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El arsenal terapéutico lOara el tratamiento de la tos ferir.a o
ccqueluche se ha visto incrementado, en estos últimos años, con
la aparición de antibióticos de amplio espectro. nuevos cocheo
esteroides y gama-globulina, los cuales no solamente han logra­
do disminuir las cifras de mortalidad, sino que también han le­
grado disminuir, de una forma notable, las complicaciones respi·
ratorias que eran tan frecuentes.

Considerarnos de gran impartancia diagnosticar la tos lerina
"n el periodo catarral, ya que es en esta lose cuando mós conk~­

gioso es el enfermo y cuando, adem6s, se obtienen los mÓls
brillantes resultados terapéuticos. Pero el diagnóstico en esta
lase no es frecuente par ser muy dillcil, y cuando se hace se
debe, m6s bien a la historia epidémica (hermano, vecino, epide­
dio colegial, etc.). que al cuadro dinico. Es bien conocido que
cualquier tratamiento suele ser muy eficaz en les primeros mo·
mentas, pero son casi inútiles en los últimos perlados, que es
precisamente cuando m6s se manifiesta el cuadro cHnico. Estos
fracasos tera¡:éuticos en el período convulsivo es lo que nos ha
llevado a tratar la tos lerina empleando la quimotripsina, basór,­
donas en su peder anti-inflamatorio, anti-edematoso y mUcol'tico.

ETlOPATOGE:NlA

Como se sabe, la tos lerina es producida por el bacilo de
Bordet y Gengou, pero también se ha demostrado la existencia
de cuadros ox¡ueluchaides producidos por tahas gérmenes, ceme
son, el bacilo parapertusis de Eldering y Kendrik, y el bronquic­
septicus, ambos muy parecidos al bacilo de Bordet y Gengou y
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de muy dificil diferenciación bacteriológica, aunque c1lnicamente
producen un cuadro más benigno y más sensible a los antibióti­

cos.

La patogenia es todavía muy discutida, y aunque conocernos
el tropismo del bacilo de Bordet y Gengou, par las vias aérea.
su}:eriores y sistema nervioso. aún se encuentra en estudio el
me=ismo de las quintas. En el periodo catarral el bacilo es re­
lativamente inofensivo para el organismo, pero se multiplica en
las vias aéreas superiores, produciendo ligeras molestias al ec."]­
sionar irritación e inflamación de dichas vías. Es la llamada lose
de sensibilización a que alude Toomey.

Es durante la fase convulsiva cuando se produce la lisis de
gran parte de los gérmenes tos ferinosos, con liberación de endo­
toxinas (que se supane se deben al anticuerpo especifico. Los
anticuerpos aparecen en sangre de los pequeños enfermos a
partir <le la cuarta semana. También se sabe que los niños Fl­

qulticos, distróficos e hipaca1cémicos producen con gran dHicul'
tad los citados anticuerpos. Por ello, la tos ferina cursa, en estos
pequeños pacientes, con gran intensidad y peligro.

la endetoxina se instala en los bronquios y alveolos pulmo­
nares produciendo un moco espeso y vitreo, con lesiones inhl·
trativas e intersticiales que obstruyendo los linfáticos producen
anatómicamente los nódulos linfocitarios ¡::eribronqueales que se­
gún J. Marie y J. Bernard, serlo el origen de la linfocitosis v de
ciertas manifestaciones radiol6gicas. (En un caso visto por no~o·

tras, en el que aparecla un ganglio de gran tamaño paratraqueal
derecho, hubo que hacer el diagnóstico deferencial con el típico
ganglio :'patata"" tuberculoso).

El tratamiento con antibióticos no confiere una inmunización
contra dicha afección aunque el tratamiento sea precoz. La ma·
yoria de las recaidas se deben a una reactivación del bacilo tes
leTinase y a inlecciones respiratorias sobreañadidas en su~etos

muy sensibles, cuyo sistema nervioso está todavla impregnado de
toxina. Existen muchos niños que una vez ¡:asada la crisis siguen
con tos y con los clásicos accesos paroxísticos. Tendremos que
pensar que se trata de niños con un estado linfático con predis'
posición a la hipertrofia ganglionar, siendo seta la causa de la
tenaz tos, o bien, que se haya despertado un proceso tuber­
culoso latente.

