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EDITORIAL

TRATAMIENTO DE LA LEUCEMIA LlNFOCITlCA AGUDA

Tanto en el campo de la cancerología,
como en el de la hematología, pocas enfer-
medades neoplásicas han sufrido un cam-
bio tan notable en su pronóstico como la
Leucemia Linfocítica Aguda (L.L.A.).

A partir de 1948 cuando Farber (1) publi-
có su primer trabajo de quimioterapia el
avance ha sido progresivo. Ha aumen tado
el porcentaje de pacientes con promedio
de vida de 5 años. Buen número de ellos
continúan en mejoría completa, sin reci-
bir droga, a los 5 y 10 años. El éxito ha
sido tan notorio que algunos investigado-
res han postulado que la L.L.A., en 10
años, tendrá un pronóstico tan bueno
como la tuberculosis pulrnonar cuando el
paciente responde bien a la terapia (2).

El tratamiento de la L.L.A., en personas
menores de 20 años, ha tenido tres perío-
dos históricos importantes: el primero, va
desde el nacimiento de la quimioterapia
hasta el año 1962. Se caracterizó por el
empleo de algunas drogas antileucémicas
y se experimentó especialmente en la
inducción de la mejoría completa. En este
período, las posibilidades de superviven-
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cia a 5 años eran del 1 al 20/0, algo simi-
lar a lo observado en la evolución natural
de la enfermedad que es del 0,1 al l o/o.
Los conocimientos adquiridos fueron la
base del período siguien te. El segundo pe-
ríodo comprendido en tre 1962 y 1968 se
caracterizó por la formación de grupos
cooperativos de quimioterapia. Se em-
plearon protocolos comunes y en tiempos
relativamen te cortos se estudiaron gran-
des grupos de pacientes. La esperanza de
vida a 5 años se elevó del 1 al
50/0-250/0.

En este período empezaron, en los Esta-
dos Unidos, los estudios del "Total Thera-
py" del Hospital St. Jude y el Grupo Coo-
perativo B, destacándose este último por
sus significan tes contribuciones.

El tercer período se inicia en 1968 con el
concepto de la profilaxis de la infiltración
leucémica del SNC. Se obtienen mejorías
completas y vida media a cinco años en
cerca del 500/0 de los pacientes.

Los estudios efectuados por los diferen tes
grupos cooperativos, con las combinacio-
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nes de drogas, han obtenido algunas con-
clusiones importan tes:

L En la etapa de inducción con vin-
cristina y prednisona se obtiene me-
joría completa de la enfermedad en
el 90 a 950/0 de los casos en un
período de 4 a 6 semanas.

2. Cuando se agrega otra droga no
aumenta el porcentaje de induc-
ción, ni el tiempo de vida media de
la mejoría completa; en cambio, los
efectos tóxicos son mayores.

3. Es útil agregar una tercera droga en
los casos en los cuales se presume
un mal pronóstico, vgr, pacien tes
negros, con visceromegalia y leuco-
citosis (3).

El objetivo más importante en el trata-
miento es mantener la mejoría completa.
La combinación de 6 mercaptopurina,
metotrexate y ciclofosfamida a la dosis
máxima tolerada, cercana a la dosis tóxi-
ca, ofrece el máximo de ventajas; no así
las dosis pequeñas, únicas o la administra-
ción de una o dos drogas (4).

Después del tratamiento eficaz de la leu-
cemia Linfocítica Aguda la causa más fre-
cuente de recaída es la infiltración leucé-
mica del sistema nervioso central, en cer-
ca del 600/0 de los casos (4). Un hecho
importante ha sido el estudio y tratamien-
to de la profilaxis de la leucemia del SNC.
La administración de 500 a 1.200 rads
craneoespinales demostraron ser insufi-
cien tes para prevenirla. Con estas dosis
400/0 desarrollaron leucemia del SNC
(5). La administración de 2.400 rads al
cerebro demostró ser eficaz para prevenir
la leucemia del SNC; sólo se presentó in-
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filtración del SNC en el 4,40/0; en cam-
bio, en el grupo control no irradiado, la
leucemia del SNC apareció en el 670/0.
O sea quince veces más frecuente que en
el no irradiado (6).

