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INTRODUCCIÓN

Los antibióticos son considerados como uno de los hallazgos más trascendentes en la historia de la medicina. De hecho, una característica destacable de la historia de sus descubrimientos, es que muchos de ellos se han producido dentro del periodo de tiempo de una gran población que actualmente está viva.

Si bien otros medicamentos podrían competir con los antibióticos en su distinción, éstos constituyen una clase que revolucionó claramente el mundo de la terapéutica, debido a su evidencia directa en la cura  rápida y definitiva de enfermedades  infecciosas previamente fatales. Esta propiedad les confirió antiguamente el apelativo de “drogas milagrosas”. 

Aunque algunos antibióticos ameritan esta denominación, la sobrestimación de su “capacidad curativa” ha llevado progresivamente al uso inapropiado y al abuso de estas drogas, tanto en el ámbito médico, farmacéutico o en la comunidad general, frente a lo cual los microorganismos reaccionaron rápidamente exhibiendo todo su potencial genético para resistir a la acción terapéutica de los antibióticos.

Este hecho ha ubicado a dichos fármacos en una situación que podría denominarse la “paradoja antibiótica”. Esto es, a mayor uso, menor beneficio. Obviamente, esta frase  no es más que una ecuación simplista, que sólo resulta útil para enfatizar la importancia de realizar una revisión  del descubrimiento,  uso y abuso de los antibióticos. En esta entrega, a modo de ejemplo, se pondrá énfasis especial en la historia de la penicilina. 

 Por otra parte, se realizará un  somero análisis de las conductas que condicionan el uso inapropiado  de los antibióticos. Una profundización de dicho análisis sería insoslayable para llegar juntos a la convicción de la necesidad de crear un entorno propicio que permita  el diseño y la implementación de estrategias tendientes a preservar el potencial terapéutico de estas drogas.          


DESARROLLO

Origen de la evidencia y etimología del término antibiótico


La producción de sustancias producidas por un organismo viviente capaz de matar a otro organismo fue denominada como “antibiosis” por el Francés Paul Vuillemin, Jefe de la Cátedra de Historia Natural en la Facultad de Medicina de la Universidad de Nancy. En realidad, él se refirió en 1889 a efectos o interacciones negativas entre plantas y animales como influencia antibiótica. Sin embargo, el término antibiótico, tal como lo aceptamos actualmente, esto es, una sustancia natural producida por un microorganismo que inhibe a otro microorganismo, fue sugerida por primera vez al editor de Biologic Abstracts en 1941 por el  Microbiólogo ambiental Americano Selman Waksman, el descubridor de la estreptomicina, un antibiótico en uso actualmente.


En París, en 1877, Louis Pasteur ya había descripto cómo el ántrax, una enfermedad grave producida por una bacteria, fue suprimido en animales inoculados con extractos crudos de agua servida que contenían bacterias comensales. Desde entonces, muchos científicos se  volcaron hacia la investigación de los efectos protectores de las bacterias saprófitas  frente a las patógenas.


Los primeros antibióticos


En 1889, Rudolf Emmerich y Oscar Loew trabajaron con una sustancia obtenida de una bacteria, la “piocianasa”. Estos dos científicos Alemanes, obtuvieron resultados  

preliminares de laboratorio realizados con animales  que se mostraron realmente auspiciosos y llevaron a la comunidad científica a la euforia. La piocianasa era capaz inhibir e incluso matar patógenos tales como los agentes causales de la difteria, fiebre tifoidea, ántrax, plaga y abscesos de piel. Sin embargo, cuando se intentaron los experimentos clínicos con pacientes, la droga demostró ser tóxica e inestable y dejo de despertar interés. Aún así, su uso persistió por 30 años, principalmente como tópico para la piel. Hacia 1913, los informes acerca de la eficacia terapéutica de la piocianasa habían desaparecido. 
Luego de otros  intentos fallidos, la comunidad médica y científica perdió las esperanzas con respecto a la obtención de una droga útil para el tratamiento de las infecciones. Sólo se describieron algunos descubrimientos aislados y usos de sustancias como desinfectantes.

