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Resumen: En nuestro medio la intoxicacidén alimenta-
ria estafilococica, sindrome diarreico agudo con secrecion
aumentada, causada la mayoria de las veces por la inges-
tion de alimentos contaminados por exotoxinas de estafi-
lococo, es un problema de salud piblica debido a la fahia
de higiene en ¢l manejo de los alimentos, por lo que se
pueden presentar brotes de “fuentes localizadas™ aun
después de la temporada de calor. Basados en nuestra
experiencia previa y en recientes estudios in vive que han
evidenciado que la lidamidina inhibe la secrecién intesti-
nal y estimula la absorcidnde sodio y ¢loruro. llevamos al
cabo un estudie cemparativo abierto usando este farma-
co en el tratamiento de la intoxicacidn alimentaria estafi-
locdcica, durante un brote que se presento recientemente
en la ciudad de México. También tomamos en considera-
cion los conocimientos actuales sobre el modo en que las
toxinas alteran la funcion de las células del epitelio intes-
tinal. produciendo una diarrea secretoria. Treinta y seis
pacientes fueron hospitalizados por presentar signos y
sintomas de intoxicacion, 2 horas y 47 minutos (X} des-

asta el principio de este siglo y dos o tres
décadas después, la entonces llamada dia-
rrea del verano era una de las mas importantes

*  Distrito Sanitario V. Direccion General de Salud Pu-
blica en ¢l D.F., SSA,

pués de la ingestion de diversos alimentos, Los pacientes
fueron distribuidos de manera aleatoria endos grupos: A
y B. con |8 casos cada uno. A los sujetos del grupo A se
les establecio comeo tratamiento Gnico rehidratacion oral
en la forma acostumbrada y a los del grupo B se les
prescribio una dosis inicial de 4 mg de lidamidina seguida
de una dosis de 2 mg, después de cada evacuacion liquida.
Al concluir las 72 horas de vigilancia médica los 18
pacientes del grupo lidamidina habian presentado 230
evacuaciones (X = 4.26/dia) versus 292(X=15.41,dia) en
el grupo al que se le administraron per os soluciones
electroliticas. La administracidn de la lidamidina se man-
tuvo 34 horas 34 minutos (X) habiéndose usado un pro-
medio de 8.6 tabletas por paciente (X = 17.2 mg). La
rehidratacion oral se sostuvo durante 68 horas (X)conun
consumo promedio de 7.566 ml de solucidn electrolitica.
En las pruebas de confirmacidn efectuadas en el Labora-
torio Central de la SSA, figuré el aislamiento de estafilo-
cocos coagulasa-positivos en la crema de un pastel y
fueron negativos los coprocultivos.

causas de elevada mortalidad en los barrios
bajos, tanto en Europa como en los Estados
Unidos.% 2 La diarrea del verano también era
denominada colera infantil, colerina. toxicosis
e intoxicacién alimentaria.’ La mayoria de los
autores usaban estos términos para denotar a
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una entidad clinica que diferia del sindrome

diarreico agudo inespecifico, por lasintomato-

logia que se caracterizaba por postracion y
choque, que eran atribuidos a una toxina hipo-
tética,*

Actualmente, en nuestro medio, la intoxica-
cion alimentaria estafilocdcica, sindrome dia-
rreico agudo con secrecion aumentada, causa-
da la mayoria de las veces por ingestidén de
alimentos contaminados por exotoxinas de es-
tafilococo, es un problema de sailud publica
debido a la falta de higiene en el manejo de los
alimentos, por lo que se pueden presentar bro-
tes “de fuentes localizadas™, afin después de la
temporada de calor. Una caracteristica pecu-
liar de la contaminacién por estafilococo es la
persistencia de sus toxinas a pesar de la acidez
gdstrica y el cocinado de los alimentos. Las
exotoxinas son termorresistentes y represen-
tan verdaderos “venenos selectivos™ para los
mecanismos de absorcion y secrecion de sodio
y agua en las vias digestivas.

El evento es un verdadero envenenamiento
agudo, similar al célera, aunque autolimitado,
en el que el enfermo se siente sibitamente mal,
presenta voémito con diarrea severa que des-
aparece en ¢l momento en que se acaban las
toxinas. La gravedad estad en relacion directa
con la cantidad de toxinas que hayan sido
ingeridas.> El tratamiento debe ser en conse-
cuencia sintomatico, a base de rehidratacion,
antidiarreicos en dosis moderadas y nunca em-
plear antibioticos.t En general, hay que tratar
basicamente la deshidratacién, lo que se debe
intentar preferentemente por la via oral. Este
mecanismo es el de rehidratar, el otro seria ¢l
de disminuir la secrecion.’

