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EDITORIAL ‘

EL PROFESOR JOAQUIN ARISTIZABAL

Oleo del Dr. L. A. Ramirez Gémez

Con la desaparicion del profesor Joaquin Aristizdbal ocurrida en
los primeros meses del presente afio, sufrié una vez mds la Medicina
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efia un duro golpe, pues él, con su presencia Supo v
época y con sus ensefianzas formé una escuela cuyos discipulo
sos hoy por todos los dmbitos de la Patria lo evocan con carifio y

La personalidad enhiesta del profesor Aristizabal atrata a sus disci-
los de una manera extraordinaria, sus grandes dotes de psicologo, su
»paracién médica, el desinterés en la prestacién de los servicios, st

gudo sentido clinico y el don que poseia cudl ninguno, de suscitar la
ponsabilidad, estimuldndolos y contagidndolos de la audacia y ansid
2 superacion que jamdas lo abandonaron. b
Estudioso siempre, su caudal humanistico asombraba y cada vez
la suerte deparaba un rato de conversacién con él, poniase de mani
fiesto su inmensa cultura y su abismal conocimiento del alma humana.
Dedicado al ejercicio de la profesién y particularmente de la Cirugia, e
o cual traginé por campos vedados hasta entonces, sin mds vagaje q
los conocimientos adquiridos en sus lecturas y el interés vital de su
‘mente; jamds olvidé la Medicina y para los Internistas en mds de una
casién su recto criterio clinico fué una ayuda imponderable en el dia
stico de un caso dificil. :

Leal y sincero en la amistad, bajo el manto de una aparente aduste

condia un corazén magndnimo presto siempre a servir Y a procurar
consejo adecuado a pacientes, discipulos y colegas.

Alejado desde hacia varios afios del ejercicio ordinario de la cdte-

a, permanecia vinculado a ella por medio de sus discipulos y colegas

jamds negé su colaboracién, atin en cursos como el de Medicina Inter-
a que parecia tan ajeno a sus disciplinas. '

Prests los servicios que su colectividad politica y el gobierno le so

i

as y procedimientos en el momento oportuno.
Su nombre permanecerd estrechamente vinculado o le Facultad
edicina de la Universidad de Antioquia, de la cual fué alumno, pro
sor, decano y profesor honorario y su recuerdo, estamos seguros, Vi
mas allé de la vida terrena en sus discipulos, amigos y pacientes.
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MEMORIAS CIENTIFICAS ORIGINALES

TIABENDAZOL

UN NUEVO ANTIHELMINTICO DE AMPLIO ESPECTRO

* Dr. José J. Escobar A.

Introduccion
I Nombre .

Una nueva clase de derivados del Benzimidazole, el 2 (4 Thiazolyl)
Benzimidazole, fué descubierto por H. D. Brown y sus colaboradores
(1) y descrito bajo el nombre genérico de Tiabendazol.

II Descripcion.

El Tiabendazol es una sustancia blanca, cristalina, poco soluble
en agua, ligeramente soluble en alcohol, esteres y disolventes clorados,
muy estable, cuya férmula empirica es C10 H7 N3 S.

III Accién.

El Tiabendazol, estudiado por sus descubridores en animales do-
meésticos y de experimentacidn, revel6 ser poco. toxico. La dosis oral de
4 gramos por kilo no produjo manifestaciones toxicas ni en perros ni
en gatos.

Administrado por periodos hasta de 180 dias, en dosis hasta de
100 mg/kg., no produjo alteracién comprobable en numerosos y varig-— I"’“

* Ex Director del Laboratorio de Salud Publica de G‘.ahuooﬂmnbla qrid
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dos exadmenes de sangre y orina, ni signos de evidencia de accién toxi-
ca. Es por consiguiente, una sustancia poco toxica para los animales.

La LD.50 determinada en ratones, ratas y conejos fué de 3,81 -
3,33 - y 3,85 gramos por kilo, respectivamente, cifras 77 veces mayores
que la dosis terapéutica de 50 mg/kg.

Los estudios de H. J. Robinson (2) efectuados en 24 hombres y 22
mujeres de edades comprendidas entre los 14 y 75 afos, que fueron
tratados con dosis de 0,50 a 4 gramos diarios por periodos de 1 a 4 dias,
no mostraron después de cuidadosos estudios, manifestaciones de into-
lerancia.

Al estudiar la accién antihelmintica de Tiabendazol en animales
domésticos y de experimentaciéon, Brown y sus colaboradores (1) en-
contraron que tiene un amplio espectro de accién antihelmintica, que
se ejerce contra un nimero muy variado de helmintos del intestino, y
que a las pocas semanas de administrado en dosis tinica de 50 mg/kg.,
produce una reduccién de las cuentas de huevos de las materias fecales
entre 92 v 99% y desaparicién en alta proporcién de los helmintos in-
testinales, lo cual se ha comprobado mediante autopsia.

El objeto del presente estudio fué conocer la actividad de Tiaben-
dazol en el tratamiento de pacientes con parasitismo intestinal.

MATERIALES
I Personal

El presente estudio informa sobre los resultados obtenidos en el
tratamiento de parasitismo intestinal en nifios de 2 a 13 afios de edad,
asistentes a los “Consultorios de Proteccién Materno Infantil” y de
alumnos de escuelas publicas de Cali - Colombia, en quienes se encuen-
tra parasitismo intestinal por Nematelmintos, distribuidos asi:

AGCATL Sl S AN M Lo
0 e 0 b e A R R AL L N i YA 8T e
{Uneianria) 2y i 2001195
Strongiloides s | 13 14%
Enterobius v N9

Un 66% del grupo presentaba parasitismo por 2 o mas especies de
helmintos y en el 7% la infestacion era de forma grave.

Se administré Tiabendazol o “Pamoato de Tiabendazol” a 1.260
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ninos que presentaban parasitismo multiple de una intensidad para
alguno de los géneros de helmintos, superior a la que se clasifica como
grado minimo.

I La droga.

Se us6 Tiabendazol base o su compuesto Pamoato de Tiabendazol.*

Se formaron varios grupos para estudiar comparativamente la ac-
cién de los tratamientos con dosis Gnica de 25 6 de 50 mg/kg. o con 2
6 5 dosis de 25 mg./kg. administradas en dias sucesivos.

METODOS

I Examen de materias fecales.

a.- Examen antes del tratamiento.

Se consider6 como examen previo el resultado promedio del exa-
men cuantitativo de dos o mas muestras fecales, recolectadas en dias
diferentes y examinadas por el método de Beaver (3), usando para cada
muestra 3 placas de 1/300 de gramo. Para el grupo de pacientes con
Enterobiasis, el examen previo consistié en un frote anal por el método
de Graham (4) (cinta pegante).

b.- Exdmenes después del tratamiento.

Por el mismo método de Beaver se examinaron muestras de mate-
rias fecales recolectadas a los 4 - 10 - 14 y 17 dias después del Gltimo
dia del tratamiento. Para el grupo de pacientes con Enterobiasis se exa-
min6 el frote anal a los 17 dias.

Cuando no se encontraron larvas o huevos de los géneros de para-
sitos presentes antes del tratamiento, se practicaron concentraciones en
la misma muestra de materias fecales por método de Faust (5) o por
el de acido acético eter (6).

Solamente cuando el examen directo de 3 placas de 1/300 de gra-
mo y cuando los exdmenes de concentracién fueron negativos, se anoto
el resultado negativo.

II Clasificacién del grado de infestacion.

La intensidad de la infestacién se clasificé de acuerdo con el si-
guiente esquema.

* Productos suministrados por el Departamento de Investigaciones Mé-
dicas de Merck Shanp and Dohme. El Tiabendazol base en suspension
al 20% y el Pamoto al 10%.
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Minima Ligera Moderada Alta Huevos por
gramo de ma-
teria fecal
ASCARIASIS Y Menos de 5.000 a 12.000 a Mayor a
TRICHURIASIS 5.000 12.000 50.000 50.000

UNCINARIASIS Menos de 1.100 a  5.100 Mayor de
1.000 5.000 10.000 10.000

11l Exdmenes complementarios.

Ademaés de los exdmenes de materias fecales, se examiné sangre
(diversas determinaciones quimicas y hematolégicas) y orina (elemen-
tos normales y sedimento), antes y después del tratamiento, a 253 pa-
cientes elegidos al azar entre el grupo tratado. Se examiné también por
los mismos métodos sangre y orina de algunos pacientes que presentaron
fenémenos de intolerancia, como vémitos, mareos, etc.

Se hizo comparacién entre la asistencia a clase y el estado general
de los escolares, antes del tratamiento y algunas semanas después del
mismo.

IV Exdmenes a largo plazo.

Varios meses después del tratamiento se volvié a interrogar al
personal de escolares y se hicieron numerosos examenes microscopicos
de materias fecales y cultivos de larvas por el método de Hsieh (7), en
algunos de los pacientes que habian presentado Uncinaria, o Strongi-
loides. También se repitieron exdmenes hematolégicos, especialmente
se determiné el hematocrito.

V Grupo Control.

Se formé un grupo control, con nifios que no recibieron tratamien-
to pero a quienes se practicé examen de materias fecales, se tomé el
peso y se determiné el hematocrito, en las mismas fechas en que fueron
estudiados los pacientes que si recibieron tratamiento.

VI Administracion de la droga.

La administracién de Tiabendazol o Pamoato de Tiabendazol, se
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hizo 1 6 3 horas después de que los pacientes habian tomado su desa-
yuno habitual, que generalmente es café y pan. Cada dosis de la droga
fué medida exactamente con pipeta, de acuerdo con el peso del pacien-
te; fué colocada en una cuchara y administrada por via oral. Una hora
después se di6 a todos los pacientes café y pan y se continué la vigilan-
cia que fué practicada por médicos y enfermeras del “Centro de Salud”.

VII Clasifacicion de los resultados.

1° Curacién o erradicacién:

Se consider6 como curacién o erradicacién cuando en la revisién
final, practicada a los 14 6 17 dias después del tratamiento, no se en-
contr6 huevos ni al examen final directo ni en placas de concentracién.

Para los casos de Strongiloidiasis se examinaron nuevas muestras
de materias fecales después del purgante. Se estudié en algunos pacien-
tes el contenido duodenal y se practicé el cultivo de larvas por el método

de Hsieh (7).

En los casos de Enterobiasis se tuvo en cuenta el resultado del fro-
te anal practicado por el método de Graham (4).

2° Mejoria:

Se consider6 mejoria cuando el examen final revelo una reduccién

de huevos entre 80% y 999.
3¢ Curacién clinica o practica:

Se consideré6 como curacién practica cuando la infestacion, des-
pués del tratamiento, quedé en una clasificacién minima con un pro-
medio inferior a 1.000 huevos por gramo de materias fecales, para el
caso de Ascaris o Trichuris y de menos de 400 huevos para el caso de
Uncinaria.

VIII Observacién posterior.

Desde el dia siguiente al del tratamiento, se observé diariamente
durante 2 semanas o mas, a los nifios tratados ¥, posteriormente apro-
ximadamente a los 2 - 3 y 6 meses después del tratamiento. Se han vi-
sitado nuevamente las mismas escuelas, para interrogar a los maestros
sobre la asistencia a clases, para revisar el peso y el estado general de
los nifios y para practicarles determinacién de hematocrito.

VOL. 14 - Junio 1964 - N9 5 373



RESULTADOS
Efectos del tratamiento
I Resultados Inmediatos sobre el paciente.

1° Reacciones subjetivas:

Las reacciones inmediatas acusadas por los pacientes en un total
de 1.230 casos, tratados con 1.745 dosis, se resumen en la tabla N¢ 1.

Hubo un total de 361 manifestaciones leves, inmediatas, de intole-
rancia, en 193 pacientes o sea, que el 1694 de los pacientes presenta-
ron uno o méas fenémenos leves de intolerancia. Como manifestaciones
tardias solo se registraron 3 casos de vomito persistentes y 2 de una
dermatitis de forma miliar, aparecidas en dos pacientes que tenian As-
cariasis de mediana intensidad. Dichas manifestaciones desaparecieron
siempre, sin recurrir a medidas especiales.

El Tiabendazol, en 485 pacientes tratados con dosis tnica de 50

mg/kg. dié fenémenos benignos de intolerancia en 65 pacientes, o sea
en el 13% (Ver tabla N¢ 1).

No se registraron accidentes graves, ni inmediatos ni tardios con
ninguno de los tratamientos administrados.

Se trataron 170 pacientes con Pamoato, en dosis de 50 mg/kg., en
20 de ellos (12%) aparecieron uno o méas fenémenos de intolerancia;
cifra sensiblemente igual a la encontrada con Tiabendzzol (Ver ta-

bla Ng 1).
20 Resultados de los exdmenes complementarios:

Los examenes complementarios no revelaron modificaciones apre-
ciables, ni en el hemograma ni en la quimica de sangre o de orina. Los
2 casos que presentaron dermatitis fueron especialmente investigados
con pruebas de funcién hepatica y exdmenes repetidos de sangre. En
ellos no se pudo comprobar anormalidad diferente de un ligero, pero
persistente aumento de eosinofilos.
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Il Resultados tardios sobre el paciente.

Algunas semanas después del tratamiento hemos interrogado a to-
dos los pacientes escolares y se nota mejoria del estado general; mayor
asistencia a clases, acusan menor nimero de diarreas, y de otras mo-
lestias y especialmente mejor apetito.