Sabemos que después de la tos ferina aparece, con mucha
frecuencia la afección tuberculosa. Los procesos latentes se cc-
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tivan y los activos se agravan. Creemos que esto es debido a
los traumatismos mecónicos repetidos e intensos a que están so­
metidos los pulmones durante el prolongado periodo convulsivo

Toda convalecencia prolongada que manifieste una febrku­
la persistente, con pérdida de Feso, anorexia, tos emetizanta. su­
dores profundos y velocidad de sedimentación alta, nos hará
pensar en una tuberculosis pulmonar activa, aunque la reacción a
la tuberculina y el examen radiológico sean negativos.

lEn ocasiones, niños con labilidad neurovegetativa continúan
después de la tos ferina con una tos persistente.

La tos ferina es una enfermedad infecciosa en la que ",ás
influye la personalidad y la constitución del enlermo. Los nir.o.
neurop6ticos, psicópatas, neuro-1abiales y, especialmente las ni­
ñas, son las que recaen con mós frecuencia, solamente con que
al volverse a enfrjar se inflame de nuevo la mucosa del aparato
respiratorio.

TRATAMIENTO CON LA QUIMOTRIPSINA

La quimotripsina * es una enzima proteolltica extraída del
p6ncreas de mamHeros, debidamente cristalizada y purificada.

Algunos investigadores decidieron emplear la tripsina intra­
muscularmente como agente anti-infiimatorio, pero observaron que
era preferible el empleo de la quimotripsina, toda vez que tenien­
do la misma actividad fibrinolltiea de la tripsina, earecia en ""'m­
bio de la aeci6n coagulante de ésta sobre la sangre.

Numerosos trabajos han demostrado que la quimotripsina en
administración parenteral y oral, acelera la absorción de los ede­
mas y de la sangre en los tejidos y actúa como agente mucolíU­
co, reduciendo el edema peribronquial e interbronquiaJ. Ex;ste
una numerosa bibliograHa de los estudios cllnicos en los que se
ha empleado la quimotripsina con exce'entes resultados, tale.?
como, sinusitis, bronquitis, asma, edemas 1arlngeos, laringitis, proce­
sos otorrinolaringol6gicos, etc. Estos resultados son los que nos han
llevado a emplear la quimotri¡:sina en los diferentes periodos de la
tos ferina, bien sola o asociada a antibi6ticos, habiendo obtenido
según la casulstica que incluimos en este trabajo, resultados exce­
lentes, que a nuestro juicio pueden atribuirse a 2a acción anti·infla·
matoria, anti-edematosa y mucolltica de la quimotripsina. facilitando
además el acceso de los antibi6ticos a las zonas afe:tadas.

* QUIMAR inyectable y QOIMORAL (Amour); Enzimas anti-inflamatorias
utilizada.s por el autor,
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MATERIAL Y METOOOS

Hemos realizado esta experiencia en el Hospital del Niño
Jesús y en la Policlinica de las Misioneras de Jesús, Maria y

José, de Madrid, en Un tata! de 95 casos (51 niñas y 44 niños).

Las edades de las niñas y niños tratados oscilaban en tre
los 27 dlas( el menor) y 6 años (el mayoe), a saber: Menores de
3 meses, 14 casos; menores de I año 26 casos; entre I y 6 años.
55 casos.

Utilizamos para su tratamiento una solución de quimotrip­
sina en aceite de sésamo en Irascos de 2 m!.. conteniendo cada
mI. 5.000 Unidades Armour de actividad proteolitica.

La administración por via oral se hace con una asociacion
de tripsina y quimotripsina, en una proporción de 6 al, en g:a­
geas entéricas COn 50.000 U. A. por gragea.

La dosis empleada por via parentera! fue de 112 mI., cada
dos dias. A los ¡:;rimeros enlermos se les administró diariamente,
pero hubo que distanciarla debido a que al tener que adminis­
trar, también, antibióticos, padecian dolores locales en los .itios
de la inye:ción, por lo que alternábamos las inyecciones. Con
estas medidas desaparecieron los dolores locales.

Las dosis de las enzimas orales em¡:;leadas en la administre-cié-n
lueron de 2 comprimidos 3 veces a! dia por espacio de 4 a 5 dias.
No se observó ninguna reacción de sensibilidad a la droga.

