiblemente pequeñas. Por coptra, en el 
,caso n.O 1 .seguido de defunción, se aisló un Strp. viridans de manifiesta sensibi
lidad al antibiótico. 

Que los resnltados a que han llegado los anglosajones son igualmente contra
,dictorios, 10 prueba justamente el hecho de que aconsejen sistemáticamente de un 
modo apriorístico las dosis gigantes de 500.000 a 1.000.000 U.diarias sin tener en 
,cuenta otras características esenciales del caso fuera de su bacteriemía positiva. 
A nuestro modo de ver, en la respuesta al tratamiento intervienen muy diversos 
factores a parte del estrictamente bacteriano y no es el menos importante el de 
la precocidad con que se emprenda la terapéutica pelliciHnica como consecuencia 
,de un diagnóstico 10 más precoz posible del caso clínico. 

En la estimación del tiempo que debe mantenerse el tratamiento, existen igual
mente legítimas dudas. El criterio de los autores ingleses, expresado en el tantas 
veces citado «rapl'0rtn eh: LHRISTIE emiten la cifra de 28 días cumo fórmula de 
promedio, cifra basada en la valoración de la casuística con resultado favorable. 
Desde luego, nuestra experiencia nos ha demostrado que el control del hemocultivo 
es el elemento básico de valoración efectiva del tratamiento y que en los casos 
rápidamente negativizados'y sometidos a sistemático tratamiento a dosis elevadas 
de penicilina puede considerarse la fórmula. inglesa como una acertada cifra de 
promedio de duración. 

lUlo es importante y muy a tenE.r en cuenta, si se cunsHJ.era que pa¡'a afirmar 
un criterio de curación no tienen valor decisiva muchos de los signos clínicos 

,que e1l otra cualquiera infección permiten aquilatar (:0n bastante seguridau. las 
incide1lcias del cm"so clínico, Con ello nos referimos espt'ciallllt:nte a la curva tér
'mi~a, cuyas. variaciones 110 guardan siempre un estrecho paralelismo C011 la realidad 
evolutiva del proceso bactenano en tratamiento. En nuestras observaciones n.O 8 
y 9 seguidas de curación clínica, no constituyo la curva térmica un buen signo de 
referellciac1biica en 10 qUé concierne a la valoracióu del curS0 favorable de la en
fermedad. En ambus casos, la pronta, casi inmediata, negativizaci('li de los hemo
'cultivos, permitió un amplio optimismo terapéutico tiue se fuf afianzando en días' 
subsiguientEs C011 la plogresíva mejoría gE'neral de los enfel'IDOS y persistente esteri
lización de la bactericlúia. SiI1 embargo, la curva térmica mantuvo caracteres abso
lutamente discordes con la ostensible mejoría del ct'.adro séptico general de uno y 
otro caso. En la observación 11." 9 bastó la interrupción del tratamiento penicilíni¡:o 
para ihiciarsecon carácter' deflllitivo el cese de la fiebre. En la observación n.O 8, 
el cese de la febrícula no se produjo hasta quince días después del término del 
tratamiento. En la primera de' dichas observaClOnes, nos parece evidente uná par
ticular reacción térmica a la terapéutica penkilüüca; en la segunda se trata de 
una even tualidad que hei:nos visto señalada en el eXCell'.'l1te trabajo de conjnnto 
de Bloomfie:d, dos de cuyos casos se comportaron allálogal1le11te. Este autor ame
ricano cree pueda tratarse de una Ílebre dé. absorción, consecntiva a la histolisis 
reparadora que tienE lugar en los focos endocarditicGs en ploceso de cicatrización. 

A nuestro juicio, pues, la confirmación de la curabilidad de la endocarditis 
·bacteriana knta a. través del tratamiento penkihnico se basa fundamentalmente 
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en la sagaz valoración de la peculiar sinlomatología séptica y en su auténtic~ 
liquidación, eXlJresada fundamentalmente por la persistente negativización de los
hemocultivos y en la progresiva atenuación y deúnitiva desaparición de los signos 
toxiinfecciosos (recuperación del apetito, aumento de peso, mejoramiento del estado· 
generál, desaparición pronta de la esplenumtgalia y de las microhematurias, y 
aunque sólo sea relativamente, en la remisión ítbril). Como. norma general, con
sideramos el período medio de un mes de tratamiento a dosis elevadas, diarias, como 
el patTón terapéutico eficaz aplicahle, en principio, a los casos rápidamente sen
sibles a la terapéutica penicilínica. Consideramos un grave error terapéutico las 
interrupciones prematuras de la terapéutica () su falta de sistematización en las 
dosis horarias. 