Al completar los tres meses de terminado el tratamiento, hemos
observado de nuevo al mismo personal y hemos encontrado:

1° Peso

Aumento de peso en ... 839 de los pacientes
No se modificé el peso en 8% de los pacientes
Bispantiyaleldpesoenls Tl I dib 625 de los pacientes

El aumento de peso fué de 39, en promedio, sobre el registrado
antes del tratamiento. En los controles y en grupos similares no trata-
dos el aumento fué siempre inferior al 204, en el mismo periodo de tiem-
po.

2° Exdmenes hematolégicos:

Al terminar el tercer mes se observé un aumento del hematocrito.
Este aumento fué en promedio de 4 puntos en cada paciente (924) con
aumentos hasta 7 puntos (30%) en alguncs de ellos, asi:

Lectura promedio en todo el grupo antes del tratamiento ... 37
Lectura promedio en todo el grupo después del tratamiento ... 41
aumento promedio 9%4.

Lectura promedio en algunos antes del tratamiento .| 28
Lectura promedio en los mismos después del tratamiento .32 a 35
aumento promedio 3024. :

IIl Accidn antihelmintica general.

En todos los esquemas de tratamiento de las diversas helmintiasis,
con Tiabendazol o con Pamoato de Tiabendazol, queda después del tra-
tamiento un pequefio porcentaje de pacientes no curados. Estos pacien-
tes, alin no curados, han mejorado notablemente y son por lo general
aquellos que inicialmente presentaban los grados mas altos de infesta-
cién (Ver Lamina N¢ II),

376 ANTIOQUIA MEDICA
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IV Accién antithelmintica especial.

1.- Resultados en Ascariasis:
El Tiabendazol, en dosis tinica de 50 mg/kg., produjo:

a) Reduccién de huevos de Ascaris de 9994
(Ver tabla N? 2 y lamina N° I),

b) Curacién 7295
(Ver tabla N° 2 y lamina Ne¢ II).
¢) Mejoria 34%

(Ver tabla N° 2 y lamina Ne II).

El 23% del total de los pacientes con Ascaris tratados con Tiaben-
dazol, no se curd; pero la infeccién en 18% de los pacientes quedo tan
atenuada (promedio de huevos inferior a 1.000 por gramo), que para
fines clinicos pueden considerarse como curados. (Ver tabla N° 2 y la-

mina III). El 59§ restante no curado quedd con infestacién mayor que
la minima.

El Pamoato, en dosis equivalente a 50 mg/kg., produjo mayor por-
centaje de curacidon que el Tiabendazol. (Estas diferencias no tienen
significado estadistico). (Ver tabla N» II).

En los controles no tratados, los huevos de Ascaris aumentaron en
un promedio de 7% durante el mismo periodo de tiempo.

Nota: Los aumentos del niimero de huevos en el grupo control son
explicables, en parte porque en el examen de concentracién aparecieron

huevos de algunos géneros que antes no habian aparecido en el examen
directo.

2.- Resultados en Trichuriasis.
Tiabendazol, en dosis tinica de 50 mg/kg., produjo:

a) Reduccién de huevos de Trichuris de 574
(Ver tabla N° 2 y lamina N¢ I).

b) Curacién 38%
(Ver tabla N? 2 y lamina N°¢ II).
¢) Mejoria 14%

(Ver tabla N° 2 y lamina Ne II).
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PORCENTAJE DE REDUCCION DE HUEVOS
DOSIS UNICA DE 50/mg/kg

TIABENDAZOL (BASE) [|PAMOATO DE TIABENDAZOL
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El 62)4 del total tratado, que se clasifica entre los no curados, queds
con una infestacion tan baja, (promedio menor de 400 huevos por gra-
mo), (Ver lamina N° III) que no requiere la repeticién del tratamiento,
especialmente si el paciente vive en 4rea no saneada. (Los pocos para-
sitos que quedan en el intestino sostienen una relativa inmunidad con-
tra nuevas infestaciones).

Tiabendazol 1x25
22 2x25
3 5x25
il 1x50

Pamoato 2x25
2 1x50

Tiabendazol 1x25
2 2x25
i 5x25
¢ 1x50

Pamoato 2x25
it 1x50

VOL. 14 - Junio 1964 - N? 5

TABLA Ne¢ IT

ASCARIASIS:

Casos

145
{41
32

199

30
88

9% Mejo-
Reduc- ria
cién fi-

nal
91
88 25
99
94 14
87
90 1E5]

TABLA Ne III

Cura- % Suma de
cibn  Reduc- curacién
ciones al méas re-
minimo ducciones

al minimo
80
68
94
T2, 23 95
45

73 26 99

TRICHURIASIS

Casos

234
101

46
313

32
137

95  Mejo-

Reduc-

cion fi-
nal

43
55
47
72

78
o7

ria

22

14

Cura- %  Suma de
cion  Reduc- curacidén
ciones al mdas re-
minimo ducciones

al minimo
13
38
33
38 62 100
44

42 52 94
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El Pamoato, en la misma dosis de 50 mg/kg., produjo:

a) Reduccién de huevos de Trichuris de 57%;
(Ver tabla N° 2 y lamina N° II).

b) Curacién 42%
(Ver tabla N° 2 y ldmina N° II).

El 5294 de los pacientes tratados quedd en categoria minima, (con
400 huevos menos, por gramo) (Curacién préactica) (Ver tabla N° 2 y
lamina III).

3.- Resultados en Uncinariasis.
El Tiabendazol, en dosis tnica de 50 mg/kg, produjo:

a) Reduccion de huevos de Uncinaria 91%

b) Curacién 79% i
¢) Mejoria 99

El 1994 no curado quedd con una proporcion de huevos en prome-
dio inferior a 200 por gramo. (Curacién practica o clinica) (Ver tabla
Ne 2 y lamina III).

Queda un 2% de pacientes que requieren nuevo tratamiento. Pro-
ceden ellos generalmente de entre los que presentaban inicialmnte ma-
yor infestacion (Ver tabla N¢ 2).

El Pamoato, en dosis equivalente de 50 mg/kg., produjo

a) Reduccién de huevos de Uncinaria en 8494
b) Curacion 66%

Queda un 329§ en el grupo minimo de infestacién que no requiere
tratamiento y 2% que es necesario tratar con nueva dosis.
4.- Resultado en Strongiloidiasis:

La actividad de Tiabendazol, en Strongiloidiasis es magnifica; los
signos clinicos desaparecieron en todos los casos tratados; la reduccion
de larvas fué mayor de 90%; con los varios esquemas del tratamiento.

(Ver tabla N? 2).

Sin embargo, en esta Helmintiasis, el criterio de curacién es dife-
rente al empleado en las demads. Las curaciones fueron comprobadas:

380 ANTIOQUIA MEDICA



3 ek AR e R S Ll s i L S R T i e b, il Seialiaies SR s el

RESUMEN GRAFICO DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS GON
DOSIS UNICA DE 50/mg/kg
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a) Mediante repetidos exdmenes de materias fecales, algunos de
estos examenes practicados después de administrar purgante.

TABLA N¢ IV

UNCINARIASIS:

Casos 96  Mejo- Cura- %  Suma de
Reduc- ria cion  Reduc- curacion
cién fi- . ciones al mas re-

nal minimo ducciones

al minimo

Tiabendgzol 1x25 79 44 83

k. 2x25 26 93 89

A 5x25 16 97 94

gt 1x50 D 91 9 79 19 98
Pamoato 2x25 9 100 100

& 1x50 AR 6 66 32 98

STRONGILOIDIASIS
TABLA N° V

Casos 04 Mejo- Cura-

Reduc- ria cion

ciéon fi-

nal

Tiabendazol 1x25 28 94 86
i 2x25 21 Ol 86
2 5x25 13 100 100
g 1x50 36 98 89
Pamoato  2x25 4 Ol (6
A 1x50 13 91 i
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TABLA N° VI
ENTEROBIASIS:

Casos 96 Mejo- Cura-

Reduc- ria cion
cion fi-
nal

Tiabendazol 1x50 31 <0

b) Mediante el cultivo de larvas, y

¢) En algunos pocos casos, mediante el examen del contenido duo-
denal.

Se obtuvo curacién comprobada en el 8974 de los pacientes trata-
dos (Ver lamina II).

5.- Resultados en Enterobiasis.

De 31 casos tratados con Tiabendazol, en dosis de 50 mg/kg., en
28 casos (90% no se encontré huevos en el examen del {rote anal prac-
ticado 17 dias después del tratamiento. (Ver tabla N° 2 y laminas II y
III). .

Duracion de la accién del Tiabendazol.

La influencia del Tiabendazol, para reducir, el niimero de huevos
en las materias fecales se aprecié desde el 4° dia después del tratamien-
to; esta reduccién de huevos continué acentudndse hasta llegar a las
cifras mas bajas, después de la segunda o tercera semana.

V Actividad general.

Como se ve por lo expuesto, Tiabendazol, en dosis Gnica de 50
mg/kg. produce:

1.-Disminucién de huevos o larvas entre 73%;, (Para Trichuris)
v 98% (Para Strongiloides) (Ver ldmina N° I).

2.- Erradicacion total de los Helmintos en una proporcién de casos
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DOSIS UNICA DE 50/mg/kg
RESULTADOS OBTENIDOS CON EL USO DE

TIABENDAZOL (BASE) || PAMOATO DE TIABENDAZOL
1% 62 49 26 32
100 >3 52
¥ 89 90
90
T80
70
|60
50
40
130
T20
T1o
+ .
iy e GiCh @
= Rigded=0 Nl | SET = S eI
ey o 2 P L 2 g
« v o 4 o < ) a Z
o = ;_) Sk o ey 4
2 : =) 15 E | g - o el
ERRADICACION CURACION CLINICA Significa que el minimo
parasitlismo remanente no requiere tratamiento.
LAMINA 111
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que varia entre el 38% (Para Trichuris) y 8994 a 90% (Para Strongi-
loides y Enterobios) (Ver lamina Ne° II).

3.- Sumadas las erradicaciones y las curaciones practicas, produ-
ce curacién en 95% de los casos de Ascariasis, en 10024 de los casos de
Trichuriasis y en 98% de los casos de Uncinariasis. En los casos de
Strongiloidiasis y de Enterobiasis produce erradicacion en 8920 v 90%
respectivamente (Ver lamina N¢ III).

4.- Tiene accién sobre Ascaris, Trichuris, Uncinaria, Strongiloides
v Enterobius, que representan los principales he'mintos del hombre en
la zona geografica en donde fué hecho este estudio. El promedio de cu-
racién es de 95% a 10024 de los casos tratados.

DISCUSION

Tiabendazol, tiene la ventaja sobre otros Antihelminticos, tales
como Yoduro de Dithiazanina, el Naphtoato de Bephenium, el Hexil-
Resorcinol, etc., de ser bien tolerado y de obrar en dosis Gnica.

Para lograr con Yoduro de Dithiazanina o Naphtoato de Bephe-
nium, (8-9-10-11-12-14-15-16-17-18-19) un resultado semejante, es pre-
ciso usar estas drogas en varias dosis diarias durante 5 a 7 dias.

La accién téxica de ellas, que frecuentemente obliga a suspender
los tratamientos, y la necesidad de multiplicar dosis durante varios dias,
hace su manejo mas dificil, que el de Tiabendazol, que es poco téxico
y obra en dosis tnica.

Tiabendazol, tiene sobre Piperazina, Tetracloretileno y Pamoato
de Pyrvinium (16-,20), usados en dosis Gnica, la ventaja de poseer un
espectro de accién més amplia que abarca las Helmintiasis méas comu-
nes del intestino humano.

RESUMEN

Se estudia la accién antihelmintica de una nueva droga, el Tiaben-
dazol, en diferentes dosificaciones contra verminosis tinica o miltiple;
administrando 1.745 dosis de Tiabendazol (base) o Pamoato de Tia-
bendazol, en diferentes esquemas de tratamiento, a un total de 1.230
pacientes, y se encuentra:

Que Tiabendazol es bien tolerado por la mayoria de los pacientes
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¥ que el tratamiento con Tiabendazol produce pocas reacciones secun-
darias, casi siempre de caracter benigno.

Se aprecia, con criterio muy rigido, los resultados del tratamiento
antihelmintico con Tiabendazol en varios esquemas de administracion,
y se encuentra:

Que Tiabendazol a dosis Gnica de 50 mg/kg., posee una marcada
actividad antihelmintica, contra Ascaris, Trichuris, Unicinaria, y Stron-
giloides, rebajando la cuenta de huevos y larvas en 94-72-92-y 9894 res-
pectivamente y curando una elevada proporcién de los casos tratados.
Laminas I - II - III. Lo mismo en Enterobiasis, en donde cura aproxima-

damente 90%3.

Que Tiabendazol, en dosis tinica de 50 mg/kg., es igualmente acti-
vo en infestaciones benignas o graves, producidas por uno o por varios
géneros de parasitos, y su administracion puede hacerse en infestacio-
nes graves, porque no produce el fenémeno de migracién de los parasi-
tos, ni oclusién intestinal.

Se comparan los resultados obtenidos con Tiabendazol, en dosis
tnica, con los obtenidos con otros antihelminticos en dosis multiple,
segun los datos publicados por otros investigadores, y se encuentra que
Tiabendazol presenta sobre los otros, las siguientes ventajas:

a) Es eficaz en poliparasitismo en dosis tnica.
b) Produce un menor ntimero de reacciones colaterales; y . -
¢) Se administra muy facilmente.

CONCLUSION

Basado en el presente estudio, sugiero el uso del Tiabendazol en
dosis tinica de 50 mg/kg., para el tratamiento de parasitismo intestinal,
tnico o multiple producido por Nemathelmintos.