La duración del tratamiento por via parenteral fue, por tér­
mino medio, de un frasco por enlermo. La acción benéfica se ma­
nifestó hacia !a segunda inyección en los casos en que usaMOS
la quimotripsina inyectable por via intramuscular, y de 3 a 4 dlas
cuando utilizamos la via oral.

La acción de la quimotripsina se puso de manifiesto en una
gran disminución y frecuencia de los accesos paroxísticos. (En el
caso W 58, de 24 a 30 accesos diarios disminuyeron a 3 con la
segunda dosis).

Casi todos los enfermos tratados por nosolrcs hablan recibi­
do con anterioridad antibióticos de am¡:;lio espectro y gama-c¡lo­
bulina, sin obtenerse resultados satisfactorios, debido probable­
mente a que lueron tratados tardia o insuficientemente.

DIAGNOSTICO CLINICO

El diagnóstico lo hemos rea'jzado basándonos, principalmen··
I~ en el cuadro clinico y en el ambiente ep:demiológico, y en c.j-



gunos casos por medio de an6lisis de songre y radiografia. En
ningún caso lo hemos realizado por cultivo, pese a que en el pe.
rlcdo catarral es el medio de diagnóstico m6s seguro. Tampoco
hemos realizado el diagnóstico por métodos serológicos ni por
el principio de inmuno·fluorescencia, última prueba de diagn,'.·
tico empleada para la tos ferina.

El método de inmuno·florescencia da un ciento por ciento
de res;:uestas positivas en el periodo catarra! y a! comienzo del
período convulsivo.

El único inconveniente que encontramos en esta prueba e3
que si el enfermo ha sido tratado anteriormente con antibióticx'r-,
puede disminuir la fluorescencia de los bacilos de Bordet y Gen'
gou, modificando su morfolcgía, por lo que serlo muy dificil eb
reoonocer'os. El diagnóstico nos ha sido m6s dmcil en los k'c­
tante:., ya que en ellos, ni aún durante el período convulsivo.
arare:e típico gallo, siendo sustituido éste por tos seca en formel
de cacudidas y el ruido que emiten es en forma de "graznido".

Cen relación al cuadro songuineo, la tos ferina curso ccn
wo leucocitosis COn linfodtosis muy marcada en alguna~ oc".'..·'
si nc:, llegando hasta el 90 %. (lEn el caso N' 65 encontramos 89
linfocitos por cien). También se encuentra en los pequeños
enfermos un aumento de eosinóli!os y una velocidad de sedim'2"­
tación muy elevada.

Aparte del cuadro clínico, la linfocitosis nos puede llevar :::
ecspechar la existencia de tos ferina, pero no debemos olvidar q:.c
la linfocitosis aparece en muchisimas enfermedades como en ~a

mononucleosis, linfocitosis infecciosa aguda, rubeola, parotiditis
e¡:idémica, formas leves de tuberculosis, lúes congénita, etc.

De todas formas, no podemos dar mucho valor a estas modio
ficaciones c!6sicas, ya que en la primera semana faltan en abo
soluto, asl como tampoco solemos encontrarlas en algunos casos
que se hallan en período convulsivo, aún con un cuadro c1inico
muy marcado. En el lactante no suele existir leucocitosis y C'lOn­

do la hay no est6 muy marcada.

No hemos observado en ninguno de los 95 casos la reacdén
leucemoide tan frecuentemente mencionada por otros autoree, y
el número m6ximo de leucocitosis encontrado fue en el caso N'
40, que llegó a 25.300.

DL/\GNOsr;:::o RADIOLOGICO

Queremos insistir, en capitulo aparte, sobre los datos más
importantes que hemos encontrado en el estudio de los 95 casos.
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La radiogral1a en los enfermos de tos ferina es muy va·
riable, dependiendo la misma del periodo en que se realice la E'X­

ploraci6n. En sus comienzos, la radiogral1a suele ser normal, pero
en algunos enfermos se puede producir un engrosamiento del di­
seño broncovascular pulmonar, mucho mós marc:ado que el que
aparece en las neumonitis variásicas.

En ocasiones encontramos junto a esta hililis una tumefac­
cián de los ganglios paratraqueales.