La irradiación de la medula espinal produ-
ce efecto local con radiculitis y depresión
de la medula ósea. Dos terceras partes de
los pacientes presentan leucopenia, a
veces hay que interrumpir el tratamiento
y son más frecuentes las recaídas. El me-
totrexate intratecal es eficaz para prevenir
y tratar la leucemia en la medula espinal y
son pocos sus efectos colaterales. Con la
profilaxis simultánea del cerebro y la me-
dula espinal se ha logrado la mejoría com-
pleta y continua, mayor de 5 años, hasta
en el 540/0 de los casos (7).

En el presente, los grupos de quimiote-
rapia de avanzada tienen varios problemas
para resolver:

a) Pacientes con tratamiento continuo
y cíclico en mejoría completa du-
rante 2 a 5 años y en quienes se
suspende la terapia recaen de la leu-
cemia. Parece que persisten c1onos
leucémicos los cuales con la quimio-
terapia son deprimidos pero no
eliminados y al suprimirse ésta pro-
liferan y causan la recaída (8).

b) Definir cuáles serán la dosis adecua-
da y el tiempo necesario de trata-
miento para producir beneficio óp-
timo sin consecuencias nocivas para
el paciente. Se han descrito daño he-
pático, atrofia testicular con esterilí-
dad permanente, aumento de otras
neoplasia s no hematológicas (2) y
muertes por mícroorganísmos que
se hacen muy virulentos en estos
pacient7s inmunosuprimidos (9).

ANTlOQUlA MEDlCA



Desafortunadamente estos estudios son
de curso lento y se requieren varios años
para obtener resultados y conductas defi-
nitivas.

En el presente, la única forma de ofrecer
a los pacientes con Leucemia Linfocítica
Aguda una esperanza de vida a 5 años con
mejoría completa cercana al 500/0 es in-
c1uirloen uno de los protocolos con tera-
pia total y continua (lO).

Estos equipos de tratamiento se constitu-
yen a nivel nacional con la cooperación
de centros hospitalarios y hematológicos
que tienen la oportunidad de estudiar el
mayor número de pacientes con leucemia.
En Colombia, a partir de 1972, por inter-

medio de la Sociedad Colombiana de He-
matología, se está trabajando en el primer
protocolo de tratamiento total de la Leu-
cemia Linfocítica Aguda. Los resultados
preliminares aparecen en este número de
Antioquia Médica en el artículo de Esco-
bar y asociados y muestran resultados alen-
tadores con mejorías completas con la te-
rapia de inducción del 95,30/0 y una me-
joría completa y continua del 57,30/0
con un promedio de 10,4 meses de evolu-
ción. A pesar de este primer paso quedan
por resolver en nuestro país la adquisición
de las drogas an tileucémicas adecuadas en
cantidad suficiente y oportuna así como
la financiación de los costos de tratamien-
to los cuales son altos y excluyen a la
mayoría de los pacientes.
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INFECCIONES OPORTUNISTAS

Elprecio de la supervivencia prolongada

Al aplicar sus avances diagnósticos y tera-
péuticos la medicina moderna logra pro-
longar la vida de personas que, debido a
sus enfermedades o condiciones debilitan-
tes, tenían, anteriormente, un desenlace
rápidamente fatal; por ejemplo, los pa-
cien te s severamente traumatizados o
aquéllos con deficiencias inmunológicas,
trastornos metabólicos, neoplasias, ano-
malías anatómicas y prematurez.

La supervivencia de estos individuos debi-
litados es un triunfo indiscutible de la me-
dicina, el cual, desafortunadamente, se ve
opacado por la mayor frecuencia con que
se presentan en ellos las llamadas "infec-
ciones oportunistas", o sea aquéllas debi-
das a microorganismos poco virulentos
para un huésped con defensas normales,
pero capaces de afectar letalmente a
quien las tiene disminu ídas.

Los agentes etiológicos de las infecciones
oportunistas cubren toda la gama de la
microbiología; hallamos, entre ellos, virus
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como el de la enfermedad citomegálica y
parásitos como el Pneumocystis carinii;
bacterias: por ejemplo, las .de los géneros
Pseudomonas, Corynebacterium, Alcali-
genes y Serratia, la especie Staphyloco-
ccus epidermidis y la mayoría de las anae-
rabias; y, finalmente, hongos sobre todo
los de los géneros Cándida y Aspergillus,
el Cryptococcus neoformans y varios
zigomicetos.