SYNOPSIS

It has the purpose of this presentation to inform about the results
obtained by the use of a new, highly efficient and well tolerated anti-
helmintic drug called Thiabendazol, 2 - (4’ Thyazolyl Benzimidazol),
and of its compound, Thiabendazol Pamoate, both given in various do-
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sages to children in whom single or multiple intestinal parasitism by
nemathelminthes, had been found.

1745 doses of this drug in defferent dosages were administered to
1230 patients, with the following result:

a.- Thiabendazol, administered in a single dose of 50 mg/kg.wgt.,
possesses a high antihelmintic action, reducing the egg and larva count
of Ascaris, Trichuris, Ancylostoma and Strongyloides by 9497, 72%,
92% and 98Y%;, respectively. In Enterobiasis, eradication was obtained
in a high percentage of cases.

b.- In a single dose of 50 mg/kg.wgt., Thiabendazol is highly effi-
cacious in both mild and heavy, single or multiple parasitic infestations.
In severe cases Thiabendazol may be given safely because it does not
causes parasitical migration nor intestinal occlusion.

¢) By comparing the results obtained with Thiabendazol, as repor-
ted in this paper. with the results obtained by other researchers using
different antihelmintics, Thiabendazol has been found to have the fo-
llowing advantages:

1. This drug is one of the safest antihelmintis; it is well tolerated
by children, as only very few side reactions, almost usually
benigh, had been observed;

2. It is highly efficient in a single oral dosage of 50 mg/kg.wgt.;

3. It has a wide spectrum of antihelmintic action against most
common gastrointestinal parasites that infest man in the geo-
graphic zone where this clinical investigation was perfomed.
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PRIMEROS ESTUDIOS SOBRE UNA HEMOGLOBINA “RAPIDA”
HALLADA EN UNA FAMILIA COLOMBIANA

* Dr. Alberto Echavarria R. M. D
*% (Consuelo Molina V.

Recientemente se han descrito una serie de hemoglobinas anorma
que se distinguen por la particularidad de emigrar con mayor rapi-
que la hemoglobina normal del adulto, cuando se someten a l

roforesis en medios alcalinos de pH 8.6. Se denominan genérica

e con el nombre de hemoglobinas “rapidas”.

" Rigas (1) describi6 la primera de ellas en 1955, en una familia que
-esentaba ademéas el gene talasémico; se denomina hoy hemoglobin
En el mismo afio Rucknagel y col. (2) describieron la hemoglobina

. una familia negra de los EE, UU. En 1956, se describieron tres

de hemoglobinas rapidas: Thorup y col., encontraron la hemoglo-

' J. en negros americanos (3), Cabannes y Buhr, hallaron la hemo-

na K en las tribus Kabyles de Argelia (4) y Robinson y col. des-

on la hemoglobina N en tribus negras de Liberia (5). :

Por iltimo se han descrito casos aislados de individuos con hemo-

sbinas rapidas. Smith y Thorbet, (6) describieron en negros america-
:_las hemoglobinas Hopkins - 1 y 2, y Ager y Vanderpitte hallaron

2» hemoglobina en una familia inglesa, denominada “Norfolk” (7) *_.

nifios recién nacidos también se han descrito varias anomalias

ofesor adjunto en Hematologia. Facultad de Medicina. Universida
Antioguia. Jefe del Laboratorio de Hematologia del Hospital Infanti

Técnica de Laborario, del Laboratorio de Hematologia del Hospital In;
ntil.
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hemoglobinicas de tipo “rapido”, consideradas como variantes de la
hemoglobina fetal, tales como la hemoglobina Bart (8) y Alexandra 9).

En el curso de una investigacién sobre hemoglobinas anormales
verificada en nifios del Hospital Infantil de Medellin, hemos encontrado
dos casos en una familia colombiana de biotipo blanco indigena que
presentaban en su sangre una hemoglobina “rdpida’” con propiedades
semejantes al grupo enunciado arriba. El objeto de la presente publi-
cacién es presentar el informe preliminar de los estudios efectuados en
la sangre de éstos dos pacientes y especialmente los estudios del pig-
mento anormal.

METODOS

Las soluciones de hemoglobina se prepararon de sangre fresca to-
mada con anticoagulantes, de acuerdo con el método descrito por Ya-
kulis (10). La electroforesis en papel se hizo por el método de placa a
presién de Chernoff (11) con algunas pequefias modificaciones. Se uti-
lizé6 buffer barbital con potencia i6nica 0.075 a 350 voltios durante 6
horas. La electroforesis en papel en medio acido se hizo de acuerdo con
la técnica de Jonxis y Huisman (12). La electroforesis en agar gel se
hizo por el método de Robinson (13) y por el método descrito anterior-
mente por los autores (14). La electroforesis en agar gel con buffer TEB
a pH 6.2, se hizo de acuerdo con una técnica experimental de los auto-
res que sera descrita posteriormente. Las pruebas en bloque de almidén
se hicieron con buffer fosfatos pH 6.5, barbital pH 8.6 y citratos pH
6.0, segtn la técnica descrita por Jonxis (12). La desnaturalizacién por
el alcali se hizo por el método de Singer (15). Las pruebas de solubili-
dad se hicieron por el método de Itano (12). Los estudios hematologicos
fueron verificados por las técnicas usuales descritas (16).

MATERIAL CLINICO )

Nifia blanca C. A. de 18 meses de edad que nacié al noveno mes de
embarazo con peso de 2.550 gramos. Fué sana hasta la edad de un mes
cuando presenté fiebre, tos, diarrea y postracién. Fué hospitalizada por
primera vez en esa época (Abril de 1962) con diagnéstico de bronco-
neumonia por un periodo de 5 dias al cabo de los cuales sali6 por me-
joria. Un afio mas tarde ingresé por segunda vez al Hospital Infantil,
con sintomatologia semejante a la observada en el primer ingreso. Los
hallazgos clinicos fueron compatibles con bronco-neumonia e infeccién
intestinal. Durante este periodo de hospitalizacién fue cuando se en-
contré en su sangre la hemoglobina anormal. Examen fisico: Nifia de
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CUADRO N 1

ESTUDIO HEMATOLOGICO DE LA FAMILIA A — ABRIL, 1963

Sra. Maria B.

Nina Blanca A.

Nifio Carlos A.

‘ |
| |

(madre) ,‘ (proposito) 1{ (hermano) |
| i
i | | |
| Eritrocitos por mme. | 4.570.000 | 4.030.000 | 4.330.000 ]
| Hemoglobina, gms % | 12.4 | il | 10.7 f
| Volumen globular 24 | 43 | 37 | 34 i
| Volumen corp. medio | 96.5 I 92 [ 80 |
| Hemo=lobina corp. | ’
|  media | 2005 27 25
| Concent. Hb. Corp. ' ( | [
| media. } 29 30 | Sl l
| Morfologia | Anisocitosis |  Macrcecitos Ligera
| Eritrocitica | | Policromatofilia Anisocitosis
| Reticulccitos I 0.4% ! 0.2% | 0.1% |
| Electroforesis en Agar | Hb rapida : 56.8% | Hb rapida : 50.4%
| Alcalino pH 8.8 ] Hb A :40.6% | Hb A : 47.7% Hb A : 97.9%
| (Tris - Edta - Borato) | Hb A2 : 2.6% | Hb A2 1.95% | #Hb A2 3 219 |
| Desnaturalizacién | 1.9% ] 1.3% J 0.85%
| Alcali ’ |
| Fragilidad globul-r I 0.47 - 0.30 [ 0.48-0.32 [ S80.48 - 0.27 |
| Cuerpos de inclusién | negativos | negativos | npegativos |
! Solubilidad de la fe- | 97.6% i 97.2% ' 96.5% f
| rrohemoglobina ! | | |
| Test de siclaje | negativos | negativos | negativos |
| Metabisualfito 2 y 497 | [ ' [
{ Indice ictérico | normal normal normal '
. |




piel blanca, pelo castafio claro y desarrollo esquelético y muscular nor-
mal para su edad. Su biotipo era blanco con rasgos indigenas nativos.
No se observaron lesiones en la piel ni habia adenopatias palpables. El
abdomen era flaccido y no habia hepatomegalia ni espenomegalia. No
habia dolores articulares y las conjuntivas no eran ictéricas. La orina
era clara y no habia aumento de pigmentos biliares. La aspiracion de
medula 6sea demostré hiperplasia eritropoyética apreciable y la hemo-
siderina fué considerada normal. Familia: Los padres de la nifia son
originarios del Departamento de Cundinamarca, zona central del pais,
cerca de la capital de la Reptiblica. La familia del padre esta compues-
ta por cuatro hermanos hombres, todos adultos sanos. La familia de la
madre estd constituida por 11 hermanos, de los cuales viven 9 y son
aparentemente sanos. El padre abandoné el hogar y s6lo han sido estu-
diados la madre y los dos nifios vivos.

Fig. 1 — Familia A. Los 3 miembros de esta familia son los casos estudiados
en este articulo. Notese el biotipo racial.

Madre: Maria B., de 26 anos de edad, es de estatura y constitucion
fisica normal. Su piel es blanca con cabellos negros y sus rasgos faciales
son los predominantes en la regién de origen, es decir, piel blanca con
caracteres faciales indigenas. Su historia clinica no revela enfermedad
crénica y solamente ha sido hospitalizada durante los partos. El exa-
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men fisico no revela anomalias en piel, mucosas y sistema ganglionar
v no se aprecian espleno ni hematomegalia. La orina es color normal.
Ha presentado en varias ocasiones cianosis intensa de las extremidades
acompafadas de malestar general, cuando se exponia por largo tiempo
al frio intenso.

El matrimonio tuvo 6 hijos cuya historia se resume asi: Primer
hijo: Carlos A. de 6 afios, no ha tenido historia patologica excepto en-
fermedades infecciosas transitorias (sarampioén, tos ferina) y su des-

Fig. 2 — Electroforesis en papel.

Buffer Barbital pH 8.6 (6 horas). Se observa la separacion de un
componente “rapido” en la sangre de la madre y de la nifna. De
arriba hacia abajo se observa: 1 - Normal. 2 - M. B. A, (madre).
3 -IC&:SA (hermano). 4 - B. C. A. (propésitus). 5 - normal. 6 - Ras-
go A S.

Fig. 3 — Electroforesis en papel Buffer de fosfatos pH 6.5 (6 horas). Se ob-
serva la separacién de la hemoglobina anormal “répida” en la san-
gre de la madre y de la nifia, que se sitia entre el punto de apli-
cacién y la hemoglobina A normal del adulto. 1 - control normal.
2-M. B. A. (madre). 3 -C. A. hermano). 4-nifia B. C. A (prop6-
situs) 5 - control normal 6 - Rasgo A S.
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arrollo esquelético, muscular y mental es normal para su edad. El exa-
men fisico fué negativo.

Segundo hijo: Aborto de 3 meses de embarazo.

Tercer hijo: Nifio prematuro nacido al sexto mes de embarazo, que
murié a los pocos minutos con cianosis intensa.

Cuarto hijo: Mortinato al sexto mes de embarazo. La madre rela-
ta que dejé de sentir los movimientos fetales tres dias antes del parto.

Quinto hijo: Nacié a término y pes6 2.200 gms. Murié6 a los 5 mi-
nutos de nacido con cianosis y dificultad respiratoria.

Sexto hijo: Blanca C. A. Es la nifia objeto de este articulo cuya his-
toria se describié anteriormente.

ESTUDIOS HEMATOLOGICOS

Los hallazgos clinicos y hematolégicos verificados en la madre y
en los dos nifios, no revelan ningiin dato compatible con un proceso de
tipo hemolitico. No se demostré anemia ni reticulocitosis ni aumento
del indice ictérico ni hepato-esplenomegalia y los datos de laboratorio
en general no demostraron ningin dato anormal atribuible a la presen-
cia de la hemoglobina de tipo “rapido”. Como puede apreciarse en el
Cuadro N° 1, no hay diferencias significativas entre los datos hemato-
l6gicos del nifio Carlos que tenia sélamente hemoglobina A, con los dos
miembros de la familia que tenian la hemoglobina rapida. Los autores
consideran que los ligeros cambios hematolégicos observados en los
eritrocitos de éstos pacientes son atribuibles a causas diferentes de la
presencia de la hemoglobina anormal, tales como la hipoalimentacion,
parasitosis intestinal, etc. En resumen, la familia estudiada no presenta
enfermedad demostrable. Desde el punto de vista genético, el estudio
es muy incompleto hasta ahora. Sinembargo llaman la stencién dos he-
chos: 1) Que la proporcién de la hemoglobina anormal es igual 6 ma-
yor que la hemoglobina normal, tanto en la madre como en la nifia
(alelomorfismo). 2) Que el pigmento anormal fué hallado en las 2 per-
sonas del sexo femenino. Es interesante anotar que desde el punto de
vista de la proporcién del pigmento anormal, se han descrito cifras com-
parables en la hemoglobina J, N, Hopkins - I (6, 17) y en casos de ta-
lesemia - hemoglobina I (18), mientras que en los otros tipos, las pro-
porciones varian entre 5 y 40 %.