Un signo que endontramo~ con bastante frecuencia es el
triángulo de Gottsche, consistente en una sombra triangular. ge­
neralmente de base cliafragmática, cuyo vértice se pierde en e¡
hillo. Este triángulo, en ocasiones, puede tener otras localizacio­
nes.

También, hemos encontrado zonas atelectásicas, que casi
siempre vienen expresadas por líneas planiformes. En esto. caso.
es muy importante hacer el diagn6stico diferencial con la cisur!tis.

En general, los campos pulmonares aparecen bastante ci.:r·
ros y con cierta frecuencia se ven zonas enfisematoS03. En oca~

sione. hemos encontrado congesti6n pulmonar y broncopulmonar.

Tenemos que llamar la atenci6n sobre la gran discordancia
notada entre el cuadro clinico y las manifestaciones radiol6gicos.
osi como entre las modificaciones hematol6gicas y radiográf!cc.~

DIAGNOSTICO DIFERENCIA!. Y COMPLICACIONES

El cliagnóstico diferencial lo hemos realizado con los si­
gukntes cuadros clinicos: Tráqueobronquilis espasm6dicas o gri­
pales, cuerpos extraños y tuberoulos'. de los ganglios traqueo­
bronquiales: con el crupp diftérico, con la hipertrofia del timo,
con la fibrosis quistica del páncreas (en la cua'. hemos obtenido
re.ultados maravillosos con el empleo de la quimolrips'nal. r.on
la linfocitosis infecciosa o enfermedad de Carl-Shith, así como "on
todas las afecciones catarrales que fre~uentemente prc::lucen tos
espástica por especial hiperreflexia de los órganos faríngeos

'En nuestra serie de 95 casos, hemos encontrado du-ante la
evoluci6n de la enfermedad ~eis casos de sarampi6n. Esta aso­
ciación de tos ferina ~ sarampión tan temida, debida a su extra~

ordinaria mortalidad, ha encontrado con el tratamiento ccmhir.a­
do: Quimotripsina - antibi6ticos, una respuesta dinica brilkmtí­
sima, abreviándose en todos ellos el curso de la enfermedad sir.
que en ningún caso aparecieran complicaciones.
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Hacemos notar que un 10% de loo laclantes estaban afectoo
de otitis bilateral, la cual mejor6 extraordinariamente con el lre::·
tamiento impuesto para la tos ferina.

En un caso (N° 36) encontramos hipertrofia del timo. Segui·
mos su evoluci6n radiográfica y al empleo de quimotripsina: Ir1""

jor6 sensib'emente el cuadro.

Entre los 40 lactantes habia 6 de raquitismo y 3 de tetania,
todos ellos con una sintomatologia clinica dramática, debida a
las convulsiones generalizadas.

En todos los roscs fueron especta:ulares los resultados que
obtuvimcs con la terapéutica impuesta.

Mercce menci6n aparte el caso N° 61, el laclante más ¡::e·
queño de los estudiados, de 27 dios de edad, alimentado con
lactancia mixta, distr6fico y con un peso de 2.8 kg. Seguimnc a
este enfermo con especial interés y, al mes, lo dimos de alta con
un peso de 3.6 kg.

Entre las complicaciones que enoontramos en el curso del
¡:roceso tos ferinoso, tenemos que mencionar un caso de neuno·
nia paratraqueal derecha y dos de bronconeumonia. Los tr!!. res­
pondieron perfeclamente en muy poco tiempo a la terapéutica.

RESUMEN Y C::>NCLlJSIONES

Hemos realizado una experiencia clinica en 95 niños electos
de tos ferina, tratados 39 con quimotripsina y el resto con quimo'
tripsina asociada a antibi6ticos y gama-globulina.

En todos ellos hemos obtenido un resultado briHanlisimo, ex­
cepto Un caso en que tuvimos que suspender el tratamiento por
presentar la niña reacciones alérgicas (no específicas a la quimo·
tripsina).

Por el estudio realizado podemos opinar que el tratamiento
con quimotripsina tiene hoy dia, en el campo terapéutico de b
tos ferina, una importancia primordial, basándonos en los tres
puntos siguientes: efecto terapéutico rápido y seguro; falta abso.
luta de manifestaciones tóxicas; corta duración del tratamiento.