Respecto a la vía de administración, no creemos que la vía intramuscular a. 
dosis discontinuas, o por infusión permanente gota a gota, pueda ser superada 
en eúcacia por la vía venosa, cuyos inconvenientes hall sido ampliamente recono
cidos por todos los autoles. y actualmente en pleno desuso. En nuestros enfermos. 
hemos utilizado prácticamente siempre la vía intramllscular discontinua con los. 
mejores resultados y en todos los casos con una perfecta tolerancia en la región 
inyectada. . 

En resumen, cOllsigllE:mos nuestro convencimiento de la cttrabilidad de la. 
endocarditis bacteriana lenta, con germen circulante e identificable con el hemo
cultivo, coincidiendo con cuantos autores eXlrall]emS, en especial anglosajones, se' 
han ocoupado de tansl1gestivo problema. Es indudable que nuevos y esperanzadores. 
horizontes se han abiertó en el fatal pronóstico de la enfermedad. 

Endocarditis lentas no bacteriéinicas 

El favorable pronóstico con que en]UlClamUs las endocarditis bacterianas lentas 
desde el momento en que ha podido demostr,¡rse la eficftcia de la penicilina a l~. 
efectos del tratamiento, 110 podemos extenderlo a aquellas otras formas de endo
carditis lentas en las que la identificación' del germen causal se mantiene celosa
mente oculta. ~e tota del illlportante grupo de endocarditis lentas, perfectamente de
finidas en el terrEno clínico y en las que el hemocultivo es sistemáticamente nega
tivo a despecho dt: las técnicas más depuradas y a pesar de la reiteración de laa 
comprobaciones hemáticas en tal sentido. 

En esta forma de endocarditis lenta, que desde este momento podemos calificar 
de abacteriana, o mejor aun abaderiémica, hemos intentado con igual entusiasmo· 
y tenacidad el tratamiento penicilínico. Digamos ya desde ahora que los resultar-
dos han sido en todos los casos decepciollantt·s, dejiilldonos entrever con ello la. • 
posibilidad de que nos hallemos ante dos formas distintas de la misma entidad 
clínica, o tal vez ante dos. procesos realmente diferentes. Esta idea, forjada a través 
de la tan opuesta respuesta a la terapéutica penicilinica en uno y otro caso, Uene 
para nosotros las mayores sugestiones, ya que otros hechos, no menos importantes 
han venido a corroborar nuestros particulares puntos de vista. 

Nuestra estadística hospItalaria se remonta en esta fecha a ocho casos de 
endocarditis lenta no bacteriémica tratados con penicilina, 'seguidos como ya se· 
acaba de indicar de U11 fracaso teIapéutico absoluto, en evidente contraste con 
los casos bacterianos antes expuestos a los efectos de su posible curación. 

Para no fatigar al lector con una nueva casuística y evitar, asimismo, la de-o 
masiada extensión del presente estudio, expondremos solamente¡ cuatro de los. 
casos .'tratados, cuyas características, tanto clínicas como terapéutJicas. pueden 
superponerse a los cuatro restantes casos que no reseñamos en aras a la brevedad .. 
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CA;"O N." 

R. T., de cin~uenta y ocho afíos. Casado. IndustriaL lngr:;sa en e~ Hospita,r 
de Infecciosos en 9 de, junio de 1945 con un cuad1'O clínico completo de endocar
ditis ~enta cuya historia se remonia a nuc'VP- meses No presenta otro anteqedente 
que un reumatismo articula?' agudo a la edad de 12 afias, 1'10 recidivado y' sin haber 
dejado, según manifestación ti el enfermo, secuela 'Val'L!ular a~guna. 