El descubrimiento  de la penicilina


Pese a la desilusión reinante, algunos laboratorios continuaron con las investigaciones. En 1928, Alexander Fleming, del Hospital  Saint Mary de Londres, 

reparó sobre una observación antibacteriana muy importante. Luego de unas cortas vacaciones de fin de semana, él observó las placas de cultivo viejas que había dejado en el laboratorio, con el fin de descartar las que no le eran de utilidad. En ese acto, vio que en el descartador con detergente, emergía una placa que todavía no se había sumergido en la solución. En esa placa él había cultivado bacterias de la piel (estafilococos) y parte de esa placa había sido invadida por un moho ambiental (un hongo). Allí, él observó que las colonias cercanas al hongo estaban transparentes (habían sido lisadas), hecho que no se veía en las zonas alejadas del hongo. En realidad, el mismo Fleming admitió que esta observación no era original y que muchos habían observado este fenómeno anteriormente, sólo que nadie había puesto demasiada atención en el hecho. Por ejemplo, se sabe que un profesor en Baltimore ya había mostrado cómo un hongo contaminante en una placa de agar era capaz de inhibir el desarrollo de una bacteria recuperada de la orina, pero el significado de esta observación no fue estudiado más profundamente.


Por el contrario, Fleming supo que se enfrentaba a un hecho trascendente y llegó a extraer la sustancia de los cultivos del hongo, a la que llamó “penicilina”, puesto que el hongo se llamaba Penicillium. La particularidad de la penicilina respecto de las sustancias descriptas anteriormente, era que pequeñas cantidades de la droga eran capaces de aniquilar a las bacterias en un cultivo, sobre todo, era capaz de matar a una bacteria asesina, Staphylococcus aureus,  que infectaba la piel y a partir de allí invadía la sangre produciendo sepsis y muerte.  


Pese a que Fleming descubrió la penicilina en 1928, la droga no fue utilizada hasta 1940. Aunque este científico atribuyó la demora de su trascendencia a la falta de químicos y microbiólogos de ese tiempo, muchos historiadores sostienen que, en realidad, lo que reinaba en la comunidad científica médica de ese tiempo, era el escepticismo acerca de que una sustancia que pudiera ser incorporada en el organismo fuera capaz de curar una infección, actitud debida, probablemente, a los fracasos observados con las sustancias anteriores.

El “milagro” de la penicilina. 


A fines de 1930, Fleming decidió constituir un equipo en Oxford, con el fin de renovar las investigaciones en el campo de los antibióticos. Se reunió con el Bioquímico Alemán Ernst Chain y luego de algunas semanas, se dieron cuenta  que el blanco de ataque debía ser la penicilina. Estos científicos aprendieron a extraer la sustancia y fueron capaces de producirla en cantidades como para ensayarla en animales. Los resultados fueron espectaculares, los ratones destinados a morir infectados eran “milagrosamente” curados con la droga. Incluso, cuando se consiguieron cantidades suficientes del fármaco, se pudo observar cómo individuos abandonados a su suerte en sus camas, víctimas de una infección,  se mejoraban o se curaban radicalmente. Sin embargo, la cantidad de penicilina era tan pequeña que sólo se pudo ensayar en un número muy limitado de enfermos. Más aún, en algunos pacientes, la droga fue reextractada de su propia orina para las dosis subsiguientes. 


“450 MURIERON EN LAS LLAMAS Y EL PÁNICO ATRAPÓ A LA COMUNIDAD DE COCOANUT GROVE”. Este fue el encabezado de la primera página del ejemplar del Domingo 29 de Noviembre de 1943 del diario Boston Herald. Un título similar ocupaba la mitad de la primera página del Boston Sunday Globe para describir un incendio producido en una discoteca de Boston. El más devastador que la ciudad había conocido y el peor de la historia de América desde el desastre de 1903  en el teatro Iroquois de Chicago, en el cual murieron 575 personas. 