En su gran mayoría, los microorganismos
oportunistas proceden de la flora ambien-
talo de la normal del cuerpo donde man-
tienen un estado de equilibrio con sus
huéspedes; para que se produzcan cuadros
clínicos de infección oportunista, es nece-
saria una ruptura' en las defensas del hués-
ped bien por su enfermedad básica o por
los procedimientos a que es sometido con
fines diagnósticos y terapéuticos.

Entre estos procedimientos hay algunos
que favorecen el desarrollo de la infección
oportunista y otros que hacen difícil su
erradicación; respecto a los primeros hay
que destacar:
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a) Los que proveen una puerta de en-
trada para el germen (sondas vesíca-
les o ven osas, círugía mayor y apa-
ratos de ayuda respiratoria).

b) Los que perturban la flora (antibio-
terapia de amplio espectro) y,

c) Los que dismínuyen las defensas del
paciente (inmunosupresión).

Por lo que hace a los procedimientos que
dificultan la erradicación de la ínfección
los más importantes son los que brindan
al microorganismo un sitio dónde implan-
tarse y persistir, a saber: prótesis válvula-
res, prótesis vasculares y derivaciones co-
locadas para corregir hidrocefalias.

Los cuadros clínicos de ínfección oportu-
nista son muy heterogéneos pudiendo ci-
tarse, entre los más frecuentes, bactere-
mia, septicemia, endocarditis, bronconeu-
monía, meníngitis, ínfección urinaria e
ínfección de heridas. Ciertas condiciones
debilitantes se asocian, con relativa cons-
tancia, a una modalidad dada de patolo-
gía oportunista. Son ilustrativas de esta
asociación la presencia de Pseudomonas
aeruginosa en las quemaduras, la endocar-
di tis por Staphylococcus epidermidis
implantada sobre una prótesis valvular, la
infección por Cándida albicans en el dia-
bético y la infección urínaria por bacilos
de la tribu Klebsiella=Enterobacter=Se-
rratia cuando se ínstala, a permanencia,
una sonda vesical.

Para poder ín terpretar los hallazgos mi-
crobiológicos en el campo de las infeccio-
nes oportunistas, es crucial la comunica-
ción constante entre el clínico y el labora-
torista; en efecto, utilizando sólo criterios
microbiológicos, no es posible distinguir,
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inequívocamente, los microorganismos
patógenos de los ínofensivos. La patogeni-
cidad depende de las circunstancias del
paciente y puesto que éstas son conocidas
sólo por el clínico a él corresponde, con
la asesoría del laboratorista, evaluar si el
germen aislado está relacionado etiológi-
camente con el cuadro ínfeccioso o es
parte de la flora normal del paciente.

Ciertos criterios facilitan la interpretación
de un resultado permitiendo considerarlo
como significativo; por ejemplo, si el ais-
lamiento tuvo lugar a partir de un sitio
normalmente estéril (sangre, LCR) o de
una lesión cerrada (absceso drenado por
punción); igualmente, si el microorganis-
mo se observó y cultivó repetidamente de
muestras que tienen flora normal (esputos
seriados positivos para Aspergillus) o si el
agente causal se visualizó en material his-
topatológico (zigomicetos, ínclusiones de
la enfermedad citomegálíca).

Hay dos desarrollos que, muy seguramen-
te, presenciaremos en un fu turo próximo
en el campo de las infecciones oportunis-
tas; el primero de ellos es que su inciden-
cia aumentará al paso que nuevos procedi-
mientos médicos permitan prolongar la
vida de más pacientes debilitados y, sobre
todo, si tales procedimientos merman la
capacidad de resistir y vencer las infeccio-
nes; el segundo es que asistiremos al surgi-
miento, como patógenos, de géneros o es-
pecies de microorganismos hasta hoy con-
siderados inofensivos; tanto el clínico
como ellaboratorista deberán estar al tan-
to de estos desarrollos; la publicación, en
este número de Antioquia Médica, de tres
ejemplos de infección oportunista (una
meníngitis por Listeria monocytogenes y
una ínfección sistémica por Cryptococcus
neoform ans, en pacientes con lupus erite-
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medio, de esta modalidad de infección;
estando sobre aviso serán más fáciles el
diagnóstico oportuno y el tratamiento
precoz.

matoso diseminado tratadas con cor ti-
coesteroides y una serie de niños cuyas
quemaduras y rnucosas respiratorias fue-
ron colonizadas por Pscudomonas malto-
philia} tiene como finalidad llamar la
atención hacia la ocurrencia, en nuestro FEDt'RICO D1AZ G.
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ARTlCULOS ORIGINALES

ESTUDIO CLlNICO TOXICOLOGICO y PATOLOGICO EN PAClENTES*

CON INTOXICACION POR FOSFORO BLANCO

lNTRODUCCION

La gran incidencia de intoxicaciones agu-
das, suicidas, con fósforo blanco en forma
de "totes' o "martinicas", de caracteres
epidémicos en épocas decernbrinas, hizo
necesaria una evaluación prospectiva de
las condiciones que parecen comprobadas
hasta ahora.