Estudios de la hemglobina anormal:

La sangre de la nifia Blanca C. A. y de la madre Maria B. contenian
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4 _ Electroforesis en Gel de Agar. Buffer Tris-Edta-Borato pH 8.8 (45
minutos). Separacion de la hemoglobina ‘rapida” en la madre y en
la nifia. Obsérvese la posicién comparada con la hemoglobina A.
(normal del adulto).
Né6tese ademés la banda de hemoglobina A2 de proporcion normal
v la disminucién del componente protéico no hemoglobinico (U.
C. 1), en los 2 miembros de la familia con hemoglobina “rapida”.
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dos tipos de hemoglobina. Mediante la electroforesis de papel con bu-
ffer barbital pH 8.6 se observé que uno de los dos componentes emigra-
ba en la posicién de la hemoglobina A, mientras que el ctro avanzaba
con mayor rapidez hacia el polo positivo separandose casi completamen-
te del primero. En la figura N° 2 puede apreciarse la separacién del com-
ponente rapido y su situacién comparativa con la hemoglobina normal
y la hemoglobina S. Utilizando la técnica de la electroforesis en papel
en medio de acido con buffer de fosfatos a pH 6.5 durante 4 horas, se
logré separar los dos componentes en ambos casos. El componente anor-
mal emigré con movilidad menor hacia el polo negativo, aproximada-
mente la mitad del recorrido de la hemoglobina A, aunque no se sepa-
r6 completamente de ella. (Ver figura N¢ 3).

La electroforesis con agar y buffer Tris - Edta - Borato a pH 8.8,
de acuerdo con la técnica usada en nuestro laboratorio, demostré las
siguientes fracciones: Dos bandas mayores, correspondientes a la hemo-
globina “rapida” y a la hemoglobina A. Detras de éstas, una banda
normal en la posicién de la hemoglobina A2 y mas atras de esta Gltima,
una pequeia banda casi invisible al examen directo de las placas colo-
readas con Amido - Black, que correspondian con la fraccién denomi-
nada U. C. 1 por Yakulis y col. (10). La comparacién de ésta Gltima
banda con sangres de individuos normales, la sangre del nifio Carlos
y muestras de hemoglobinas heterozigotes y homozigotes, nos demostré
que esta fraccién se encontraba muy disminuida (casi ausente) en los
dos casos que presentaban la hemoglobina de tipo “rapido”. (Ver fi-
gura N° 4),

El analisis cuantitativo, hecho por lectura densitométrica de las
placas coloreadas, demostré que la hemoglobina rapida en la madre
era el 57% y la hemoglobina A2, 4.1%. En la nifia se encontré 50.32;
v 1.95)4 respectivamente para las mismas fracciones. Las cifras de he-
moglobina A2, se consideran normales para la técnica usada, segin es-
tudios efectuados del mismo modo en un ntimero de personas normales,
nifiocs y adultos.

El estudio de hemoglobina fetal por el método de desnaturaliza-
cién al alcali no mostr6 elevacién por encima de 2%. La electroforesis
en citrato pH 6.1, no produjo separacién del componente rapido y la
banda de hemoglobina F, era normal en lo inspeccién visual de las
placas coloreadas. La electroforesis en agar gel con buffer Tris-Edta-Bo-
rato, a pH 6.2, seglin una técnica experimental de los autores que sera
publicada posteriormente, mostré la separacién de las bandas de hemo-
globina rapida y la hemoglobina A, junto con un sélo componente fetal
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Fig. 5 — Electroforesis en Gel de Agar. Buffer Trist-Edta-Borato pH 6.2.
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(2 horas).

Obsérvese la separacién de los 2 componentes (normal y anormal)
en las muestras de sangre de la madre y de la nifia. La banda pe-
quefia que emigra con mayor movilidad hacia el polo negativo es
la hemoglobina fetal.
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semejante al observado en el adulto normal. (Ver figura N° 5). La se-
paraciéon de la hemoglobina rapida fué mas evidente cuando se utiliza-
ron soluciones de hemoglobina mas diluidas.

Los resultados de la electroforesis en bloque de almidén, no apor-
taron ningan dato diferente a los ya observados, en los experimentos
sobre el papel o gel de agar. No se hizo estudio cuantitativo de las frac-
ciones obtenidas por el bloque de almidén. Los estudios de la solubili-
dad en los tres miembros de la familia demostraron que los dos casos
con hemoglobina rapida contenian una hemoglobina de alta solubilidad

y las cifras en éstos, fueron ligeramente mayores que la obtenida en
individuos normales.

DISCUSION

El hallazgo de dos casos con hemoglobina rapida en dos individuos
de raza autéctona colombiana reviste un gran interés investigativo, por-
que es la primera vez que hemos podido encontrar este tipo de hemoglo-
bina en nuestros estudios hemoglobinicos, con las caracteristicas ano-
tadas anteriormente.

El problema que plantean los autores es la clasificacion de la he-
moglobina rapida en estas personas. Las propiedades fisico-quimicas y
biolégicas del pigmento pueden resumirse asi:

1) Es una hemoglobina rapida, ya que erﬁigra con mayor mobilidad
que la hemoglobina normal del adulto en papel con buffer barbital
a pH 8.6; en agar gel con Tris-Edta-Borato a pH 8.8 y en bloque
de almidén con barbital a pH 8.6.

2) Es mas lento en su emigracién que la hemoglobina A, en papel con
buffer fosfatos a pH 6.5, y en bloque de almidén con el mismo bu-
ffer, aunque no separa completamente.

3) No separa de la hemoglobina A, en agar gel con buffer citrato a
pH 6.1.

4) Separa ligeramente de la hemoglobina A, en agar gel con buffer
Tris-Edta-Borato a pH 6.2.

5) Se encuentra en proporcidn igual o mayor que la hemoglobina nor-
mal. (51 y 57% en los dos casos respectivamente).

6) El pigmento es desnaturalizable por el alcali.
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7) No es desnaturalizable por el frio ni se observan cuerpos de inclu-
sién eritrociticos con azul de cresyl brillante.

8) Es altamente soluble en concentraciones de fosfatos 2.24 M.

9) Fué hallada en forma heterozigote en dos casos, ambos del sexo
femenino.

10) Ambos pacientes eran normales, sin evidencia de sindrome hemo-
litico ni alteracién morfolégica eritrocitica atribuible a la presen-
cia de la hemoglobina anormal.

11) No se observé siclaje positivo con metabisulfito al 2 y 4)4.

Con los datos anteriores es posible establecer algunas similitudes
y diferencias con las hemoglobinas rapidas descritas en la literatura.
En general, nuestra hemoglobina se asemeja en su emigracién electro-
forética en medio alcalino a la hemoglobina J, aunque no hemos hecho
comparacion directa por carencia de patrones, pero difiere de ella en
su comportamiento en medio icido, ya que ésta no separa de la hemo-
globina A a pH 6.5 (19, 20). Lo mismo podriamos decir de la hemoglo-
bina K. (19).

Si bien las caracteristicas electroforéticas se asemejan bastante a
las hemoglobinas I, N, Hopkins - 1 y Durham, éstas variantes s6lamen-
te se han descrito en raza negra pura en los EE. UU. (2, 6, 17) 6 en Afri-
ca Occidental (5,17, 19) mientras que nuestros dos casos corresponden
a un biotipo diferente, blanco - indigena nativo. La hemoglobina rapi-
da de mayor distribucién geografica es la hemoglobina J, que aunque
fué encontrada por primera vez en negros (3) ha sido hallada en varias
localidades de Asia, Europa y América del Norte, (17) en individuos
de diferentes razas.

Consideramos posible excluir la hemoglobina H, porque ésta posee
movilidad anédica en medio 4cido pH 6.5, es desnaturalizable por el
frio, produce cuerpos de inclusién y esta ligada al gene talasémico; la
hemoglobina Bart y similares por ser resistentes al alcali y la hemoglo-
bina Hopkins - 2 por la ausencia de la segunda fraccién A2 en nuestros

.casos (21).

Existen solamente dos hemoglobinas halladas en individuos de ra-
za blanca, la hemoglobina J y la “Norfolk” (17, 7). Recientemente, ha
sido encontrada en México una hemoglobina en una familia indigena.
(21) que tiene propiedades electroforéticas y hematolégicas semejan-
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tes a la nuestra, con la diferencia de que en los 8 casos descritos, el por-
centaje constituia solamente 20 a 2574 del total.

Es interesante anotar que el lugar de origen de nuestros casos es
una regi6én poblada en épocas anteriores, por gente indigena nativa de-
rivada de la antigua tribu Chibcha que desarrollé una civilizacién avan-
zada antes de la conquista espafiola. Actualmente esta zona esta poblada
por raza blanca y mestizaje con el indio chibcha. Debido a las condicio-
nes climatéricas imperantes en el altiplano de Cundinamarca, la raza
negra no llegé a propagarse alli, pero no puede excluirse totalmente la
posibilidad de mezcla racial negra.

De acuerdo con la discusién anterior consideramos que esta hemo-
globina, aunque se asemeja en términos generales a la hemoglobina J,
presenta algunas caracteristicas especiales, a saber: A) El comporta-
miento electroforético en medios acidos. B) Las caracteristicas racia-
les de la familia.

En vista de estas observaciones, los autores consideran la posibi-
lidad de que el pigmento en estudio sea una hemoglobina ya descrita
pero de rara ocurrencia entre nosotros y atn consideran la posibilidad
de que pueda tratarse de una nueva variante de la hemoglobina normal,
que solamente estudios mas detallados especialmente el analisis de la
estructura quimica, pueden determinar con exactitud.

RESUMEN

Se presenta el estudio clinico, hematolégico y electroforético de
dos individuos de raza autdctona colombiana de biotipo blanco indige-
na, que tienen en su sangre una hemoglobina ‘‘répida’” en proporcién
mayor de 5004.

Se discuten las similitudes y diferencias fisico-quimicas, bioléogi-
cas y raciales de la hemoglobina con las semejantes descritas en la lite-
ratura y se considera la posibilidad de que el pigmento encontrado sea
una nueva variante de la hemoglobina normal.

SYNOPSIS

The clinical hematologic and electrophoretic studies of two colom-
bians with white indigenoues biotype and having a “fast” hemoglobin
in excess of 50% ae presented.

The physicochemical, biologic and racial similitudes and differen-
ces of that hemoglobin and those described in the literature are discu-
sed, and the about that pigment being a new variety of normal hemo-
globin is rised.
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ADENDUM

Muestras de la hemoglobina fueron enviadas a otros laboratorios
para verificar nuestros hallazgos y para hacer estudics comparativos
con patrones conocidos.

Los informes recibidos cuando este articulo habia sido enviado
para su publicacién confirman la existencia de la hemoglobina ra-
pida, los porcentajes normales de hemoglobina A2 y de la hemoglo-
bina desnaturalizable al alcali. La emigracién electroforética a pH 8.6
y las caracteristicas diferenciales observadas en pH 6.5, demostraron
que nuestra hemoglobina es diferente a la Hemoglobina México
(Nahoa).

Estudios de hibridacién han demostrado que la anomalia estruc-
tural de la molécula reside en una anomalia de las cadenas beta. En
la actualidad se estan verificando los estudios de analisis petidicos y
constitucién de aminoacidos, los cuales podran demostrar la natura-
leza intrinseca del defecto.

De acuerdo con lo estudios preliminares verificados por nosotros
y los informes arriba anotados, la denominacién de esta hemoglobi-
na debe ser provisionalmente la de Hemoglobina Colombia, de acuer-
do con las recomendaciones sobre nomenclatura adoptadas en el VIII
Congreso Internacional de Hematologia reunido en Tokyo en 1962.
(Blood, 21, 117, 1963).

Los autores hacen publico su agradecimiento al Dr. Rubén Lis-
ker, del Hospital de las Enfermedades de la Nutricién, México D. F.,
al Dr. Tulio Arends, del Instituto Venezolano de Investigaciones Cien-
tificas, Caracas, Venezuela; y al Dr. Aaron M. Josephson, del Depar-
tamento de Investigaciones Hematolégicas del Hospital Michael Reese,
Chicago, U. S. A, por los estudios verificados en las muestras de la
hemoglobina.

De la misma manera quieren agradecer al Banco de la Republi-
ca la donacién que les ha concedido para llevar a efecto este estudio.
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ALGUNOS ASPECTOS DE LA ELECTROFORESIS DEL SUERO
COMO METODO DIAGNOSTICO

* Hernan Vélez A.
*%* Edgar Sanclemente P.
##% Alberto Restrepo M.
*#%¥ Marcos Restrepo I.

INTRODUCCION

El estudio de las protéinas del suero por medio de la electroforesis
del papel es un método universalmente aceptado y que tiene multiples
aplicaciones como ayuda diagnéstica en enfermedades hepaticas (B2
renales (2), hematolégicas (3), del sistema nervioso central (4), neo-
plasicas (5), metabdlicas (6), congénitas (7). Asi mismo es Gtil en el
diagnéstico de algunas enfermedades infecciosas y virales (8). Dia a
dia en la literatura médica aparecen trabajos que hacen hincapié en la
electroforesis del papel como valiosa ayuda diagnéstica (9-10-13). La
discriminacién electroforética en papel (10) ha dado Ja oportunidad
de llevar a cabo estudios a gran escala debido a la facilidad de su pro-
cedimiento y su certeza comprobada. Los otros métodos usados: la ul-
tracentrifugacion (11) y la precipitacién fraccionada (12), a mas de

(1) Seccion de Nutricién. Departamento de Medicina Interna.
(2) Seccién de Nutricién. Departamento de Medicina Interna.
(3) Seccién de Hematologia. Departamento de Medicina Interna.
(4) Departamento de Microbiologia.

Facultad de Medicina, Universidad de Antioquia.
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ser engorrosos no dan una seguridad absoluta. Para que la interprotss
cién de la electroforesis tenga un valor como ayuda diagnostica deli
estar sometida al analisis de los factores, que pueden modificar lag #es
paraciones electroforéticas de las proteinas ya que ellos, pueden aumens
tar o disminuir la misma fraccién plasmatica (13).