Recientemente se han publicado estudios in
vive, que han puesto de manifiesto que el clor-
hidrate de lidamidina (WHR-1142 A), inhibe
la secrecidn intestinal y estimula la absorcién
de sodio y cloruro,”® asi como su eficacia en el
tratamiento del sindrome de diarrea acuosa,
secundaria a un carcinoma broncogénico.’ Ba-
sados en estos hechos,® 1% en nuestra experien-
cia previa,!! 12 y en los conocimientos actuales
sobre ¢l modo en que las toxinas alteran la
funcion de las células del epitelio intestinal,
uniéndose a su superficie, estimulando la ade-
nil ciclasa, dando como resultado la formacién
del AMP ciclico a partir del ATP, lo que se
traduce en secrecion de cloruros y agua, y blo-
queo de la absorcion de los iones de sodio, 913
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decidimos valorar comparativamente, contra
un grupo de control, al clorhidrato de lidami-
dina {WHR-1142 A) en el tratamiento de la
intoxicacion alimentaria estafilococica, duran-
te un brote que se presentd recientemente en la
ciudad de México.

MATERIAL Y METODOS

El 24 de octubre de 1982 se recibid una co-
municacién urgente referente a un brote de
intoxicacion, probablemente alimentaria, en la
Escuela Secundaria Técnica 21, que se encuen-
tra dentro del drea del Distrito Sanitario Nam.
V de la ciudad de México, D.F. Treinta y seis
sujetos, 21 de sexo masculino y 15 del femeni-
no, cuyas edades variaban de I8 a 58 afios,
fueron hospitalizados en los servicios de urgen-
cia de la Asociacion Mexicana de la Cruz Roja.
El periodo de incubacion del padecimiento fue
en promedio (x) de 2 horas 47 minutos tras la
ingestién de diversos alimentos. El comienzo
de los sintomas fue repentino, con nauseas,
vomitos, espasmos abdominales, diarrea y do-
lor de cabeza. No se produjo fiebre en ningin
caso. Se establecid el diagnodstico clinico de
intoxicacidon alimentaria, probablemente por
exotoxinas de estafilococo. Los pacientes fue-
ron distribuidos de manera aleatoria en dos
grupos: A y B, que se integran con 18 casos
cada uno. A los sujetos del grupo A se les
establecid como tratamiento (nico la reposi-
cion de liquidos y electrdlitos por ia via oral, a
dosis de 50 ml/kg en 4 horas, procurando dar
tomas pequefias y repetidas. Al terminar la
ingestion del primer volumen de solucidn elec-
trolitica se continud con agua: 25 mi/kgen 2
horas y posteriormente 2 litros de la solucion
eclectrolitica en 24 horas y solidos segin tole-
rancia.

A [os pacientes del grupo (B) se les prescribio
la administracion de 2 tabletas (4 mg) de clor-
hidrato de lidamidina como dosis inicial, se-
guida de una dosis de una tableta (2 mg), des-
pués de cada evacuacién liquida. En general no
se repitid la administracion del clorhidrato de
lidamidina antes de una hora y se continué
mientras que la consistencia y frecuencia de las
evacuaciones no se normalizaron. A los sujetos
de este grupo (B) se les prescribio dieta sélida
libre (excluyendo lo acostumbrado) a partir
del segundo dia de tratamiento.
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Cuadro 1

REGISTROS DE LAS EYACUACIONES DURANTE EL PERIODO DE CONTROL. PACIENTES
CON INTOXICACION ALIMENTARIA POR EXOTOXINAS DE ESTAFILOCOCO

Etapas del Nimero de Evacuaciones Promedios de
estudio no formadas (pacientes) las evacuaciones
L RO L (I8) RO (18)
ler. dia 170 (18) 198 (18) 9.44 1.00
20. dia 47( 9 65 (18} 2.6] 3.6l
ler. dia 13(7) 29 (15) 0.72 1.62
TOTAL 72 hrs. 230 (34) 292 (51) 12.71 16.23
Promedios
{24 horas) 76.6 97.3 4.26 5.41

L = Lidamidina (pacientes)
RO = Rehidratacion oral (pacientes)

Todos los pacientes fueron controlados por
personal médico durante 48 horas, 5 pacientes
permanecieron hospitalizados por un periodo
de 24 horas y posteriormente fueron traslada-
dos a su domicilio bajo vigilancia médica. En
todos los casos, la informacion sobre la evolu-
cion del padecimiento fue regisirada diaria-
mente por trabajadores sociales, hasta un total
de 72 horas.

Se tomaron muestras de los restos de los
alimentos consumidos, principalmente nati-
llas, pasteles de crema, leche y carnes procesa-
das que habian permanecido a la temperatura
ambiente antes de su ingestion.