La enfermedad actual se inicia nueve 'meses .:mte5, consecuti vamente a la ad
ministraci6n de unas 'Vacunas anticatarrales pre'venti'Vas q1./,e determinaron gran 
reacci6n febril. A partir de este momento se insta~a un cuadro febril persistentti 
y astenia ptogresivas qUé: obligan a~ enfermo a gua1'dar definitivamente cama. Pér
dida de peso muy acentuada. Hace u.nos cinco meses que el enfermo ad'Vierte pe~ 
quóías manifestaciones petequiales en punta de los dedos . 

. A su ingreso se aprecia demacraci6n, esplenomegaLia, dedos en palillo dI': 
- tambor y existencia de 'una insuficiencia mitra~ en perjecta compensación hemodi-

.. néjmica. El enjerm.o conserva el apetito. Fuera del hospital el enfermo había 
J;resentado un ictus embOlico. 

• 

Se practica el hemoculti'Vo con resultado totalmente ~ugati·uo. Dicha compro
baci6n se reitem 'l;al'ias 'VI'CCS injruduosam ente. A pesar de ello y ante ~a e'Videncia 
del síndrome clínico "lento" se instituye un tratamiento por penicilina, en di
'Versas etapas seg-an se wllsigna en la presente gráfica. 

El enfermo no acusa en ningún momento una mcjo1'ia de su cuadro gcnerar 
a despecho de la remis'i6n febricular observada en determinadas jases del prooeso. 

Se produce la muerte eH el domicilio de~ enjermo en Pleno cuadro de insuficien
cia cardio-renal. 
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Caso n.O 1 Gráfica d. fempuaturas de R. T. 
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CASO N.Q2 

E. J., dt 'ucintinueve. alíos. Escribiente. Ingresa en el hospitaL en fecha 18 d~ 
junio de 1945. Antecedcnt¡;.) concretos de reumatismo articuJar agudo sufrido cinco 
O1ios antes con le~ión 'v,(ú'vular conseouti1Ja. Ninguna recidÍ'va reumática. Tres 
años antes de la actual. enfermedad., el enfermo !Ju/rió un procesorespirator'io agudo, 
al parecer bronevncumÓnico. 

El comienzo de la enfe1'medad actual data de un año aproximadamente, durante 
(,uyo tiempo el enfermo ha perdido progreshamente de peso, astenia acentuada y 
fiebre moderada. 

A su ingreso en el Hospital se comprueba una doble Lesión mitro-aórtica, dedos 
en palillo de taro,bar, uil.as en vidrio de reloj y enorme esplenomegaLia. Tem
peraturas subfcbliles eon discrelas remitencias matutinas. Durante su permanencia 
en el "HosPiwl presentó una. erupción maculosa en palmas de ·las manos y un 
ictu .. hemiPlég:w del ,¡ue recuperó fácilmente.' 

Hemoculti'Vo reiteradamente negativo. 
Se realiza un tratamiento penicilíniw con resultado nuio por lo que respecta 

a la remisió1~ de los signos sépticos. (Véase grdjica). La no mejoría del paciente 
da lugar al traslado del mismo a su domicilio (Na.varra) , donde fallece a los tres 
tneses de su salida del Hospital. 
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Caso n o 2 Gráfica' d. temperatura de E. J. 

CASO N. n 3 

J. S., de treinta y cinw aiws. Casado. "1 los veintidós atios sufre un único 
brote de reumatismo m·ticular agudo. Anginas de repetic.ión, en algunas ocasiones 
flemonosas. Cuatro meses antes de su ing1"eso en el HospitaL, flemón dentario eon
caries de molar. 

La enfermedad se inicia, tres meses antes de su ingreso, con astenia muy iln
tensa, quebrant,ltnientCl Ji anonxia. Rápidamente se comprueba la existencia de 
fiebre ele'Vad.;¡, vespertina. A.lgunas manifesto.ciones reumatóideas sin localizaciónl 
{¡oncreta. Pérdida progres'i"Ja de peso. Algunas petequias dolorosas en yemas de 
los dedos. 

P01' exploración ·se comprueba una doble lesión mitroaórtic,l. Bazo muy pal
pable, uñas en vidrio de relOJ manifiestas. 

El hemocultivo es negativo desde las 'primeras comprobaqiones (reiterado siete 
'Veces en un mes y medio de estancia en el hospital). 