 Nadie podía imaginar que este incendio constituiría uno de los  eventos más trascendentes desde el punto de vista médico, esto es, el ensayo secreto de una nueva droga, de propiedades únicas y disponible solamente en el ámbito de fuentes gubernamentales. En efecto, cantidades limitadas de una sustancia no conocida, denominada penicilina, fueron utilizadas para tratar la  sepsis producida por los estafilococos, habitantes de la piel, que ganaban el torrente sanguíneo cuando se alteraban las barreras naturales de defensa, como era el caso de las quemaduras que presentaban los sobrevivientes del incendio. Sin embargo, vale la pena aclarar que muchas de las vidas que los médicos recuperaron en las salas de los Hospitales, se debieron al uso de las sulfonamidas y al uso de una medida de sostén, cuyo uso tenía sólo 4 años de antigüedad, la separación e infusión de plasma en enfermos con grandes pérdidas de líquido y proteínas. No obstante, la penicilina fue descripta oficialmente como el “guardaespaldas” médico contra la infección por parte los EE.UU y fue mantenida en secreto y reservada para uso exclusivamente militar. 

 En realidad, Howard Florey y su asesor químico, Norman Heatley, habían realizado un viaje diplomático desde Gran Bretaña a los Estados Unidos en el verano de 1941 para persuadir al gobierno de ese país acerca de la producción a gran escala de la penicilina, puesto que la guerra había dejado a Inglaterra económicamente imposibilitada para emprender semejante inversión. Sin embargo, aunque algunos científicos americanos habían ensayado pequeñas cantidades de la droga, la idea de administrarle a las personas un producto producido naturalmente por un microorganismo todavía les parecía cuestionable. En efecto, sólo 100 pacientes habían sido tratados con la droga antes del incendio. Pero los resultados observados en las víctimas del incendio fueron más importantes que la cantidad de enfermos tratados y el gobierno de los EE.UU. decidió definitivamente impulsar la producción a gran escala de la penicilina mediante un convenio muy inusual entre el Estado y varias industrias farmacéuticas.

Origen del mal uso de los antibióticos y consecuencias tempranas. 

 Los medios de difusión se hicieron eco rápidamente,  publicitando esta “droga milagrosa” que demostró una acción desconocida previamente frente a infecciones que antes mataban a la gente. En 1944, la penicilina estuvo disponible para el público y la publicidad era abrumadora. Fleming fue distinguido como uno de los científicos más trascendentes y populares del siglo. Una muestra de esto, fue su foto retratada el 15 de Mayo de 1945 en la revista Time. Aún sin el poder de difusión de la televisión en aquel tiempo, Fleming recorrió el mundo dando innumerables conferencias y audiencias. 

Pronto, el descubrimiento de la penicilina alcanzó proporciones místicas y la gente comenzó a asumir que esta droga podría ayudar en la cura de cualquier enfermedad. Más aún, dentro de la literatura médica de la época, se pueden encontrar pasajes donde se especifica que la penicilina había demostrado efectos terapéuticos en pacientes con cáncer o con enfermedades virales, situaciones en las cuales hoy sabemos que la penicilina carece de efectividad. Es de notar también, que la droga apareció en un momento histórico particular, la guerra mundial, en donde la gente estaba desahuciada y necesitaba depositar sus esperanzas en algo auspicioso. 

Sin embargo, todo esto no es suficiente para explicar las falsas expectativas que se generaron alrededor de la penicilina y aún se alientan en torno a las drogas. Este hecho es de fundamental importancia en lo que respecta a los antibióticos, puesto que el uso inapropiado o el abuso de los mismos ha llevado y aún lo hace, a la paradoja que una droga altamente efectiva para ciertas situaciones termine resultando inútil en todas las circunstancias, incluyendo aquellas en las que era eficaz previamente. Hoy sabemos que este hecho se debe a la selección de resistencia en los microorganismos, consecuencia del abuso o del uso inadecuado de los antibióticos, alentado por la sobrevaloración de los mismos y la falta de límites en la propaganda masiva, cuyos logros comerciales muchas veces superan a los terapéuticos. 