RESULTADOS

Al término del tratamiento el examen de las
formas de control puso de manifiesio que 18
pacientes (12 del sexo masculino y 6 del feme-
nino) cuyo promedio de edades fue de 28 afios,
habian integrado el grupo A, tratados por rehi-
dratacion oral (nicamente y que dieciocho pa-
cientes (9 hombres, 9 mujeres) con edad pro-
medio de 37 aiies lo habian sido con lidamidi-
na exclusivamente. Namero de evacuaciones
liquidas por dia y total durante el periodo de
observacion (72 horas).

El cuadro | es un sumario del niimero de
evacuaciones liquidasanotadasdurante la evo-
lucidn del padecimiento a intervalos de 24 ho-
ras, asi como en el periodo total de observa-
cion. La disminucidn de la frecuencia de las
evacuaciones durante el periodo de hospitali-
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zacion de 24 horas y el de 48 horas de control
domiciliario, fue mas manifiesta en el grupo B,
tratado con Lidamidina, en comparacion con
el grupo A al que se le instituyd como trata-
miento Unico la reposicion de liquidos y elec-
trolitos por la via oral. En las primeras 24
horas de tratamiento los pacientes del grupo
lidamidina (L}, presentaron un promedio totat
de 9.44 evacuaciones liquidas contra 11 eva-
cuaciones del grupo de rehidratacion oral
(RO}, que tuvieron un nimero de 16,.5% mayor
de evacuaciones. En el segundo intervalo de 24
horas, los pacientes del grupo (RO) presenta-
ron 35.4% mas evacuaciones liquidas (3.61)
que los casos de intoxicacion alimentaria in-
cluidos en el grupo lidamidina (2.61 evacuacio-
nes).

Duranteel tliimo periodo de observacién de
24 horas-os pacientes del grupo (A-RO) tuvie-
ron un promedio de 1.62 evacuaciones contra
una frecuencia de 0.72 evacuaciones de los su-
jetos tratados con lidamidina (B-L). Al con-
cluir las 72 horas de vigilancia médica los 18
pacientes del grupo lidamidina habian presen-
tado un total de 230 evacuaciones (X =
4.26/dia) versus 292 (x = 5.41/dia) en el grupo
A, al que s¢ le administraron soluciones elec-
troliticas (RQ).

Enel cuadro 2 se resume el tratamiento usado
en cada grupoy lasdosis de liquidos y electroli-
tos asi como las de lidamidina, consumidas en
cada fase de 24 horas, hasta controlar la sinto-
matologia de la intoxicacion alimentaria. Se
puede observar que la administracion del clor-
hidrato de lidamidina se mantuvo 34 horas 34
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Cuadro 2 i
INTOXICACION ALIMENTARIA POR EXOTOXINAS DE ESTAFILOCOCO. TRATAMIENTO ;
COMPARATIVO DURANTE EL PERIODO DE ESTUDIO J
Fases del Numero de tabletas Consumo por paciente
estudio consumidas ml tabletas/ mg.
GRUPOS
A (18) A (I8) B
tas. 24 h 0 138 (18) 3.566 7.66/15.32
2as. 24 h 0 17 2,000 0.94/1.88
3as. 24 h 0 0 2,000 0.00
TOTAL 72 h 155 (26) 7.566 8.6/17.20
DT.X= 68 h, 34h 3dm.
A = Solucion de €électrolitos Unicamente
B = Lidamidina

{( )= nimero de pacientes
D. T. X = duracion promedio del tratamiento

minutos (X) habiéndose usado un promedio de
8.6 tabletas por paciente, equivalentes a X =
17.2 mg mas ingestion libre de agua, mientras
que la rehidratacion oral se sostuvo durante 68
horas (X) con un consumo promedio de 7,566
ml de solucion electrolitica.

En las pruebas de confirmacién efectuadas
en el Laboratorio Central de la SSA figuré el
aislamiento de estafilococos coagulasa-positi-
vos en los coprocultivos practicados a los en-
fermos y en la crema chantilly de un pastel de
nuez que habia sido adquirido en la panaderia
de una tienda de autoservicio. Durante el trata-
miento no se observaron efectos adversos atri-
buibles a la administracion dei clorhidrato de
lidamidina (WHR-1142 A).