La infeccién crénica o aguda, la parasitosis intestinal, la desnutils
cién crénica de tipo proteico ya sea clinica o subclinica asi como faotis
res de inmunizacién (9-13) pueden modificar los valores electroforafis
cos del suero y alterar la electroforesis en enfermedades que dan tin
cuadro electroforético tipico. Estos hechos han sido muy poco tenidon
en cuenta.

Entre nosotros, la incidencia de parasitosis intestinal, que alcansi
cifras de 98% de infestacién en la poblacion rural y hasta de 80U o
la poblacién urbana, la desnutricién crénica, a veces, no apreciable alls
nicamente pero que produce cambios bioguimicos graves, alteran In
electroforesis.

Durante la encuesta nutricional efectuada en el afio de 1961 (14}
se puso de manifiesto el hecho de que personas consideradas normales
(militares) mostraban una separacion electroforética anormal, con piis
teinas totales altas y globulinas aumentadas.

El objeto de este trabajo es presentar los resultados obtenidos aii
electroforesis de papel de un grupo normal, comparandolo con permis
nas aparentemente normales de zonas urbanas y rurales; pacientes con
desnutricién de tipo protéico; arterioesclerosis; diabéticos, parturions
tas normales y anormales (consideradas asi por presentar toxemin, e
compatibilidad de grupo sanguineo o anemia), nifios nacidos de estus
madres, asi mismo se analizan los hallazgos electroforéticos de algunun
enfermedades metabdlicas y hematolégicas que presentan una electron
foresis bien definida.

MATERIAL Y METODOS

Para el presente trabajo se efectuaron 715 estudios electrofordiis
cos en los siguientes grupos humanos: (los valores en gms% y en pois
centaje se pueden ver en el Cuadro N° 1).

Grupo 1: (Castilla A y O). Consistié en 129 personas de zona s
bana de Medellin. El nivel socio-econémico es bajo con ingestas protéls
cas muy pobres, la mayoria de ellos parasitados y que presentan utii
anemia facilmente detectable. Estos pacientes nunca han sido hospitus
lizados y se consideran a si mismo normales.
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(Irifica N° 1 — Electroforesis en el “Barrio Castilla” y Prado.

Grupo 2: (Prado)- Compuesto por 89 persones de zona rural, de

Soridisones econbraicas bajas ¥ asl mismo con ingestas alimenticias po-

lires; parasitados en su mayoria. .
En estos dos grupos se ha estudiado su situacion socio-econémica,

dlotaria y parasitolégica, encontrandose un marcado grado de desnu-
{ricién por ingestas mal balanceadas y alto grado de infestacién para-

witaria (16).
Grupo 3: (Chocd)- Consistié en 100 electroforesis practicadas en
oscolares de raza negra radicados en la ciudad de Quibdé. Estos pacien-

fos gozan de aparente buen estado de salud.
Grupo 4: Cincuenta madres normales. La muestra fué¢ tomada du-

runte el parto.

Grupo 5: Cuarenta y nueve ninos recién nacidos normales, hijos del

grupo anterior. La sangre fué tomada del cordén umbilical.

Grupo 6: Cincuenta madres clasificadas como anormales por presen-

linr toxemia, incompatibﬂidad sanguinea o anemia. Muestra de sangre

tomada durante el parto.
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Grafica N° 2 — Electroforesis en el “Barrio Castilla” y Prado.

Grupo 7: Cincuenta y tres hijos de las madres del grupo anterior.

Grupo 8: Cuarenta y cinco diabéticos controlados en la clinica de
diabetes.

Grupo 9: Diecisiete pacientes con arterioesclerosis.
Grupo 10: Veintinueve pacientes desnutridos de tipo protéico.

Grupo 11: Pacientes con tuberculosis en distintos estados clinicos
de evolucion.

Grupo 12: Pacientes afectados de leucemia: 8, lupus eritematoso:
8, anemia por deficiencia de hierro: 10, cirrosis: 6.

Grupo 13: (normal). Estudiantes de medicina normales y que tan-
to en el examen fisico como en los antecedentes personales no presen-
taban enfermedad alguna.

Se utilizaron para este estudio celdas Spinco Durrum, modelo R,
Serie D con una fuente de poder de 2.5 miliamperios por celda y un
voltaje aproximado de 7O voltios. Una muestra de 8 lamdas se aplicé
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sobre tiras de papel S y S 2043 amgl. que eran empapadas en un biiffer
consistente en acido dietilbarbitiirico: 2,76 gms. y dietilbarbiturato de
sodio: 15,4 gms., en un litro de agua destilada; esta solucién biffer tie-
ne un Ph de 8.6 y una concentracién ionica de .075. La muestra fué
corrida por un tiempo de 16 horas después del cual las tiras de papel se
secaban en estufa a 110 grados C. Luego fueron tefiidas durante media
hora con una solucién de 1 gm. de bromofenol en un litro de metanol.
El lavado se hizo en una solucién al 594 de acido acético, 3 pases, usando
la solucién lavadora solo una vez. El color fue desarrollado en una
atmosfera de amoniaco por 15 minutos y las tiras de papel leidas irme-
diatamente en un analitrol Beckman RB con filtro de 500 mu y Gam B5.
Las proteinas fueron sodificadas por el método de microbiuret (15).
Los valores de las diferentes fracciones del suero se dan tanto en por-
centajes como en gramos por ciento.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los valores en normales no difieren de los encontrados por otros
autores en otras regiones del mundo, Cuadro N° 2. La diferencia de sexo
como ha sido demostrado (9) no influye en la discriminacién electro-
forética. Le edad sélo modifica la lectura por debajo de 5 afios en don-
de es posible encontrar una disminucién de la albGmina con aumento
de la gamma globulina.

El grupo N° 1 (Castilla), de personas consideradas normales pero
parasitadas con ingestas muy pobres, mostraron una proteinas totales
en el limite inferior de la normalidad con una marcada disminuciéon de
albGmina y las fracciones alfa 1 y alfa 2 dentro de los limites normales;
la beta-globulina muestra una ligera disminucion y la gamma esta fran-
camente aumentada. Este hecho podria atribuirse quiza a la parasito-
sis intestinal y a la mala nutricién crénica de estos pacientes. Estudios
sobre parasitosis intestinal y sobre ingesta alimenticia muestran el alto
grado de desnutriciéon y parasitosis que presentan (16). La relacion
albimina globulina esta alterada indicando una alteraciéon protéica.
(grafica 1-2).

En el grupo N° 2 (Prado). Habitantes de una zona rural y en con-
diciones socio-econémicas muy bajas, se encontraron valores de protei-
nas totales altas con una relativa disminucién de albtmina, aumento
de la fraccién alfa 2, normalidad en la beta-globulina y aumento en la
gamma globulina del orden de 2.05 gms.% 6 22.35%. La relacién albti-
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mina globulina esta francamente alterada con valores de .79 (gréfica
Ne 2).

Los resultados obtenidos en estos dos grupos son equiparables a los
hallazgos de la encuesta nutricional realizada por el ICNND, (14). Los
hallazgos pudieran ser interpretados como debidos a los cambios inmu-
nolégicos producidos por la parasitosis intestinal que producird un
aumento en los valores de la gamma globulina y a la lesién hepatica de
origen nutricional que atin cuando no presente clinicamente si es facil
de suponer por la pobre ingesta de proteinas de origen animal. En am-
bos grupos humanos la incidencia de sindrome pluricarencial de la in-
fancia es muy alta, asi como el retardo pondoestatural; estos hallazgos
se han demostrado en previos estudios (16).
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En el grupo N¢ 3, (Chocé )escolares de raza negra en los que se en-
contré una incidencia de hemoglobina S del 10% pero que no presen-
taban otra patologia facilmente demostrable, mostraron unas proteinas
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normales y un aumento de gamma globulina semejante al encontrado en
los grupos anteriores. (Grafica N° 3). De la misma manera creemos que
este aumento se deba a las causas antes enumeradas. En la grafica N° 4
se puede ver los valores de la electroforesis en estos 3 grupos compara-
tivamente.

Los hallazgos en parturientas son dignos de tenerse en cuenta. La
separacién electroforética en ambos grupos, normales y anormales, son
semejantes tanto en lo que se refiere a proteinas totales como a los va-
lores de globulinas. En ambos grupos existe una disminucién muy mar-
cada de la albtimina con aumento relativo de alfa 1 y alfa 2 y beta-glo-
bulina. La gamma-globulina es normal. (Grafica N° 5). Esta observacion
ha sido hecha por varios autores (19).

Los valores encontrados en recién nacidos de madres normales co-
mo de madres “anormales” son muy semejantes; existen valores bajos

CUADRO N° 2

VALORES NORMALES DE PROTEINAS
ELECTROFORESIS DE PAPEL

GR. | % Desviacién Standar
| |
Proteinas Totales | 6.95 | 100 % i .46
Albéimina 3.93 | 56.5 + 44 |
|
el : 2 3.8 + .068
|
a2 : .66 9.4 =+ .141
|
; - | ?
| B , A8 112 || =% .162 |
W
l l |
} y R ) 18.2 -+ .248 |
l !
| l | l
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de proteinas totales comparados con los valores en los adultos, albtmi-
na baja y fracciones del plasma normales. Estos hallazgos son diferen-
tes a los de las madres como se puede observar en la tabla N° 1 y grafica
Ne¢ 5. No existe ninguna correlacién entre las diferentes fracciones plas-
maticas de las madres y de los hijos.

La separacién electroforética del suero de pacientes con diabetes
y con arteroesclerosis es semejante (grafica N° 6). Existe una ligera
disminucién de proteinas totales con un ligero aumento de gamma-
globulina pero sin que las otras fracciones estén alteradas.

Los 29 pacientes desnutridos de tipo proteico mostraron una dis-
minucién en las proteinas totales, albiimina y beta-globulina con un
aumento en alfa 1, alfa 2 y gamma-globulina (grafica N¢ 7).

Estos cambios electroforéticos son facilmente explicables. La dis-
minucién en proteinas totales y albiimina, debidas a la pobre sintesis
de éstas por un higado lesionado con degeneracién grasa y la disminu-
cién de beta-globulina debido a la disminucién en los lipidos circulan-
tes con una hipolipemia e hipocolesterolemia. Varios autores han de-
mostrado que los lipidos en los desnutridos estan marcadamente dismi-
nuidos y las lipoproteinas son bajas especialmente la beta lipoprotei-

na (17).
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Grafica N® 4 — Electroforesis de proteinas en “Barrio Castllla”, Prado y es-
colares del Choco.
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Los cambios observados en pacientes con cirrosis muestran aumen-
to de gamma-globulina con disminucién de albimina. Comparados con
los hallazgos en pacientes desnutridos podemos observar que éstos pre-
sentan una cierta similitud en la imagen electroforética (grafica N¢ 7).

En el grupo de pacientes tuberculosos se observan ligeras alteracio-
nes, sélo un moderado aumento de la gamma-globulina se puso de pre-
sente (grafica N¢ 8). ]

No existe ningtin cambio electroforético en los pacientes con ane-
mia por deficiencia de hierro.

En los pacientes con lupus eritematoso, la electroforesis mostro
ura disminucién de las proteinas del plasma con una marcada disrminu-
cién de albGmina, sin cambios en las fracciones alfa 1 y beta-globulina,
pero con un aumento marcado de gamma-globulina y alfa 2; estos cam-
bios son semejantes a los descritos en otros paises. Estos hallazgos son
muy semejantes a los encotrados en el grupo de pacientes desnutridos
tal como se puede ver en la grafica N° 7, de suerte pues, que la discri-
minacién electroforética en estos dos grupos es practicamente indiferen-
ciable.

El grupo de leucémicos mostré disminucién de las proteinas tota-
les, albmina y un aumento de gamma-globulina y de la fraccién alfa 2.

800 ELECTROFORESIS DE PROTEINAS EN MADRES Y
NINOS NORMALES Y ANORMALES

(78

soaf

- . - -

»
°
3
T

)

GRAMOS POR 100 C.C.
o
8
T

200}

135 fis0 (36

80

46 50{.74
29

DS IFECRCON O ST A MR BT

P s e g

MALRES NORMALES HIIOS DE MAORES MAORES ANORMALES HIJOS DE MADRES
NORMALES AHORMALES

149 PERSONAS) .
s [CLRVELEY) \solaeRsoas) {53 wfios}

GRAFICO 5

414 ANTIOQUIA MEDICA



COMENTARIOS

La electroforesis de proteinas séricas son un buen mmétodo de ayu-
da para el diagnéstico de ciertas enfermedades. Dado que el hecho mas
significativo encontrado en este estudio es la anormalidad presente en
grupos humanos considerados como normales y que son los que compo-
nen la mayoria de la consulta hospitalaria colombiana, la electrofore-
sis de proteinas debe estar sometida a un cuidadoso analisis por cuanto
esta ya alterada y los cambios que presentan por una enfermedad so-
breagregada modifican los resultados.

Como se puede observar, la desnutricién crénica y la parasitosis
intestinal presentan cambios electroforéticos que demuestran las alte-
raciones bioquimicas presentes en estos pacientes. Los pacientes desnu-
tridos por ejemplo tienen un cuadro electroforético que es semejante
en un todo al que se encuentra en el lupus eritematoso, de suerte pues,
que se debe estudiar a fondo los datos clinicos antes de hacer un diag-
nostico basado Gnicamente el hallazgo electroforético.

Los hallazgos encontrados en los pacientes considerados como nor-
males estan demostrando que existen alteraciones debidas probablemen-
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te a la deficiente ingesta de nutrientes y, o a la parasitosis intestinal
que modifican sustancialmente el cuadro electroforético. Un aumento
del grado de desnutricién va a traer como consecuencia los cambios ob-
servados en electroforesis en el grupo de pacientes desnutridos.