En este sentido, Alexander Fleming fue también un adelantado. Una muestra de ello fue la entrevista en que le realizó  The New York Times en 1945, en donde él advirtió que el mal uso de la penicilina podría llevar a la selección y propagación de mutantes resistentes a la droga. De hecho, este investigador ya había reproducido este fenómeno en el laboratorio utilizando cantidades crecientes del antibiótico y comenzando con concentraciones muy bajas. Fleming dijo en aquella oportunidad que él esperaba que este hecho no se representara en los pacientes que recibían cantidades inadecuadas o realizaban tratamientos incompletos con la droga. Más aún, el bacteriólogo Inglés puntualizó que esta situación sería peor si se avanzaba hacia una formulación oral de la penicilina, ya que el paciente podría ingerir la droga en su casa y de este modo se perdería el control de su administración. 

No obstante, el hecho de contar con una vía de administración oral presentaba la ventaja indiscutible de evitar la hospitalización y todas las complicaciones de la administración endovenosa. De hecho, la obtención de la penicilina oral fue un avance cuya trascendencia aún hoy persiste, pero, tal como Fleming lo predijo, también constituyó una invitación formal al uso inapropiado y a la automedicación, ya que la droga se vendió sin el requerimiento de una orden médica hasta la mitad de los 1950s.

La respuesta de los microorganismos no se hizo esperar. La euforia de la penicilina se ensombreció con la evidencia que, ya en 1946,  el 14% de los estafilococos aislados de enfermos en un Hospital de Londres habían desarrollado la capacidad de producir una enzima (actualmente conocida como beta-lactamasa) que destruía a la penicilina. Más aún, las bacterias también pudieron transmitirse esta propiedad entre ellas. 

A partir de allí, se comenzaron a obtener logros en la producción de antibióticos.  De manera que desde los 1940s hasta entrado los 1970s, se consiguieron antibióticos para tratar la mayoría de las infecciones que preocupaban a la comunidad médica de ese momento, incluso los químicos consiguieron modificar  la penicilina (obtuvieron la forma oxi-acil-penicilina) para resistir el efecto destructivo de la beta-lactamasa producida por los estafilococos. De modo que la resistencia bacteriana aparecía como un hecho menor en ese momento. Sin embargo, dos eventos ocurridos a mediados de los 1970s terminaron por convencer a los médicos de que la resistencia bacteriana constituía un hecho ecológico capaz de impactar significativamente en el ámbito del tratamiento y manejo de los enfermos. Estas situaciones fueron: 

i. Dos niños de 12 y 18 meses que ingresaron con meningitis al Hospital Naval de Bethesda, Maryland, uno a fines de 1973 y otro en los inicios de 1974, murieron luego de 2 días de tratamiento con ampicilina, un derivado de la penicilina, que había sido fabricada para combatir al agente causal de esta infección (Haemophilus influenzae), que hasta el momento se había mostrado altamente susceptible frente a este antibiótico.

ii. El agente causal de la gonorrea o ("blenorragia"), una enfermedad venérea producida hasta el momento por una bacteria exquisitamente sensible a penicilina, comenzó  a mostrar fallos terapéuticos. El primer fallo fue en Filipinas, en un excombatiente de Vietnam que había recibido penicilina durante la guerra, en forma supuestamente preventiva, para mantenerse libre de infecciones. 

Hoy sabemos que esta es una de las formas más eficaces para seleccionar mutantes resistentes en las bacterias, pero pese a este conocimiento, esta línea empírica de razonamiento no pudo ser eliminada y aún persiste. Algunos prescriptores  siguen prefiriendo dar  antibiótico a un paciente “por las dudas” y olvida o desconoce el desastre ecológico que origina con la selección de mutantes resistentes,  que dejarán sin opción terapéutica a los próximos enfermos. Esto no es un problema menor y de hecho, la resistencia bacteriana, es considerada actualmente una de las situaciones más onerosa y difícil de resolver por la Organización Mundial para la Salud.  

Circunstancias asociadas con el uso y abuso de los antibióticos.        