El tema de este trabajo ha sido revisado
extensamente por muchos autores y, sin
embargo, los esquemas terapéuticos no se

GUSTA VO VIU,ABONA M.D. **
CAMnOJ. BORREGO A., M.D. ***
CARLOS CORTES e, u.o. ***
CARros J. URIBE MUTIS M. Se.**

han modificado en lo fundamental, ni las
cifras altas de mortalidad se han reducido.
Así, Rubistsky y Myerson (1) en revisión
retrospectiva de 14 pacientes indican una
mortalidad del 500/0, constituyendo un
problema médico serio: Díaz - Rivera et
al (2) encuentran 9 muertes (160/0) en
55 pacien les y sugieren que la mortalidad
está in flu ida fundamen talmen te por la
cantidad de fósforo absorbido por el
tracto digestivo: Marín et al (3) en revi-
sión prospectiva con 93 pacien tes hallan
una mortalidad del 20,60/0 y puntualizan

••
Presentado en el 111 Congreso de Medicina Interna.

Universidad Industrial de San tande r. División Ciencias de la Salud .

, ••• Hospital Universitario Ramón Conzále« Valencia.

Vol.2S 1975 NO.2 u s



la ineficacia de los esteroides para preve-
nir el desarrollo del coma hepá tico.

El presente trabajo tiene por objeto la re-
visión clínica, toxicológica y patológica
en pacien tes con in toxicación aguda por
fósforo blanco en forma de "rnartinicas"
o "retes". .

MATERIALES Y METODOS

Se estudiaron vein ticinco pacien tes de di-
feren te edad y sexo, que consultaron al
Servicio de Urgencias del Hospital Univer-
sitario Ramón González Valencia, de Bu-
caramanga, entre el 25 de noviembre de
1973 y el 20 de enero de 1974, que apor-
taban datos de haber ingerido "rnartini-
cas" (pero ningún otro tóxico simultánea-
men te) an tes de su ingreso. El promedio
de fósforo iónico de cada "martinica" fue
de 8,34 mgrs.

Para la determinación del tóxico a cada
paciente se le tomó una muestra del con-
tenido gástrico ya fuera del vómito o me-
diante sonda nasogástrica. Inmediatamen-
te se procedía a lavar profusamen te el
estómago con permanganato de potasio al
1:2.000 hasta la desaparición macroscópi-
ea del tóxico; este lavado se repetía a
intervalos de dos horas durante un día con
500 cc. de la solución, sin interesar el
tiempo transcurrido entre la ingestión del
tóxico y la consulta.

Además para producir la catarsis se pro-
porcionaban al paciente 30 grs. de sulfato
de magnesio, cada ocho horas duran te
siete días y enemas cada doce horas. Para
unificar criterios se diseñó una historia
clínica especial y se tleterminó que cada
paciente fuera atendido diariamente por
dos de los investigadores.
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Los pacientes fueron distribuídos al azar
en dos grupos, uno de los cuales recibió
16 mgrs/d ía de dexametasona; tamhién se
aplicaron las medidas generales aconseja-
bles en estos casos: con trol de líquidos
administrados y eliminados, líquidos
parenterales y, a los pacientes que tolera-
ban la vía oral, se les proporcionó una
dieta hiperglúcida, hipoproteica y sin gra-
sas.

Se solicitaron los siguientes exámenes de
Laboratorio: bilirrubinas, transaminasas,
tiempo de protrombina, hemograma com-
pleto, parcial de orina, coprológico, Ni-
trógeno, ureico, creatinina, glicemia, co-
lesterol y fosfatasa a1calina; muestras de
sangre, heces y contenido gástrico para
examen quimiotóxico. Los exámenes de
bilirrubina, transaminasas, tiempo de pro-
trombina, heces y sangre (examen qui-
miotóxico) se renovaban cada cuaren ta y
ocho horas.