Los hallazgos en el grupo de madres anormales y normales asi como
los encontrados en los hijos de éstas son comparables a los descritos en
otras partes del mundo.

La relacién entre el grupo 8 y el grupo 9 de arterioescleréticos y
diabéticos son sensiblemente iguales. El grupo de tuberculosis pulmo-
nar en diferentes grados de evolucién demostré que existian pequefios
cambios en la electroforesis de proteinas con disminucién de albiimina
y muy ligero aumento de gamma-globulina, estos hallazgos comparados
con los encontrados en otras partes son semejantes.

La desnutricién de tipo protéico observada entre nosotros produce
cambios electroforéticos del suero que son dignos de mencionarse. En
las graficas Nos. 11-12 se puede ver el trazo electroforético de pacien-
tes normales y de pacientes con desnutricién protéica. Es muy llamati-
va la tremenda reduccién de albiimina con valores de globulinas altas
dando como resultado un valor de proteinas totales dentro de los limi-
ts aceptables.

RESUMEN

Se presentan los resultados encontrados en electroforesis de papel
practicados en varios grupos humanos.

Los hallazgos demuestran que en personas consideradas normales
pero parasitados y con ingestas pobres, la electroforesis esta alterada.
Las proteinas totales estin dentro de los limites normales o altos; la
albGimina por debajo de los limites normales con un aumento de las frac-
ciones globulinicas.

En casos avanzados de desnutricién la figura electroforética es si-
milar a la encontrada en el lupus eritematoso.

En los demas grupos examinados los cambios electrofréticos son
semejantes a los hallados por otros autores.

La electroforesis de proteinas es un eficaz medio de diagnosticar
si se tienen en cuenta los mtltiples factores que influyen en la separa-
* cion de las fracciones de proteinas.

SYNOPSIS

The results obtained by paper electroforesis in different groups are

discussed. s
Th findings in “normal” population show that the electroforesis
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is abnormal with high globulins and low albumin. The findings perhaps
are due to the fact that this population in infested with intestinal para-
sites. The poor intake of animal proteins will contribute to the changes.
In cases of advanced malnutrition the electroforesis is similar with
the one found in lupus erithematosus.
The paper electroforesis is a good tool for the differencial diagno-
sis, however many factors need to be considerer specialy among us.
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QUERATOACANTOMA

Andlisis estadistico de los Casos presentados en el Instituto de Anato-
mia Patolégica de la Universidad de Antioquia durante 20 afios

* Dr. Mario Robledo Villegas
*% Dr. Alonso Cortés C.
*%% Dr. Flavio Gémez Vargas

El término queratoacantoma fue utilizado por primera vez por
Freudenthal (1, 2) para designar una lesidon tumoral de bordes sobre-
levantados, centro deprimido, crateriforme, de rapido crecimiento y re-
gresion espontanea, que se presenta de predilecién en personas de edad
avanzada, en partes descubiertas generalmente de forma tnica. Su es-
tructura histologica es muy similar a la de un carcinoma espinocelular.
Grado 1.

El queratoacantoma es el mismo tumor que fue descrito por Mec-
Cormac y Scarff (2) con el nombre de Molluscum Sebaceum y posterior-
mente por Marshall y Pepler (4) como Molluscum Pseudocarcinoma-
tosum, Por Grinspan y Abulafia (3) como Hiperplasia Pseudoepitelio-
matosa Idiopatica. Igualmente tres casos de ‘“Epitelioma precoz” des-
critos por Lassar (1) en 1893, el Verrugoma de Gougerot (1917) (1)

* Prof. Agregado de Anatomia Patoldgica, Facultad de Medicina, U. de A.
** Prof. Auxiliar de Medicina Interna, Dermatologia, Facultad de Medi-
cina, Universidad de Antioquia.
*** Residente de Dermatologia, Facultad de Medicina, U. de A. -
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Fig. 1 — Queratoacantoma con veinte dias de evolucién.

Fig. 2 — Fotografia de control tomada un afio después.
E! nédulo fue seccionado por la base (afeitado), no se hizo resec-
cion completa.

Fig. 3 — Queratoacantoma de la nariz de un mes de evolucidn.

Fig. 4 — Queratoacantoma gigante del cuero cabelludo.



y el Multiple Selfhealing Squamous Epithelioma de Ferguson-Smith
representan simples variedades clinicas del queratoacantoma (4).

Impresionados con la relativa frecuencia con que hemos venido
observando este tumor en los Gltimos afios, quisimos darnos cuenta de
su real incidencia en nuestro medio y para ello, procedimos a revisar
el archivo del Instituto de Anatomia Patoldgica de la Facultad de Me-
dicina de la Universidad de Antioquia, donde se llevan a cabo practi-
camente el 100% de los estudios anatomopatologicos de nuestra region.
No es nuestra intenciéon hacer un estudio exhaustivo del queratoacan-
toma en este trabajo para lo cual referimos al lector a estudios mas
amplios (1, 2, 3, 4), sino simplemente un estudio estadistico del que-
ratoacantoma en nuestro medio.

MATERIAL Y METODOS

Revisamos el archivo del antes citado Instituto, desde su funda-
cién en Febrero de 1944 hasta diciembre 31 de 1963, en busca de los
carcinomas espinocelulares de cara, extremidades y tronco, que por su
historia y/o por su descripcién microscopica sugiera un queratoacan-
toma.

RESULTADOS

De 1.010 carcinomas espinocelulares de las antes mencionadas
regiones, pudimos encontrar 126 queratoacantomas, los cuales de acuer-
do con sus diversas caracteristicas podemos describir asi:

GRAZIM # 1

NO DE CASOS 10

M F

QUERATOACANTOMAS

DISTRIBUCION POR SEXOS

GRAFICO 1
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De acuerdo con el sexo: Sexo masculino
Sexo femenino
De acuerdo con la edad:
Entre 11 - 20 afios
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51 - 60 ”
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DISTRIDUCION PO EDADES

GRAFICO 2

De acuerdo con la localizacién:

Cara 81
Nasopalpebral
Nesogeniano
Nariz
Labio inferior
Malar
Labio superior
Ciliar
Frontal
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59 pacientes
67 pacientes
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7
25
26
24
18
9
13
i
il

1
2
25
12
16
6
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Comisura labial
Angulo de 6rbita
Parpado superior
Parpado inferior
Cara no especificados

00 M N

Oreja 3
Cuero cabelludo &)
Cuello 2
Toérax anterior i
Miembro superior 20
Dorso mano 12
Dorso antebrazo 8
Miembro inferior 4
Dorso de pie il
Pierna 2
Borde plantar izq. ill
Regién Sacra 1
Region Inguinopubiana 1

De acuerdo con el tamafio:

El tamafio sélo estaba especificado en 52 casos. De estos el ma-
yor era de 5 cms. y el menor de 0.2 cms. Los demés fliuctuaban entre
1.5 cms., y 3 cms.

De acuerdo con el ntmero de las lesiones: -

Todas fueron lesiones {inicas, excepto un caso que relataba haber
tenido una lesién similar, contralateral a la que presentaba en la region
malar derecha, la cual desaparecié espontaneamente y otro caso, pa-
ciente de 28 afios, que presentaba lesiones multiples, espontaneamente
resolutivas, segtGn historia (tipo Ferguson-Smith?).

De acuerdo con el tiempo de evolucién hasta el momento de la

consulta:

Consultaron antes del primer mes 40 casos
- entre el 1° y el 2° mes 29 %
2 ” el 29 y el 3? mes 17 2
” 7 el 3% y el 4° mes 7 i
P a los seis meses 9 n
2 a los once meses 4 &
i a los doce meses 8 !
% sin datos de tiempo de evolucién 10 !
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CHAPICO ¥ 3
NO. DE CASOS
%0

N

35

MESES TR T I B I B IR 12
QUERATOACANTOMAS

EVOLUCION ANTERIOR A LA CONSULTA

GRAFICO 3

Relacién con trauma existia en tres pacientes.

Historia familiar: en el caso que presentaba lesion en la pared an-
terior del térax el padre habia presentado lesién de tipo similar. El ca-
so de Ferguson-Smith?

COMENTARIOS

Al hacer un anAlisis de nuestro estudio estadistico podemos obser-
vara claramente:

1° Que el queratoacantoma afecta de predileccién a pacientes de
la quinta década de la vida en adelante, ya que de 113 pacientes, en los
cuales figuraba la edad, 102 eran mayores de 40, o sea el 90.26%.

2° Que el queratoacantoma se localiza en las superficies descubier-
tas en la gran mayoria de los pacientes; en 112 de 118 nuestros, o sea
el 95.76%.

3? Que el queratoacantoma es un tumor de rapido crecimiento ya que
de 117 casos en los cuales figuraba el tiempo de evolucién, 40 (34.18%¢)
se presentaron al mes o antes de iniciada la lesién, entre el 1° y el 2¢
mes 29 pacientes (24.78%), entre el 2° y el 3° mes 17 pacientes
(14.53%) o sea que 86 de 117 pacientes consultaron antes del tercer
mes (73.50%) y 93 de 117 (79.48%;) consultaron antes de los cuatro
meses. La lesiéon de mas larga duracién era de 16 meses de evolucion,
estaba localizada en el cuero cabelludo y era a la vez la mayor de todas
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Fig. 5 — Queratoacantoma del dorso de la mano izquierda, un mes de evo-
lucién. Fue seccionado por la base. .
Fig. 6 — Fotografia de control tomada dos meses después del tratamiento.

las lesiones estudiadas ya que media 5 ecms. de didmetro mayor. (Figu-
ra N° 4). A pesar de la larga evolucién y del gran tamafio de esta lesion,
su histologia es tan caracteristica de un queratoacantoma que no vaci-
lamos en aceptarla como tal. En la historia de los pacientes se pudo com-
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probar la existencia de traumatismo sélo en tres pacientes e historia
familiar en sélo uno. (El padre habia tenido lesién similar).

RESUMEN

Los autores hacen un andlisis estadistico de los 126 casos de que-
ratoacantoma que se diagnosticaron en el Instituto de Anatomia Pato-
légica de la Facultad de Medicina de la Universidad de Antioquia desde
su fundacién en Febrero 4 de 1944 hasta Diciembre 31 de 1963.

SYNOPSIS

The authors make a statistical analysis of the Kerato-acanthoma
cases that were diagnosed at the Institute of Pathology of the Univer-
sity of Antioquia between February 4, 1944 and December 31, 1963.
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REUNION DE CLINICAS MEDICAS

(R.C.M.)

Auditorio de la Facultad

Director: Dr. David Velasquez C.
Discusion: Dres. D. Botero., G. Vélez, F. Lopez.,
O. Londoiio.

Reunién Ne 213
Junio 6 de 1963

Caso N° 1

Paciente N. N. del Instituto Colombiano del Seguro Social. Edad
29 afos, obrera de profesién.

HISTORIA FAMILIAR: Sin importancia.

En 1.951 sufrié un cuadro febril que fué catalogado como infeccio-
so pero sin diagnéstico.

En 1.956 consulté por visién borrosa en su ojo izquierdo, la agu-
deza visual era de: ojo derecho 20/20, ojo izquierdo: cuenta dedos a 50
centimetros. Segmento anterior negativo. Vitreo turbio. Placa de co-
riorretinitis macular en actividad. Se le hizo un estudio etiolégico que
fué negativo y se le ordend un tratamiento a base de esteroides y anti-
bioticos. Mejor6é un poco pero sin llegar a la cicatrizacién. La uveitis
siguié en actividad con agravaciones periédicas.
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En 1.961 se le ordené un estudio para toxoplasmosis siendo tanto
la toxoplasmina como la reaccién de colorante positivas. Se le ordené
un tratamiento con sulfadiazina, daraprin y exteroides. Actualmente
la lesién esta sin actividad y viene sin remisiones desde la finalizacion
del tratamiento.

Caso N° 2

Paciente N. N. del Instituto Colombiano del Seguro Social.
Edad 20 afos. Obrera de profesion.

HISTORIA FAMILIAR Y PERSONAL: Sin importancia.

En 1.961 consulté por visién borrosa de su ojo izquierdo. Agudeza
visual: ojo derecho 20/20, ojo izquierdo 20/40 segmento anterior ne-
gativo. Vitreo ligeramente turbio, placa de coriorretinitis yustapapilar
en actividad y lesiones de periflebitis en actividad.

Se le ordend un estudio etiolégico y clinico general encontrandose
solamente una amigdalitis crénica. A pesar de la amigdalectomia y un
tratamiento a base de esteroides y antibidticos la lesion siguié en ac-
tividad.

Se le practicé un estudio para toxoplasmosis encontrandose una
reacciéon del colorante fuertemente positiva.

Se le orden6 un tratamiento a base de Daraprin, sulfadiazina y es-
teroides; al finalizar el tratamiento la lesién estaba sin actividad. No
ha vuelto a tener revisiones y su agudeza visual es de 20/20 en ambos
ojos.

Caso N* 3

Paciente N. N. del Instituto Colombiano del Seguro Social.
Edad 17 afos. Secretaria de profesion.

HISTORIA FAMILIAR Y PERSONAL: Sin importancia.

En 1.958 consulté por visién borrosa en su ojo derecho. Agudeza
visual ojo derecho 20/30, ojo izquierdo 20/20. Segmento anterior: ne-
gativo. Vitreo ligeramente turbio. Placa de coriorretinitis en actividad
a un didmetro papilar, en zona temporal inferior.