La distribución de responsabilidades en el uso inapropiado de los antimicrobianos no es una tarea simple. En efecto, el hecho responde a una situación multifactorial, donde varios estamentos tienen su participación. Por otra parte, muchos factores están interconectados y no alcanzan una magnitud  uniforme en todo el mundo. No obstante, vale la pena mencionar los mas relevantes:

1. El uso de antibióticos para la prevención de una infección (profilaxis). Como ya se dijo, el primer intento formal de profilaxis se realizó a mediados de los 1970s, con la penicilina para prevenir la gonorrea en soldados americanos. Aunque vale la pena recordar que en las víctimas del incendio de Cocoanut Grove en los 1940s, la penicilina se usó exitosamente como una mezcla de tratamiento y profilaxis. 

 Actualmente, el 30-50% de los antibióticos utilizados en EE.UU. se emplean para    profilaxis. De hecho, existen numerosas situaciones (fundamentalmente quirúrgicas o instrumentales) en las que profilaxis antibiótica ha demostrado su beneficio.  Justamente este hecho, igual que como ocurrió con la penicilina, ha llevado a la sobrevaloración de su utilidad y al abuso de la misma. Un trabajo multicéntrico de vigilancia de un solo día  realizado  en 1992 por la Sociedad Argentina de Infectología, que incluyó 16   hospitales de Buenos Aires, demostró que la profilaxis quirúrgica era inadecuada en el 88% de los casos y que el gasto superfluo en antibióticos derivado de dichos errores  superaba los $9.000 por día. El error más frecuente fue el uso innecesariamente prolongado de la droga. Un estudio conducido por quién subscribe, realizado en un hospital público,  mostró resultados similares, con un gasto innecesario, sólo en antibióticos, de $2500 por semana en ese único hospital.    

2. La prescripción de antibióticos en la práctica de la medicina en el ámbito de la comunidad.   El uso inapropiado de antibióticos en la medicina ambulatoria constituye uno de los problemas más difíciles de resolver. Las Sociedades Científicas que representan a la mayoría de especialidades y subespecialidades relacionadas con el área de salud en todo el mundo, incluyendo las de nuestro país, realizan esfuerzos continuos  para unificar los criterios tendientes a  diferenciar  las situaciones que requieren un antibiótico de aquellas que no lo ameritan. Sin embargo, la gran diversidad de especialidades médicas y la gran variedad de guías terapéuticas publicadas y difundidas por expertos pone en jaque la prudencia a la hora de utilizar un antibiótico. Un análisis profundo de esta situación requiere  la diferenciación de  dos circunstancias: 

a. El cuadro clínico que presenta el enfermo no requiere un tratamiento antibiótico. Si el prescriptor indica un antibiótico en este caso, el planteo sugiere, al menos, tres alternativas:  i. El profesional  cree equivocadamente que sí lo necesita. ii. El profesional no está seguro y lo receta “para cubrir una posible infección”. 

iii. El médico sabe que no lo necesita, pero el paciente se lo exige para sentirse más tranquilo y el profesional cede a la presión para no perder al paciente.   

Para ejemplificar el impacto de los dos  primeros  items, basta un trabajo publicado en Febrero de 1998 en Journal of Infectious Diseases  por el Ministerio de Salud de Francia. Se trata de un estudio realizado durante un período de 11 años, donde los datos muestran un aumento del 115% y del 86% en la prescripción de antibióticos a niños y adultos, respectivamente, en enfermedades respiratorias de etiología viral, situación que no requiere antibióticos.

Para ejemplificar el tercer ítem, resulta útil la anécdota que relata el Dr. Stuart Levy en su libro The Antibiotic Pardox, donde describe el caso en que un médico americano se niega a recetar un antibiótico a una mujer que presenta un resfrío, situación que no requiere antibiótico. La paciente consulta entonces a dos profesionales más, hasta que encuentra uno que le prescribe la droga. La mujer dice de este último médico: es maravilloso, me curó en tres días, él va a ser mi nuevo médico. Claro, ella ignora que si no hubiera recibido el antibiótico,  también se habría curado en tres días. 