El tratamiento penicilínico. no determin •• modificación alguna del cuadro ge
neral, ni tampoco de la fiebre (véase gráfica). El enfermo pasa a su dom4;ilio, 
donde failecc a los ocho meses de su saLida d.el hospitaL 

• 
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Caso n." 3 Gráfica <le temperatura de J.' S. 

CASO N,o 4 

C. N., de treinia y ocho alias de edad. Casado. Profesión, chófer. Ing1~es~ 
en el hospital en 1 de m<.L}'u de 1946. Registra en sus antecedenk, frecuentes angi
nas desde la edad de died¡¡ uece alios: RcumuLismo ariiculal' agudo' a los veintiwi'L 
aiíos dE forma recidii.!.::nte. La enfermedad actual sc inicia hace un me$ Y medio 
con c.;faicas intensas seguidas de un ictu's cerebral, estado comaJ;,)Sú durenlte cuatrOt 
dias y trastornos ae ia, 'visión. A los quince dias se produce la recuperación del 
cuadro neu1'ológ¡co instalúndrse desde aqud momento un cuadro febril. pe1'Sistentc, 
astenia y disnea de csjuer;,;o. 

A su ingreso en e~ Hospital se compruebalma doble lesión mitt'ó-aórtica, dedJ.os 
en paliilo de tambu" as-¡'ecto anémico, bazo claramente palpubJp- y manifestaciones 
petequiales en e~drelnidades inferiores. 

Hemocultivo negati'Vo. Reiterado seis vece$ con. el mismo resultado. 
Se instituye un tratamiento con penicilina (véas€' gráfica) que no modifica 

el cuadro cLínico. El enfermo presenta edemas posturales, sin relación con signos 
de insuficiencia cardio-dinámicLl, Se suspende ci. tratamiento dada su infructuosi
dad, continuando el, enfp.rmo hospitalizado en esta techa . 
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.,,,.~ .• 
Caso n.O" Gráfica de temper~tura de e, N. 

COMENTARIO A I.A CAsuíSTICA PRECEDENTE 

Ya hemos dicho más arriba que nuestra casuística de endocarditis lentas, no 
bacteriémicas, tratadas C011 penicilina se remonta a ocho casos, sirviendo los. 
casos precedentes de exponente del inevitable fracaso terapéutico del maravilloso 
antibiótico en la totalidad de los enfermos· en que la bacteriemía no pudo demos
trarse a través de los hemocu1tivos sistemática y reiteradamente practicaJos. 

En algún caso parece p10ducirse una remisión de la fiebre bajo la acción de 
la penicilina. Se trata, sin embargo, de una remisión eventual que en ningún caso se 
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acomnaña de 1.1 prugresiva atenuación y total desapd.1"ición del cuadro septicémico 
tan espectacularmente conseguido en las formas bactenémicas sensibles clínica
mente a la terapéutica penicilinica. El comportamiento ante la misma terapéutica! 
de unas formas y otras, esto es, según sean o no bacteriémicas, '¡nos parece tan 
manifiesto, que desde los primeros casos hemos sentido inclinado nuestro ánimo 
.a admitir un8. probable dualidad nosológica dentro del concepto clínicamente ge-
nérico de «endocarditis lenta».' . 

Durante el ilño que de una manera insistente hemos estudiado tan sugestivo 
problema, hemos visto afianzados más y más nuestros puntos de vista, a los 
<:uales han llegado igualmente una escuela tan prestigiosa como es la del profesor 
jIMÉNEZ DÍEZ, cbtcniE:1ldo confirmaciones análogas a las nuestras. Esta importante 
escuela señala, a palte del hecho (le la eX1stencia o no de bacterimía, un 
signo hemáticc., de gran constancia diagllóstica cual eS la leucopenia casi 
sistemática en las formas no baderiémlcas·. Por nuestra parte, con nuestros 