Se le ordend un estudio etiolégico el cual resulté negativo. La lesion
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mejoré un poco bajo corticoesteroides, pero un mes después se presen-
t6 una remisién. La lesion sigue en actividad, se encuentran amigdalas
cripticas y se le practica una amigdalectomia. Se siguen presentando
remisiones periddicas y aparecen nuevas placas de coriorretinitis, se
ordena un estudio de toxoplasmosis, encontrandose una reaccién del
colorante positiva.

Se ordena un tratamiento a base de Daraprin, Sulfadiazina y Es-
teroides.

La lesion de coriorretinitis cicatriza y né se han vuelto a presentar
remisiones. Su agudeza visual es de 20/20 en ambos ojos.

Caso N¢ 4

Paciente C. E. Sala Prematuros. Autopsia 863

Nacié6 XI-6-54. Embarazo del 7° mes. Parto espontaneo. Peso
1880 grs. Respir6 y lloré bien. Reflejo de Moro presente, de succién pe-
rezoso. Perimetro craneano 29 cm. Cabalgamiento de huesos parietales.

Poco después se le noté6 aumento del perimetro craneano, hasta
33 cm. Rigidez de nuca, nistagmus espontéaneo, crisis convulsivas. Ade-
mas diarrea, véomito, meteorismo y taquicardia. LCR. Xantocromico,
Albimina 423 mgs.%. Glucosa 11 mgs%. Globulinas ***, Serologia:
negativa.

A la autopsia se comprobé Toxoplasmosis cerebral.

Caso N° 5

Paciente L. M. H. ICSS. Autopsia 1633

Parto espontaneo. La enfermedad se inicié a los 16 dias, con cri-
sis convulsivas principalmente en los miembros izquierdos, con ciano-
sis y estupor post-ictal. Fontanela abombada, miosis, hiperreflexia os-
teotendinosa y espasticidad de los miembros inferiores. Fiebre con
cambios bruscos de temperatura. Fondo de ojo: papiledema bilateral
con hemorragias papilares.

A la autopsia se comprobé Toxoplasmosis cerebral.

DR. DAVID BOTERO R.

El Toxoplasma gondit es considerado hoy como un protozoo que
puede infectar a muchos animales y al hombre. Hay una gran cantidad
de investigaciones en la actualidad sobre el parasito mismo y sobre la
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enfermedad que produce. Se sabe que es un parasito intracelular de
unas pocas micras, que puede invadir muchas células del organismo hu-
mano, perc con apetencia especial por algunos tejidos como el cerebral,
pulmonar, hepatico, ganglionar, etc. En una etapa de su vida el para-
sito puede formar quistes, los cuales adquieren un tamafio mayor y lle-
gan a calcificarse.

Estos quistes que no son sino un acumulo de Toxoplasmas rodea-
dos por una mebrana, son principalmente en el sistema nervioso cen-
tral, una de las principales causas de patologia en los pacientes que
sufren este tipo de enfermedad.

El parasito fue descubierto en animales a principios del siglo y
posteriormente se siguidé investigando en ellos sin pensarse en la posi-
ble importancia como agente patogeno humano; se descubrié practica-
mente en todos los animales que se han estudiado, incluyendo mamife-
ros, aves, reptiles, etc. Se le di6 diversos nombres a cada una de las
especies encontradas y después se clasifico el que se encontrd en el hom-
bre y llegd a concluirse més tarde que era exactamente el mismo; hoy
se acepta pues que la especie Toxoplasma gondii es la misma exacta-
mente y que la infeccién es cruzada en los animales entre si y de los
animales al hombre.

Desde el punto de vista epidemioldgico es una enfermedad todavia
muy nueva, muy estudiada pero muy poco esclarecida en todas sus ca-
racteristicas; por ejemplo el modo de transmisién exacta de la enferme-
dad no siempre se sabe, hay formas bien definidas de transmisién hu-
mana como son la forma congénita, en la cual se sabe que un nifio nace
con toxoplasmosis cuando la madre ha sufrido la entidad durante el
embarazo, no necesariamente una entidad manifiestamente clinica,
puede ser una entidad subclinica. Parece que el parasito pasara a traves
de la placenta, es lo mas aceptable; hay quien diga que es durante el
parto. En algunos animales se ha podido comprobar que las madres in-
fectadas lo pasan a través de la leche; esto se ha comprobado en ratas.
Hay otra forma de adquisicion de la enfermedad humana que ha sido
conocida como forma accidental; técnicas de laboratorio, individucs
que trabajan con animales infectados, se han inoculado zccidentalmen-
te a través de la piel, han sufrido la enfermedad aguda con todas sus
caracteristicas y se ha aislado el toxoplasma en los ganglios o en la
autopsia; pero queda otro gran nimero de casos de enfermedad adqui-
rida en los adultos, en los cuales no se sabe el mecanismo de infeccidn,
se suponen muchas cosas, se han hecho gran cantidad de experimentos,
se han podido infectar animales por via oral, dandoles a comer carne
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de otros animales infectados, se han infectado muchos artrépodos y
estos después puestos a picar o ingeridos por animales han infectado
también, y la via por inhalacién parece que fuera una de las mas acep-
tadas. La enfermedad es muy distribuida en todo el reino animal y por
tanto el modo de infeccién tiene que ser muy facil y el de inhalacién seria
uno de los més posibles, pues el parasito se eliminaria en los excremen-
tos, en la orina, permaneceria activo durante buen tiempo y a través de
pequefias particulas por la via respiratoria podria invadir el organis-
mo. La infeccién estd muy distribuida en la raza humana, hay gran can-
tidad de estudios en la actualidad y muchos laboratorios especializados
en algunos paises. Se han hecho estudios serolégicos a grandes grupos
de poblacién incluyendo Colombia cuyos datos se presentaran un poco
mas adelante. Se ha encontrado en muchos paises, tales como Estados
Unidos, y paises europeos civilizados el 30 al 502( de la poblacién con
anticuerpos en cantidad suficiente para decir que esas personas han su-
frido la infeccién. La enfermedad no siempre se presenta de una mane-
ra clinica manifiesta, asi que la gran mayoria de estos casos con anti-
cuerpos presentes pueden ser por infecciones muy leves.

En todos los paises donde se ha estudiado la entidad se han encon-
trado casos positivos y ha sido posible aunando los resultados de mu-
chas investigaciones, conocer algunos datos de interés epidemiolégico,
tales como que hay predominio en las zonas rurales sobre las urbanas
¥y que en éstas hay mayor incidencia en las partes hiimedas y calientes,
que sean ademads habitadas por gran cantidad de animales. Estas ulti-
mas caracteristicas las encontramos muy tipicamente en el Departa-
mento del Chocd, donde se presenta una altisima incidencia, como mos-
traremos mas adelante.

DR. OSCAR LONDONO

Desde el punto de vista clinico se conocen dos tipos de enfermedad
bien diferenciados que son la forma congénita y la forma adquirida.
En relacién con la primera el Dr. Federico Lépez se referira mas adelan-
te en detalle, simplemente voy a enunciar que se presenta encefalitis,
coriorretinitis, convulsiones, calcificaciones cerebrales e hidrocefalia.
En algunos nifios hay manifestaciones predominantemente de tipo vis-
ceral, en las cuales se presenta neumonia, hepato-esplenomegalia o mio-
carditis. Las formas adquiridas de los adultos presentan dos varieda-
des principales: la invasién del sistema nervioso central con sintomas
predominantemente neurolégicos o siquicos y la enfermedad aguda que
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se inicia generalmente con glositis y adenopatias cervicales, lo que esta
de acuerdo con la teoria de la penetracién del parasito por via oral. En
algunos casos los primeros sintomas son pulmonares, con tos, expecto-
racion y cuadro que puede semejar una neumonia, coincidiendo con
la posibilidad de invasién inicial por via aérea. Hay posteriormente fie-
bre, sintomas generales de malestar, gastrointestinales o de otras vis-
ceras, exantema en la piel de cualquier parte del cuerpo y algunos otros
sintomas inespecificos. La enfermedad puede llegar a un estado créni-
co, generalmente con visceromegalia y formacién de anticuerpos detec-
tables por varios métodos como se detallar4d mas adelante.

El diagnéstico diferencial de la forma adquirida debe hacerse prin-
cipalmente con las entidades que dan adenopatias y cuadro febril, tales
como la nomonucleosis infecciosa, neoplasias, enfermedad de Hodgkin,
etc. Las adenopatias de la toxoplasmosis se presentan en forma genera-
lizada, son ganglios semiblandos, méviles y no adheridos. También es
muy importante hacer el diagnéstico diferencial con entidades pulmo-
nares o neurolégicas cuando la toxoplasmosis se manifiesta predomi-
nantemente con sintomas de estos 6rganos. La identificacion del para-
sito o las pruebas inmunolégicas son los medios para confirmar el diag-
néstico. Las bases generales del tratamiento de la toxoplasmosis con-
sisten en administrar Daraprim, un antimaldrico sintético a la dosis
de 50 mgm. inicialmente y 25 mgm. por uno a dos meses, asociado con
sulfas a la dosis corriente. Los antibi6ticos no tienen ninguna accién
contra el Toxoplasma.

DR. FEDERICO LOPEZ

Las manifestaciones neurolégicas son las de una meningoencefali-
tis o meningoencefalomielitis subaguda. En la variedad neonatal, re-
presentan las manifestaciones de una infeccién prenatal e implica una
infeccion latente o subclinica de la madre. El compromiso del sistema
nervioso en la variedad adquirida es raro.

El cuadro clinico de un paciente en particular es muy variable en
severidad y localizacién de los sintomas o signos predominantes.

La microcefalia y microoftalmia son manifestaciones de lesiones
precoces.

Un 804 de los pacientes presentan macrocefalia debida a la hidro-
cefalia obstructiva. Las alteraciones del estado mental son muy cons-
tantes y van desde la irritabilidad de la fase inicial hasta la pérdida de
la conciencia pasando por estupor al coma o al deterioro mental gra-
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dual que lleva a la demencia que es una secuela comln en los sobrevi-
vientes. El compromiso de los pares craneanos, ademas de la uveitis,
puede demostrarse en forma de edema papilar con hemorragias, signo
de neuritis 6ptica, de paresias de los oculomotores con grados varia-
bles de estrabismo, ptosis palpebral, anisocoria. Se han descrito parali-
sis faciales. Del lado motor pueden verse sintomas de irritacién en for-
ma de crisis convulsivas focales o generalizadas o sintomas de déficit
que se manifiesta por distintos grados de paralisis o paresias. El dafio
cerebeloso o de sus vias es el responsable de las manifestaciones ataxi-
cas, temblores, hipotonia y nistagmus. Las modificaciones de los refle-
jos son muy variables.

Los signos de compromiso meningeo generalmente son muy apa-
rentes.

Examenes de laboratorio.

Las alteraciones del L. C. R. ayudan a establecer el diagnéstico. Ge-
neralmente se encuentra con una presién inicial elevada. Muy constan-
temente es xantocrémico. Las proteinas estan elevadas, usualmente
alrededor de 1.5 gr%, pero no son raras cifras hasta de 2.5 grd4. Las
globulinas son fuertemente positivas. La glucosa tiende a disminuir. Las
células estdn aumentadas generalmente por encima de 200, pero a ve-
ces por encima de 1.000, con la caracteristica de que un 80?4 son lin-
focitos. El estudio directo, en las formas activas en ocasiones ha de-
mostrado el parasito, en el centrifugado. "

Luego se hara mencién de los estudios biolégicos inmunolégicos y
de inoculacién.

Radiol6gicamente en las formas subagudas o crénicas se pueden
demostrar las calicificaciones cerebrales corticales o intracerebrales
con apariencia de moteado difuso o a veces como pequefias estriaciones.
Se observan también los signos que acompafian la hidrocefalia bien sea
a la radiografia simple o a la neumoencefalografia.

Los cambios electroencefalograficos son los de una lesién difusa
cerebral, con signos de sufrimiento cortical acompafiados o no de las
descargas paroxisticas anormales.

Desde el punto de .vista de anatomia patolégica la toxoplasmosis
produce una meningoencefalomielitis granulomatosa necrotizante.

La precocidad con que se establezca la infeccitn intrauterina deter-
mina la severidad del dafio al tejido nervioso. Cuando la infeccién ocu-
rre en los primeros meses del embarazo el sistema nervioso central y el
tracto uveal son los mas severamente lesionados. Si ocurre al final el
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compromiso nervioso es menor y al mismo tiempo las lesiones viscera-
les son méas manifiestas. Las infecciones prococes producen por lo tanto
un dafio nervioso tan severo que conduce al aborto o al parto prematuro.

Macroscépicamente se observa en las meninges una reacci6on infla-
matoria que es por lo general leve. Los cambios més aparentes se obser-
van en la corteza donde se pueden notar alteraciones de la fisuracion
con macro o microgiria y a veces hasta agenesia de lobulos corticales.
Por transparencia pueden apreciarse las calcificaciones intracorticales
como estrias o manchas blanquesinas. Se observan también los cambios
externos apreciables en las hidrocefalias, como el abombamiento del pi-
so del tercer ventriculo y la disminucién de la resistencia del parénqui-
ma con tendencia al colapso y al aplanamiento. Al corte se aprecia hi-
drocefalia que puede ser de una severidad tal que todo el encéfalo queda
convertido en una cavidad sacular. El epéndimo y la sustancia blanca
presenta grados variables de necrosis. Los ganglios basales y la sustan-
cia blanca del centro oval tienen una apariencia en panal por la presen-
cia de cavidades quisticas de contenido gelatinoso de color amarillento
con areas hemorragicas. En el tronco cerebral las lesiones necréticas
asientan de preferencia en el tejido subependimario. En algunos casos
se han descrito focos de necrosis medular.