En las muestras recibidas en el Laborato-
rio de Toxicología (lavado gástrico, san-
gre completa y heces) se investigó la pre-
sencia de fósforo iónico mediante la
técnica propuesta por Kaye (4) utilizando
para el efecto el aparato modificado de
Gutzeit. Este método es muy sensible y
permite detectar hasta 20 microgramos de
fósforo.

Una vez que el tiempo de protrombina lo
permitiera se tomaba una biopsia hepática
inicial y otra posterior en momentos
diferentes a voluntad de cada pacien te.
Junto con la última biopsia se realizaba la
prueba de retención de brornosulfalema.

Todos los pacientes con tiempo de pro-
trombina prolongado recibieron vitamina
K I y aquéllos que presen taban manifesta-
ciones de encefalopatía metabólica, así

ANTlOQUIA MEDICA



fueran mínimas, 'eran tratados para coma
hepático en la siguiente forma: catarsis
con sulfato de magnesio en la forma refe-
rida antes, Paromomicina 50 mg/kilo/día
en cuatro dosis orales, enemas cada doce
horas con 500 mg. de Paromomicina di-
suelta. y líquidos endovenosos.

Los fragmentos para biopsias se fijaron en
formol al 100/0. Todos fueron incluídos
en parafina y posteriormente sometidos a
tinción con hematoxilina-eosina, PAS,
Masson y PER para hierro. El material fue
estudiado por el patólogo en forma inde-
pendien te del conocimien to sobre el esta-
do clínico del paciente. Los hallazgos his-
tológicos fueron agrupados de acuerdo a
los siguientes parámetros; cambios dege-
nerativos, presencia de infiltrado inflama-
torio, retención biliar, fibrosis y otros
hallazgos.

RESULTADOS

En el cuadro No. l puede observarse, para
el grupo control, la ocurrencia de muerte
de dos pacientes quienes hab ían consul ta-
do después de veinticuatro horas de la in-
gestión del tóxico, no habían vomitado
duran te las doce primeras horas y hab ían
ingerido seis y treinta rnartinicas respecti-
vamente.

Otros tres pacien tes con consulta después
de las veinticuatro horas y quienes habían
presentado vómito a las once horas de ha-
ber ingerido las rnartinicas no murieron.
Además tres pacientes presentaron coma
hepático y dos 'de ellos corresponden a
las muertes reportadas an te riormen te ..

En el conjunto de pacientes del grupo ex-
perimental al que se le administró cor ti-
coides desde el ingreso, la mayoría con-
sultó antes de las veinticuatro horas, con-
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tabilizando el tiempo desde la ingestión
del tóxico; tan sólo dos pacientes consul-
taron después de este intervalo de tiem-
po: uno a las veinticuatro horas, con inges-
tión de cuatro martinicas, había vomitado
precozmente y otro paciente consultó a
las cuarenta y seis horas, consumió cinco
martinicas y no vomitó precozmente. En
los pacientes de este grupo tratados con
esteroides, ninguno presentó coma hepáti-
co ni muerte.

La observación de los síntomas para los
dos grupos (Gráfica No. 1) muestra un
porcen taje elevado de gastri tis duran te el '
primer período, con una frecuencia redu-
cida del aliento aliáceo. En los datos rela-
cionados con el segundo per íodo.de la in-
toxicación (Gráfica No. 2) apreciamos
una persistencia de los síntomas gastroin-
testinales del primer período, pero con
una menor frecuencia y la aparición en
un pequeño porcentaje de sintomatología
indicativa del comienzo de la alteración
de la función hepática. Un pequeño por-
centaje presenta un cuadro clínico rela-
cionado con el tercer período hepatohe-
morrágico de esta intoxicación. No se
encontraron recaídas en los controles de
los pacientes posteriores a su egreso del
hospital. No hubo síntomas de aborto en
las pacientes embarazadas del estudio.