-colaboradores J. C~AS y A. Foz, hemos dado a conocer (8l él distinto com
portamiento del cuadro plasmático, según se trate de una u otra forma de endo
carditis lenta. Las diferencias plasmáticas son tan manifiestas en ambos casos 
que bien pueden considerarse como un elemento diagnóstico diferencial a favor 
de uno u otro tipo de endocarditis lent?-. Nuestras comprobaciones sobre amplia 
casuística pueden resumirse en los siguientes términos: a) en el grupo no bacte
-riémico las alteraciones plasmáticas revisten "acentuada intensidad, siendo la regla 
el hallazgo de Weltmanns alargados [9.y 10), Takatasr intensamente positivos, 
formol y lactogehttcaciolles precoces, cifras de proteínas séricas elevadas (un cas(\ 
de 109 gr. p. 1000), con gran desviación del índice y velocidades de sedimentación 
aceleradísimas, no siendo excepcionales los valores superiores a 100 milimetro~ en 
la primera hora. En el grupo bacteriémíco) por el contrario - sin dejar de ob
servarse alteraciones plasmáticas --, suelen ser habitualmente discretas, con ha
llazgos frecuentes de Weltmallns normales, Takatas negatiyos o subpositivos, 
formol y lactogelificaciones negativas o de discreta positivid:ad, proteinemias con 
-índice 11ormal, o a lo sumo con aumento de globulillas que raramente llega a la 
inversión ael COClE.nte. La velocidad de sedimelltaciüu es, acaso, la reacción que 
UIenos diferencias acusa, a causa seguramente de los diversos fadores que inter
vienen en dicho fenomeno, aparte del conocido papel del fibrinógeno. 

Es todavía prematuro llegar a conclusiones tajantes sobre la efectiya existcn
da de dos procesos bien diferenciados. T.,a relativa unifonnidad del paradib)"l11a 

clínico del proceso que hemos convenido en denominar é'ndocarditis lenta, ya sea 
() no bacteriémica, y su E'xpresión histopatológica ciertamente análoga en tanto 11\> 
se produzcan nuevos hallazgos diferenciales al socaire de las nuevas orientaciones 
que exponemos, no permiten, en este momento, conceptos taxativos a favor de 
.aquella diferenciación nosológica. Existen, sin embargo, hechos suficientemente 
sugestivos (diferente respuesta a la penicilina, existencia de leucopenia casi sis
temática en las form;lS 110 baderiemicas y distinh. comportamiento del cuadro plas
mático) pam que las investigaciones en tal sentido sean proseguidas con todo in
terés. El hallazgo del ignoto germen o gérmenes causantes de la forma «lenta» no 
bacteriémica, han de constituir .el elemento clave para la solución de tan sugestivo 
)lrob1ema en el que se esconde posiblemente una etiología por virus. 

De momento. ~onsignemos que el criterio unicista, bacteriano, defendido por 
LIBMAN para ambas formas de endocarditis, COl1siderantlo a las formas con bacterie
mia negativa como dentas» efectivamente bactelÍanas, pero en fase de «bacteria 
free stage» (período libre de bacterü.lS), no puede satisfacer de ningún modo a los 
que, dé un mod:.> sistemático, hemos seguido tan acuciante problema y hemos po.
dido conlprobar que los he11l0cultivos son constantemente negativos en las formas 
no bacteriémkas y, por el contrario, reiteradamente positivos en las formas bacte
riémicas, en tanto no se produce la negativización terapéutica por' la penicilina. 
Idéntico escepticismo· hemos de mantener respecto de la precedencia reumática en 
función E.tioP<ltoogénica del proceso, alItiguü concepto emitido por CLAWSON y BELL 
Y todavía grato a a.1gunos espíritus, pero que 110 puede resistir una crítica media
~nente severa en el estado actual de nuestros conocimientos por lo que se refiere a 
Sas formas bacteriémieas. 

Cualquiera que sea la posición adoptada, es forzoso reC0110cer que el problema 

• 
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.etio1ógico y patogénico de la endocarditis «lenta», mantenido durante años sobre 
L-ases inconmovibles, en gran parte impuestas por la uniforme rigidez del cuadro 
-clínico inasequib~e a todo tratamiento, ha .:xperimentac1o actualmente upa pro
funda conmoción ante estt' f'orprelldente reactive. terapéutico reprtsentado por 
la penicilina y su distinta res pues la dentro del mismo proceso considerado como 
entidad clínica. 

La revisión del problema Lstá en marcha y &011,' ciutamE:nte, muy amplias ~as 
:perspectivas que se ofrecen en tal sentido. 
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