Microscépicamente se aprecia la lesién necrética con destruccion de
todos los elementos celulares, infiltracién inflamatoria de polinuclea-
res, linfocitos y proliferacién micro y macroglial hacia los bordes de la
lesi6n. Un aspecto muy constante de esta entidad es el depésito de cal-
cio que puede verse en forma de material amorfo en grumos, en esférulas
o en forma de fina precipitacién granular en las paredes de los capila-
res y aun en las mismas neuronas dando el cuadro de incrustacién cal-
carea,

Los vasos participan n la inflamacién y la angeitis necrotizante
es la responsable de las areas de infarto cerebral que tan comlGnmente
se encuentran.

El diagnéstico patolégico se basa en la presencia del Toxoplasma.
Su pancitotropismo, es la causa de la formacién de los quistes en el ci-
toplasma de las células gliales, epiteliodes y afin las neuronas, donde
se encuentra en una agregacién de varias decenas. A veces, probable-
mente por eclosién de éstas formaciones se le encuentra libre en peque-
fias agregaciones.

| -

DR. GUILLERMO VELEZ

Solamente en el afio de 1.952 el Dr. Wilder, relato lo_s primeros
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53 casos de toxoplasmosis ocular. Antes de 1.952 no se estudiaba la
toxoplasmosis como causa de uveitis, quedando un grupo muy grande
de ellas sin etiologia conocida. Aunque todavia hoy a pesar de ser la
toxoplasmosis una causa grande de las uveitis, se nos quedan muchas
sin diagnéstico etioldgico.

La toxoplasmosis ocular causa una uveitis granulomatosa poste-
rior. Como lo explicé el Dr. Londofio existen dos formas: la congénita
v la adquirida.

Traje a la reunion de Clinicas Médicas 3 casos de coriorretinitis
diagnosticados y tratados como toxoplasmosis, los cuales pueden ser
vistos por los presentes.

Muestro en esta transparencia una placa de coriorretinitis en acti-
vided, un paciente como este no se le puede decir que tiene una uveitis
por toxoplasmosis, pero en el chequeo etiolégico en primera linea se
le debe ordenar un estudio etioldgico para toxoplasmosis. La placa si-
guiente muestra lesiones muy caracteristicas de toxoplasmosis, como
se puede apreciar son lesiones muy pigmentadas. Una de las pacientes
que presenté presentaba lesiones de coriorretinitis muy pigmentadas.
La transparencia siguiente muestra lesiones de coriorretinitis yuxtapa-
pilar. La préxima transparencia muestra lesiones de coriorretinitis,
observandose gran necrosis y migracién del pigmento. La préxima
transparencia muestra lesiones mas difusas de coriorretinitis, lesiones
mas periféricas, ya que la toxoplasmosis puede llegar a producir cual-
quier tipo de coriorretinitis. El toxoplasma invade primero la retina y
posteriormente la coroides y el término correcto debia ser retinocoroi-
ditis y no coriorretinitis. La toxoplasmosis también puede producir le-
siones de periflebitis; antes se crela que las periflebitis se¢ debian a T.
B. C. lues etc. pero actualmente se considera la toxoplasmosis como una
causa comun de periflebitis. En las formas congénitas agudas se pue-
den presentar neuritis. Uno de los casos presentados por el Dr. Londo-
fio, de una toxoplasmosis congénita presentaba un edema inflamatorio
de la papila. Para el diagnéstico de la toxoplasmosis existen muchas
pruebas de laboratorio, siendo en el momento la reaccién de Sabin y
Feldman la que da mas resultados seguros, ya que las otras pruebas to-
davia no son ampliamente aceptadas por la mayoria de los autores. La
toxoplasmina como lo explicara el Dr. Botero, se usa mas para fines
epidemiol6gicos. En un principio todas las reacciones de Sabin y Feld-
man positivas se les daba valor, pero actualmente un ntmero grande
de autores, entre ellos el Dr. Woods, fallecido hace 2 meses, ha recalca-
do que es absolutamente necesario la titulacién por edades. Personal-
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mente y con lo que he experimentado en nuestro medio me parece muy
importante esta titulacién, a saber:

En personas de menos de 10 afios un titulo positivo de 1 x 16 o mas.

De 10 a 20 afios 1 x 32 o mas.
Mayores de 20 afios 1 x 64 o mas.

Un paciente habia presentado un titulo de 1 x 16, paciente de 26
afios de edad, lo empezamos a tratar con la medicacién especifica para
toxoplasmosis y no respondi6. Le practicamos un nuevo titulo y fue
negativo.

En toda uveitis, aunque no es motivo de esta presentacién, es ne-
cesario hacer un chequeo etiolégico total, descartar focos sépticos TBC.
lues, brucelosis, histoplasmosis, sindromes como Harada etc.

Asi que a un paciente que tiene una lesion de coriorretinitis, no se
le ordenara solamente un estudio de toxoplasmosis. Y el oftalmoélogo
podra sospechar con el oftalmoscopio la toxoplasmosis, perc no po-
dra estar seguro sino después que la reaccion positiva de acuerdo
con la edad lo confirma. Tratamiento: Como el Dr. Londofio dijo un
un nimero grande de antibidticos se experimentaron pero sin ningan
resultado. El Dr. Shodos de Filadelfia ha estado experimentando con
la Espiramicina combinada a los esteroides, pero la mayor parte de
oftalmoélogos han comprobado muy poco efecto con esta droga. Los tra-
tamientos actuales los enfocamos a base de Daraprin, Sulfadiazina o
Sulfametoxipiridazina y esteroides. El Daraprin viene en tabletas de
25 mlgrs, la dosis que recomendamos es la siguiente: 75 mlgrs. por 2
dias, 50 mlgrs. por 5 dias y se siguen con 25 mlgrs. diarios un mes y me-
dio. En casos excepcionales es necesario darlo por mas tiempo.

Tengo una carta del Dr. Hogan, de una paciente que le envié a con-
sulta y a la cual le di Daraprin por 6 meses. Se trataba de una placa
para macular en un ojo finico. El Daraprin es una droga que puede im-
pedir la transformacién de acido félico en folinico, necesario para la
formacién de las mucleoproteinas. Para prevenir lesiones se recomien-
da dar durante todo el tratamiento levadura de cerveza 6 tabletas dia-
‘rias o leucoborina en ampollas. Es necesario durante todo el tratamiento
hacer hemogramas con recuento de plaquetas y en caso de existir algin
signo de intoxicacién es necesario rebajar la dosis y en algunos casos
supender la droga. De la sulfadiazina o sulfametoxipiridazina se dan a
las dosis usuales por un mes. Los corticoesteroides es necesario darlos
para disminuir los exudados y el edema.
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DR. DAVID BOTERO R.

Me voy a referir muy brevemente al diagnéstico de laboratorio
de la entidad y a lo hecho en Colombia al respecto. En el laboratorio la
identificacion del parasito que seria lo ideal, es dificil, s6lo se encuen-
tra en casos agudos, se encuentra por ejemplo en ganglios, en biopsias,
o en el L. C. R. y por supuesto en autopsias como en los casos relatados.
Cuando se va a tratar de identificar el parasito, fuera de buscarlo por
coloracién corriente, lo mas indicado es inocular animales con el ma-
terial que se sospecha; el raton blanco de laboratorio es muy suscepti-
ble, se inocula esputo, sangre. liquido cefalorraquideo, etc. La mayoria
de los Dxs. se hacen con pruebas serologicas, pues la enfermedad créni-
ca da anticuerpos que son identificables. Hay una prueba serologica
muy especifica, practicamente Gnica para esta entidad, que se llama la
prueba colorante o prueba de Sabin y Feldman; se Illama la prueba del
colorante porque se hace con azul de metileno. Se basa en el hallazgo de
que el Toxoplasma al ponerse en contacto con azul de metileno se colo-
rea de azul pero al mezclarse previamente con anticuerpos contra To-
xoplasma pierde esta afinidad por el colorante; el método es el siguien-
te: se toman toxoplasmas vivos mantenidos en animales, se ponen en
contacto con el suero o con el L. C. R. del paciente a diluciones crecien-
tes, se incuba y luego se le agrega azul de metileno. Cuando el 50%
o mas de los toxoplasmas no toman el colorante la reaccién es positiva;
parece que esos anticuerpos se unieran al toxoplasma y bloquearan la
sustancia externa de él para evitar que el azul de metileno los coloreara.
Fuera de esto se usa una prueba cutanea de alergia o hipersensibilidad
practicamente igual a la tuberculina que se llama toxoplasmina. Es
una prueba que tiene mas uso en investigaciones de grupo y no es defi-
nitivamente para el Dx de la entidad porque aparece tarde y ademés
permanece toda la vida; no tienen correlacién siempre constante con
la prueba del colorante. En las formas agudas la del colorante puede
ser positiva y la otra negativa y en casos crénicos puede ser lo contra-
rio. Fuera de estas pruebas hay una de fijacién del complemento y una
reaccién de hemoaglutinacion que son también bastantes especificas.

En relacién con lo hecho en Colombia sobre toxoplasmosis, tendré
que resumir mucho.los datos, pero considero que su presentacién es de
gran importancia. Cabe el honor al Dr. Gabriel Toro Mejia, aqui pre-
sente, el haber encontrado por primera vez en nuestro pais el parasito
en curies, esto fue por 1944, cuando hacia su tesis de grado en Bogota,
sobre el tema de Rickettsias. La publicacién aparece conj los
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Doctores L. Patific Camargo y J. de Zulueta. En 1948 y 10 afios mas
tarde fue identificado el parasito en conejos y en perros por J. E. Albor-
noz. El primer caso humano nacional fue descrito por el Dr. M. Roca
Garcia, en 1951, en una nifia que murié poco después de su nacimiento
y en quien se pudo aislar el Toxoplasma, el cual fue altamente patoge-
no para animales. En 1.952 el Dr. G. A. Rodriguez publicé sus prime-
ras experiencias con la reaccién de Sabin y Feldman aunque con resul-
tados negativos. Estudios realizados 4 afios mas tarde por el mismo
autor en casos sospechosos de la enfermedad revelaron 22 pruebas po-
sitivas de 36 personas examinadas. Por el mismo tiempo se describieron
algunos casos clinicos de la entidad por los Doctores Torres Umaiia y
Vargas Rubiano, los cuales fueron fatales. En 1.956 el Dr. Gerardo Va-
rela del instituto de Enfermedades Tropicales de México publicé con
el Dr. Luis Palencia el estudio en un grupo de indios Guambias del De-
partamento del Cauca, a 297 de los cuales se les hizo la prueba del co-
lorante con 29.6%( de positividad. Los doctores J. H. Lépez y R. E. Iriar-
te encontraron en 1.958 cuatro casos clinicos en nifos, los cuales se
confirmaron por las pruebas seroldogicas. Un afio mas tarde el Dr. G.
Munoz Rivas hizo una revision de la literatura colombiana al respecto
y publicé sus experiencias con 354 sueros provenientes de Bogota, en
los que encontr6 2494 de positividad. Recientemente en 1.961 el Dr. Ma-
rino Alzate y otros publicaron un estudio hecho en Caldas sobre 40 ca-
sos de uveitis de los cuales 12 son descritos como producidas por Toxo-
plasma.

Nosotros hemos venido interesados en el tema desde hace algunos
afios y hemos hecho algunos estudios con la magnifica cclaboracion del
Dr. Gerardo Varela del Instituto de Enfermedades Tropicales de Mé-
xico, donde han realizado las pruebas del colorante. En unién con los
oftalmélogos de la ciudad se han estudiado hasta el presente 146 casos
de coriorretinitis en los que se sospechaba la toxoplasmosis como agen-
te causal. De ellos el 3997 han presentado prueba del colorante positiva
v no ha habido una concordancia entre estos casos y los que han presen-
tado prueba de toxoplasmina positiva. Los tratamientos a base de Piri-
metamina (Daraprim)), sulfas y esteroides en los casos en los que se
ha confirmado la etiologia toxoplasmésica han tenido buenos resulta-
dos. Hemos estudiado también varios grupos de poblacién general por
medio de la prueba de Sabin y Feldman y los hallazgos demuestran lo
distribuida que esta la infeccién en Colombia. De 97 personas del De-
partamento del Chocd, pertenecientes a las razas negra e indigena y pro-
venientes de la zona rural selvatica alrededor del rio San Juan, el
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47.49; han sido positivos. De 95 escolares de raza negra de la ciudad
de Quibdé el 29% fueron positivos y de 155 personas, entre indigenas
y mestizos de los Llanos Orientales el 36.424 fueron positivos. Estos
datos se resumen en el cuadro siguiente:

PRUEBA DEL COLORANTE (SABIN Y FELDMAN) PARA
TOXOPLASMOSIS EN POBLACION COLOMBIANA

| l |
Pacientes N’ de Casos | N* de posi- ‘ Y% de posi- <
! ( tivos [ tivos l
| |
Casos de coriorretini- | 146 | 57 | 39% |
tis l
Poblacién rural del J 97 { 46 47.4%5 |
Choc6 (Indigenas y | |
negros) | ! |
Escolares de Quibdé | 95 i 21 | 29%
negros) ' !
| Poblacién rural de Lla- 155 | 58 | 36.4%
I nos Orientales (Indi- | [ !
genas y Mestizos ' i |
i !
TOTALES ! 493 ' 188 | 38.19%

Los estudios que apenas hemos iniciado continuaran y esperamos
hacer las pruebas serolégicas en un futuro cercano.
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