En relación a los resultados del laborato-
rio clínico (Gráfica No. 3) se observa que
no hubo variación en la normalidad de
las bilirrubinas directas, ni diferencias sig-
nificativas a través del tiempo en los dos
grupos estudiados. Los datos de bilirrubi-
na indirecta (Gráfica No. 4) muestran una
elevación apreciable de sus valores a partir
del quinto d ía; significativa en el grupo
control y poco notable en el grupo tra-
tado con este roides. Estas variaciones en
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GRAFICA 1: SIGNOS y SINTOMAS: PRIMER PERIODO

1 Náuseas
2 Vómito

.-- 3 Epigastralgia
4 Pirosis

- - 5 Anorexia
6 Vértigo
7 Aliento de Ajas- 8 Cefalea
9 Prurito
10 Bradicardia

- - 11 Ictericia
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GRAFICA 2: SIGNOS y SINTOMAS: SEGUNDO PERIODO

Náuseas
Anorexia

1
2
3 Pirosis
4 Bradicardia
5 Vómito

6
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Ictericia
Prurito
Equimosis

Petequias
Cefálea
Hépatomegalia
Hematuria
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GRAFICA 3: VARIACION DEL PROMEDIO DE BILlRRUBINAS DIRECTAS

EN RELACION AL TIEMPO
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GRAFICA: 4 VARIACION DEL PROMEDIO DE BILlRRUBINAS
INDIRECTAS EN RELACION AL TIEMPO
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GRAFICA 5: VARIACION DEL PROMEDIO DE BILlRRUBINAS TOTALES
EN RELACION AL TIEMPO

las bilirrubin as indirectas motivaron ten-
dencias similares en el desarrollo de los
valores de las bilirrubinas totales. (;ráfica
No. S).

Tanto la transaminasa glutámico oxaloa-
cética (TCO) (G rá fica No. 6), como la
glutámico pirúvica (TGI') (Gráfica No. 7)
del grupo control, muestran valores dis-
cretamente por encima de aquéllos consi-
derados den tro del rango normal, con un
ascenso notable de los valores de TGP en
relación al tv-mpo. a partir del séptimo
día. Ambos valores de transaminasas
(TGO y TGP) fueron normales durante
todo el tiempo para el grupo tratado con
esteroides.

Hubo alteración prematura del tiempo de
protrombina (Gráfica No. 8) en ambos
grupos estudiados con una tendencia a la
normalización de estos valores a partir del
tercer día y sin hallarse diferencia signifi-
cativa en tre ellos.

Se observó una elevación de la fosfatasa
alcalina en dos de los tres pacientes que

1.2

1.2

., tD.,
]

0.82.,
D.eo

c:
:;;
~ 0.4
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presen laron coma hepático: una lcucoci-
tosis leve o moderada en el 440/0 de los
pacientes estudiados, siendo el 640/0 de
ellos del grupo corticoide: hubo una linfo-
ci tesis en el XIl/ o de los pacien teso

Todos los demás exámenes de laboratorio
solicitados se encontraron dentro de los
límites normales.

En la Gráfica No. 9 se observa que el
840/0 de los pacientes consumieron me-
nos de siete rnartinicas y el 640/0 consul-
taron antes de las tres horas siguientes a la
ingestión del tóxico.

De las muestras tomadas a los pacicn tcs
para exámenes quirniotóxicos, únicamen-
te la sangre dió resultados negativos para
fósforo iónico en todos.

En relación a las muestras de lavado gás-
trico estudiadas fueron in formados resul-
tados negativos para tres pacien tes del
grupo control y ocho pacientes del grupo
corticoide (Cuadro o. 2).

Grupo Control -
Grupo Esteroide--

Tiempo ( Dios)
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GRAFICA 6: VARIACION DEL PROMEDIO DE TRANSAMINASAS
GLUTAMICO- OXALOACETlCAS EN RELACION AL TIEMPO

Grupo Control

Grupo Esteroides
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GRAFICA 7: VARIACION DEL PROMEDIO DE TRANSAMINASAS
GLUTAMICO- PIRUVICAS EN RELACION AL TIEMPO
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GRAFICA 8 VARIACION DEL PRO~lEDIO DE TIEMPOS

DE PROTROMBINAEN RELACION AL TIEMPO.
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RESUMEN DE DATOS
DE LOS

GLOBALES
PACIENTES

CUADRO Nt I

.DE LA
ESTUDIADOS

HISTORIA CLlNICA

Tiempo entre la ¡nges •.
tion y' lo consulta

Vómito . P'-'CM ~:~0ónd. lo 1"'0- Int.nto. suicidas
anterior •• Anteceden'e. Estado de coma Eltado a' .gr.ao