b. El cuadro clínico que presenta el enfermo requiere un tratamiento antibiótico. Esta no es una situación menos compleja que la anterior, puesto que involucra, además de la formación del médico de atención primaria para manejar las patologías ambulatorias infecciosas más frecuentes, un factor de índole económico enorme, esto es, el poder de la industria farmacéutica. Cuando esto ocurre, el uso del antibiótico puede depender más del “marketing” que del ejercicio de la Medicina basada en la evidencia. Como resultado final, se aprecia un uso anárquico de los antibióticos y hasta puede incluso notarse un auge inicial cuando aparece una nueva droga, que responde a una  moda en el empleo de un antibiótico. Situación fomentada por la propaganda médica. Lógicamente, en esta etapa inicial se pregona que el antibiótico podría actuar contra la mayoría de las infecciones, lo cual provoca una prescripción masiva del mismo en una serie de situaciones, donde, luego de un par de años, se comprueba que la droga no era tan útil en todas las circunstancias que parecía serlo. Para ese entonces, el daño ecológico está hecho y la facturación abultada de la empresa farmacéutica también. Uno de los ejemplos más categóricos de esta situación, fue el lanzamiento de una serie de antibióticos que aparecieron en EE.UU. a comienzos de los 1980s y se promocionaron como una de las opciones más eficaces conocidas hasta el momento para el tratamiento ambulatorio de infecciones serias, con la ventaja adicional de su administración por vía oral. Simultáneamente, se incrementaron los juicios de mala praxis que tenían como blanco a médicos responsables de pacientes que adquirían una infección dentro del hospital. Este hecho indujo a los médicos a prescribir el alta precoz de pacientes en estado crítico con el fin de tratarlos en forma ambulatoria con estos nuevos antibióticos. Como resultado, las ventas de estas drogas en un año superaron los 30 millones de dólares y la resistencia de la bacteria Staphylococcus aureus frente a estas drogas aumentó un 50% en ese año. 

3. La prescripción de antibióticos en la práctica de la medicina con el paciente hospitalizado. La gravedad de esta situación puede inferirse de la emergencia creciente de Congresos, Sociedades  y publicaciones científicas específicas sobre este tema. Todos estos estamentos tienen como objetivo el desarrollo de normas y políticas de control en el uso de antibióticos en el hospital. Actualmente, se pueden encontrar numerosas publicaciones que demuestran los costos superfluos erogados en antibióticos, días de hospitalización y  tasas de microorganismos multiresistentes,  frente a los cuales no quedan opciones terapéuticas.   

Las estrategias de control se sustentan primariamente en la creación de equipos multidisciplinarios (Comité de infecciones) que incluyen a médicos clínicos, cirujanos, internistas, microbiólogos, infectólogos, epidemiólogos, enfermeros, farmacéuticos, etc. No obstante, el diseño y la posterior  aceptación de las normas que emanan de estas comisiones no constituyen una tarea sencilla. 

Pese a que Fleming se mostraba intranquilo frente a la posibilidad de una formulación oral de la penicilina, porque se perdía el control del uso por parte del hospital, el desarrollo de los acontecimientos demostró que el abuso en la utilización de antibióticos en el hospital alcanza magnitudes similares o aún mayores que en la comunidad. De hecho, hay estudios que demuestran que la única herramienta efectiva para combatir el uso inadecuado de antibióticos es ejercer el contralor desde la farmacia del hospital. Es decir, una política restrictiva por imposición. Esto responde claramente a un problema antropológico y no médico, ya que,  probablemente, se debe a la frecuencia de actitudes reticentes de las diferentes especialidades médicas a aceptar las recomendaciones consensuadas por un Comité. Aunque es válido aclarar que muchas de estas recomendaciones no han sido validadas en cuanto a la factibilidad de "contener" al médico tratante frente a la situación individual con el enfermo. De hecho, existen muchas  normas y algoritmos para el manejo de las infecciones hospitalarias en la literatura, pero pocas experiencias han podido documentar la eficacia y validez de dichas normas. 

Otros estudios, en cambio, se han focalizado sobre planes de educación médica en el uso de antibióticos. Aunque muchos trabajos no consiguieron demostrar mejoras significativas, el que subscribe y otros hemos conseguido un aumento en el acierto del tratamiento empírico inicial de algunas infecciones serias por parte del médico general, luego de la aplicación de un plan de educación de dos años en un hospital de Buenos Aires.           