DISCUSION

Las principales consecuencias metabolicas
de la diarrea: la deshidratacién, la acidosis
metabdlica y la deficiencia de potasio, son si-
milares, independientemente de su etiologia.
Es necesaria una terapéutica simplificada para
resolver este problema. Aparentemente, la re-
hidratacidn oral junto con la administracion
de clorhidrato de lidamidina prometen alcan-
zar este objetivo. Durante el tratamiento espe-
cifico (RO) la diarrea puede persistir durante
algin tiempo, ya que la rehidratacién no pre-
tende detenerla; en realidad, mantiene la hidra-
tacion (y el equilibrio electrolitico), mientras
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que la lidamidina reduce la secrecién intestinal
de agua-cloruros y controla la diarrea, dismi-
nuyendo la frecuencia de las evacuaciones asi
como mejorando su consistencia.

Los resultados obtenidos en el tratamiento
de la intoxicacidn alimentaria por exotoxinas
de estafilococo justifican la conveniencia de
valorar en un estudio controlado y comparati-
vo, la eficacia del tratamiento combinado de
lidamidina-rehidratacion oral contra la admi-
nistracién Gnica de liquidos-electrolitos, en
sindromes diarreicos agudos con secrecidn
avmentada. :

Por separado, en otra comunicacidn, se pre-
senta un informe sobre el brote epidemiolégico
y la localizacion de la fuente de la intoxicacion
alimentaria que sirvié como modelo natural
para el desarrollo de este estudio.

CONCLUSIONES

» El problema fundamental de las intoxica-
ciones alimentarias en México es la conta-
minacién por estafilococo debida al mal
manejo de los alimentos.

» Las exotoxinas estafilococicas representan
verdaderos “venenos selectivos™ para los
mecanismos de absorcién y secrecion de so-
dio y agua en las vias digestivas.

» En las intoxicaciones por alimentos no de-
ben darse antibioticos, ya que generalmente

SALUD PUBLICA DE MEXICO



Lidamidina. Tratamiento de la intoxicacidon estafilocdcica

estos cuadros evolucionan espontaneamen-
te hacia la curacion mediante el tratamiento
de la deshidratacion, principal complica-
cion del sindrome diarreico.

» Para ¢l tratamiento de l1a deshidratacion se
dispone de dos mecanismos: el de rehidratar
al paciente, preferentemente porla via oraly
¢l otro, el de disminuir la secrecién, median-
te la admainistracion de nuevos farmacos que

estimulen la absorcion del sodio y eviten'la
pérdida de liquidos y cloruros por el intesti-
no, tales como el clorhidrato de lidamidina -
(WHR-1142 A).

» Lalidamidinaes un fArmaco seguroy eficaz,
til en el tratamiento sintomatico de lainto-
xicacion alimentaria por estafilococos, asi
como de valor especifico en sindromes dia-
Treicos con secrecidén aumentada.

Heredia Diaz, J.; Romero Ramirez, G. y Solis Ladron de Guevara, A.: Lidamin.
Treatment of the staphylococcal alimentary intoxication, Sal. Publ. Mex. Yol. 25, 367 ¥71,1983

Summary: In our surroundings, the staphylococcal
alimentary intoxication, acute diarrheic syndrome with
increased secretion in most cases is caused by the in-
gestion of food contaminated by enterotoxin of staphylo-
coccus, This is a problem of public health, due to the lack
of sanitation in the handling of food, which is why “loca-
lized sources™ can appear, even afier termination of the
warm season. Based on our former experience and in
recent studies in vivo, which prove that lidamidine redu-
ces intestinal secretion and stimulates the absorption of
sodium an chloride, we conducted an open comparative
study, using lidamidine h¢l in the treatment of an out-
break of staphylococcal alimentary intoxication, which
appeared recently in Mexico City.

Our present knowledge of the way in which the entero-
toxins of staphylococcus change the function of the cells
of the intestinal epithelium, producing a secretory diarr-
hea, was taken into account.

Thirty six patients were hospitalized presenting with
signs and symptoms of food poisoning, 2 hours and 47
minutes (X) after the ingestion of diverse food stuffs, The

patients were distributed randomly into two groups: A
and B, of 1B cases each. To the subjects of group A only
treatment with oral rehydration was prescribed in the
usual form and to those of group B, aninitial dose of 4 mg
of lidamidine was prescribed, followed by a dose of 2 mg,
after each liquid evacuation.

Concluding the 72 hours of medical supervision, the 18
patients of the lidamidine group had reported 230 eva-
cuations (X = 4.26 a day) against 292 (x 5.4]1 a day}in the
group to which oral electrolyte solutions had been admi-
nistered orally.

The administration of lidamidine was continued 34
hours and 34 minutes (X) having used average of 8.6
tablets per patient (X = 17.2 mg). The oral rehydration
was continued during 68 hours (%) with an average con-
sumption of 7,566 ml of electrolyte solution. Inthe corro-
boration test in the central laboratory of the S.5.A. the
isolation of coagulase positive Staphiiococcus aureus
was confirmed in the cream of a pie and was negative in
coprocultures.
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