}2 hora
A 1••.•. _

1 M 14 3 No SUICIDA No (-) No Mejor(o
2 M 18 6 26 ho(ol SI (19 hora.) lO No (-) Grado 11I Muerte
3 M 17 e 42 hora. SI ( 3 hora.) lO No (-) No M.jor(o
4 M 27 4 1 hora SI ( 1 hora) .. SI (S.rbllurlca.) ( -) No Majada
lj M 18 6 45 minuto. No lO No O'í'l, cronlco No Mejorío
6 F 18 3 36 hora. SI (inmodioto) lO No (. ) No Mejoría
7 M 22 30·40 lz hora No .. No (. ) No Mejoría
8 F 24 2 20 minutOl Si (lnmed,.to) lO No ( .) No Mejoría
9 F 18 7 24 hora. SI (11_) .. SI (Foo'oro rója ) ( -) Grado 11I Mejorla
10 F 19 7 2 horas No lO No ( .) No Mejoría
11 F 23 Ilj rs minuto. No lO No Embarazo. 8S No Mejoría
12 F 20 2 1 hora No .. No (. ) No Mejoría
13 M 16 30 3 dIO' Si (12 hor",) .. No ( -) Grado 11I Muerte
14 F 16 7 2!tz hor •• SI ( lj minuto.) .. No Asma bronquial No Mejoría

embarazo 1.125

GRUPO CONTROL

1 M 27 10 ~2 horas No SUICIDA Si (Lorgactil) PSi qulatrlcol No M ,jarra
2 F Ilj 2 1~2 horas No .. No (- ) No ..
3 F 31 7 6~2 horas Si ( 20minuto.) .. No (- ) No ..
4 F 16 4 24 horas No .. No (- ) No ..
5 F 16 2 2 horal No .. No ( .) No ..
6 F 15 lj 46 horas No .. No ( -) No ..
7 F 17 2 12 horas No .. No Embarazo'! 8 S No ..
8 F 17 3 3 horol No .. No ( .) No ..
9 F 40 3 ;2 horol No " No COlecl,t.ctomla No ..
10 M so 7 I~ hOI'GI No .. No (. ) No ..
11 F 20 • 3 3 hora. No .. Si (Fosloro rojo) Hipertencion No ..

G R U P O CORTICOIDE



En cuánto al examen de fósforo iónico en
heces, se encontraron resultados negativos
durante todo el tiempo de hospitalización
para dos pacientes del grupo control y pa-
ra cinco pacientes del grupo corticoide
(Cuadro No. 2) .

Dos pacientes del grupo control y cuatro
del grupo corticoide presentaron resulta-
dos positivos para fósforo iónico en heces
en algún momento de su hospitalización,
sin haber sido reportados resultados posi-
tivos en la muestra de lavado gástrico
(Cuadro No. 2).

RESULTADOS DE

Un paciente del grupo control y otro del
grupo corticoidc presentaron resultados
positivos para fósforo iónico en lavado
gástrico y negativo en las heces durante
todo el tiempo de hospitalización. (Cua-
dro No. 2).

Siete pacien les del grupo con trol y dos
pacientes del grupo corticoide presenta-
ron simul táneamen te resultados posi tivos
para fósforo iónico tanto en lavado gástri-
co como en heces en algún momento de
su internamiento (Cuadro No. 2).

LABORATORIO
CUA)RO N" 2.

PACIENTE hl. BILlRRUBINAS T. G.O. T.G.P. TIEMPO DE PRESENCIA DE FOSFORI) 101'11o EN: R.BROMOSULFTALEINI
(TOTAL ¡DIRECtA) (U.U (UI) PROTRO'~BINA LAVADO GASTRICO HECES

GRUPO CONTROL
1 2,10/0.20 50 45 16 NEGATIVO POSITIVO NO SE HIZO
2 11.4517,0 655 200 58 NO SE HIZO NOSE HIZO MUERTE
3 2.20/0.95 100 124 15 POSITIVO POSITIVO 1.5%
4 1.25/0.20 85 70 15 POSITIVO POSITIVO 2,77.
5 1.1/0,4 110 55 17 POSITIVO POSITIVO 0.5%
6 1.05/04 64 60 16 POSITIVO POSITIVO NO SE HIZO
7 1.25/0,75 60 25 16 POSITIVO POSITIVO 0.5%
8 0.90/0.20 45 50 15 POSITIVO POSITIVO 2.5%
9 11.45/11.25 600 300 NO COAGULA POSiTiVO POSITIVO 5.5%
10 0.55/0,35 95 'lo 15 \NEGATIVO POSITIVO 2,~%
11 1.10/0,55 20 18 14 'HOSE HIZO POSiTiVO 2.5%
12 1.05/0,35 15 13 21 ~SEHIZO POSITIVO 1.7%
13 14.45/9,60 NO SE HIZO NO SE HIZO NO cOAGL\.A SITIVO NEGATIVO MUERTE
14 1.45/0.55 11 .. .. 15 PbSITIVO NEGATIVO 0.7%