4. Automedicación y rol de la farmacia. Este es un problema en el que debe distinguirse la situación de los países desarrollados de aquella de los que están vías de desarrollo. Es decir, los países en donde las leyes se cumplen, de aquellos en donde se transgreden permanentemente por la falta de control y por la confusión de los roles. 

Habitualmente, se le asigna la irresponsabilidad de la automedicación a los propios pacientes. Sin embargo, éstos no podrían practicarla si no encontraran un lugar en donde le vendan un antibiótico sin la correspondiente receta firmada por un profesional habilitado para prescribir. Quién suscribe presenció personalmente un episodio en una farmacia de Buenos Aires mientras esperaba para comprar un medicamento. Un hombre ingresó a la farmacia con una herida superficial sangrante en la pierna y solicitó “algo para curarla”. Desde atrás del mostrador,  una mujer que atendía (no sé si era farmacéutica) observó la herida y le dijo que debía desinfectar la herida, taparla con gasas y tomar antibióticos durante 20 días. Tras lo cual, procedió a venderle todos los elementos necesarios, incluyendo el antibiótico. Un claro ejemplo de la simbiosis de responsabilidad compartida para la automedicación. Esta anécdota personal no hace más que corroborar la vigencia de los resultados de un  trabajo (no publicado) que realizaron De Torres y col. hace más de 10 años en la Facultad de Farmacia y Bioquímica de la Universidad de Buenos Aires. En dicho estudio, se comprobó que el 80% de los casos de uretritis (una enfermedad de transmisión sexual) de la población estudiada eran tratadas con antibiótico por recomendaciones del farmacéutico prescindiendo de cualquier consulta médica. Más grave aún, fue el hallazgo que el 90% de esos tratamientos era incorrecto.        

Las experiencias vividas en Chile, México y otros países en vías de desarrollo que comenta el Dr. Levy en su libro The Antibiotic Pardox, son similares a las anteriores, incluso se reproduce en dicho libro una foto tomada en Santiago de Chile de la vidriera de una farmacia promocionando un 30% de descuento en la venta libre de un antibiótico muy poco utilizado actualmente, debido a que puede presentar efectos adversos severos e irreversibles. 

En ese mismo libro, el autor comenta una historia, ocurrida en Buenos Aires, que 

resulta contundente para mostrar los efectos nocivos de la automedicación: un hombre  comenzó a ingerir un antibiótico que adquirió en la farmacia local sin receta. Como la fiebre continuaba compró otro distinto, hasta llegar a tomar varias clases de antibióticos antes de consultar, finalmente, a su médico. El profesional se orientó rápidamente hacia una enfermedad no infecciosa y solicitó un examen de sangre, en donde se comprobó que el hombre padecía de leucemia. Comenzó rápidamente con tratamiento quimioterápico y la enfermedad respondió adecuadamente al mismo, no detectándose células malignas al día 17 de tratamiento. Sin embargo, en el día 22 comenzó bruscamente a deteriorarse, se lo tomaron muestras de sangre para cultivos y se administraron los antibióticos habituales para el tratamiento empírico inicial en estas circunstancias. No obstante, el hombre  murió rápidamente. Tanto de los cultivos premortem, como de múltiples órganos en la autopsia, se recuperó una bacteria resistente a ocho antibióticos diferentes. Cabe aclarar, que la especie bacteriana que se recuperó es comensal de nuestros intestinos y es habitualmente sensible a todos los antibióticos disponibles. Aunque este relato puede parecer trágico en extremo, demuestra que las complicaciones clínicas, ecológicas y económicas del uso y de la venta  irresponsable de los antibióticos pueden alcanzar niveles imposibles de resolver. 

5.  El rol del laboratorio de microbiología en el uso inapropiado de los antibióticos. Una situación observada con relativa frecuencia por quienes trabajamos en el área de diagnóstico en la microbiología clínica, es que los pacientes concurren al laboratorio de análisis clínicos luego de haber recibido, al menos, un curso de antibióticos. En estos casos, los microbiólogos podemos vernos imposibilitados de "descubrir" el agente etiológico para enfrentarlo con los diferentes antibióticos y evaluar la acción antimicrobiana de los mismos en el laboratorio, de modo que el médico pueda elegir el más apropiado (tratamiento orientado). Cuando esto ocurre,  los pacientes son tratados "a ciegas" y se va cambiando de antibiótico hasta obtener el éxito clínico deseado. Esto enfatiza la necesidad de intentar "documentar" una infección antes de su tratamiento, siempre y cuando esto sea factible. Es necesario puntualizar, que en muchas circunstancias no es posible realizar un diagnóstico etiológico y por lo tanto es científicamente válido el tratamiento empírico de varias infecciones. En este sentido, parecen alentadores los resultados de una experiencia científica, conducida por quién subscribe, llevada a cabo en un  hospital público. Allí se vio que, luego de efectuar un trabajo cotidiano de discusión y educación, llevada a cabo entre especialistas en microbiología e infectología y las diferentes especialidades médicas, la tasa de intención de realizar un diagnóstico etiológico previo a la administración de un antibiótico, aumentó del 27% al 70%. 

Por otra parte, en muchas ocasiones los médicos tienen la voluntad de realizar un diagnóstico etiológico en el momento apropiado (es decir, antes de comenzar la terapia) para guiar su diagnóstico y tratamiento y no todos los laboratorios poseen  los recursos técnicos o humanos  para arribar a un diagnóstico microbiológico. Además, muchos laboratorios emiten informes que incluyen bacterias saprofitas (inocuas), sugiriendo un rol patógeno de las mismas, induciendo así el uso innecesario de antibióticos. Esta situación podría mejorarse incentivando el diálogo entre el microbiólogo y el médico que indica el estudio, de modo que ambos contribuyan conjuntamente al logro de un diagnóstico etiológico preciso, con el consiguiente estudio de sensibilidad antibiótica “in vitro”, herramienta fundamental para que el médico tratante ejerza un  manejo adecuado de la infección. 

CONCLUSIÓN

La población mundial ha usado los antibióticos durante más de 40 años. Todavía queda en la memoria de una población viviente el entusiasmo del descubrimiento de las sulfonamidas, enfatizado por el hallazgo de la eficacia de la penicilina en los 1940s.

Estos sucesos que les valieron el apelativo de “droga milagrosa” llevaron a la comunidad médica a pensar que los antibióticos podrían curar cualquier enfermedad. Lamentablemente, esta idea aún persiste en un número significativo de profesionales habilitados para prescribir medicamentos en todo el mundo. Por otra parte, aún suponiendo que todos prescriben adecuadamente los antibióticos, hay países en donde los antibióticos se compran como un producto de venta libre, como ocurre en toda Latinoamérica. Este hecho involucra directamente a los organismos gubernamentales,  que deberían hacerse cargo del contralor de esta comercialización indiscriminada  de medicamentos que debieran utilizarse de manera estrictamente controlada. 

Como se señaló en esta entrega, la apasionante historia del descubrimiento de los antibióticos y la rápida evolución en el desarrollo de estas drogas, los ubica dentro de un grupo muy distinguido entre los  medicamentos.  Sin embargo, también se analizaron los múltiples factores, de difícil resolución, que llevaron la situación a la gran paradoja:

“Cuanto mayor es su uso, menor es el beneficio”. Mientras el equipo de salud no consiga la perspectiva necesaria para ver más allá del tratamiento individual de un enfermo y no asuma este problema como una situación que debe resolverse con la colaboración de múltiples estamentos, seguiremos siendo testigos de hechos tan tristes como el que se describe a continuación: actualmente, la medicina ha llegado a controlar y aún a curar el cáncer, como así también a reemplazar órganos vitales mediante el trasplante. Sin embargo, el 25-30% de estos pacientes puede morir de una causa infecciosa, siendo la mitad de las mismas causadas por organismos multiresistentes, los cuales fueron seleccionados por nosotros mismos mediante el uso inapropiado de los antibióticos.           

CADA ANTIBIÓTICO NUEVO QUE SALE AL MERCADO, ES UNA BATALLA PERDIDA FRENTE A LAS BACTERIAS…
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