\

GRUPO e O R TIC 01 O)E

1 1.05/0.35 26 31 18 .r:EGATIVO POSiTiVO 0.5%
2 0.55/0.40 20 20 15 ¡.NEGATIVO NEGATIVO 0.7%
3 3.75/1.90 15 14 21 NEGATIVO POSITIVO 1.7%
4 0.55/10.20 27 16 22 NEGATIVO NEGATIVO 1.5%
5 1.05/10,55 26 24 15 POSITIVO POSiTiVO 1.5%
6 0.85/0.15 23 25 16 NEGATIVO POSITIVO 3.5%

7 085/0,35 24 26 15 NEGATIVO POSITIVO 1.7%
8 0,95/0.40 15 2 17 NEGATIVO NEG:'TIVO 2.5%
9 0.70/0.40 16 2 16 NEGATIVO NEGATiVO 5.5%
10 035/0,20 16 HOsE HIZO 13 POSITIVO NEGATiVO 0.5%

11 1.25/0.40 16 .. .. 18 POSITIVO POSITIVO 0%

NOTA: los datos d~ bilirrubinas tran91mi nasas '1tiempo de protrombina corresponden a las cifras mas altas durante el periodo d.
hospita.liza.ción.
la pru. ba d. bromosulftal.ina fuá realizada al tiempo d. la. !Jiopsia hepática control.
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Un pacien te del grupo con trol y cuatro
del grupo corticoide presentaron resulta-
dos negativos para fósforo iónico en lava-
do gástrico y heces durante todo el tiem-
po de su internamiento. (Cuadro No. 2).

En todas las biopsias iniciales se encontra-
ron alteraciones inespecíficas en cuanto a
calidad y localización (Gráfica No. 10).

Las alteraciones más constantes (IOO%)
fueron de tipo degenerativo, consistentes
en marcada degeneración hidrópica, difu-
sa, sin ninguna distribución zonal. El infil-
trado inflamatorio estuvo compuesto pr}-.
mordialmente por Neutrófilos (600/0) y
Linfocitos (560/0). En el 200/0 se encon-
tró además infiltrado eosinófilo (Gráfica
No. 11). La retención biliar fue de tipo

GRAFICA No_ 10

Se muestra degeneración hidrópica, infiltrado inflamatorio de mononucleares y neu-
trófilos, degeneración grasa y cuerpos de inclusión intranuclear. 40/1,25/10. aum.

intracelular y se halló en el 200/ o de las
biopsias iniciales, pero en ninguna de las
de control. En ninguno de los casos se
encontró cirrosis al tiempo de la biopsia
de control posterior. En las biopsias ini-

Vo1.25-1975 -No.2

ciales se halló una marcada depleción de
glucógeno, alteración que no estuvo pre-
sente en las biopsias posteriores. Además
no hubo depósito de hierro en las biopsias
estudiadas.
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xame tasona fue la causan te de ellas y po-
siblemente previno el coma hepático.

GRAFICA No. 11

Se observa un cuerpo de inclusión intranuclear. 100/2/10 aum.

DlSCUSION

Se aprecia una notable disminución de la
mortalidad con relación a lo reportado
por otros autores (1,2,3,5,6). En esta
mortalidad se correlacionan numerosas
variables de las que la cantidad de fósforo
absorbido por el tracto digestivo parece
ser la más influyente (2).

Hay una leve diferencia a favor del grupo
corticoide en la gravedad de la in toxica-
ción, las bilirrubinas y las transaminasas,
pero estas diferencias encontradas no son
significativas desde el punto de vista esta-
dístico aunque podría pensarse que la De-
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Las prolongaciones leves del tiempo de
protrombina son difíciles de interpretar
debido a que aquellas que sólo modifican
en escasa proporción, posiblemente son
debidas a alteraciones de la flora bacteria-
na por la catarsis y/o a daño leve del he-
patocito; en todo caso, está indicada la
vitamina Kl.

En este trabajo administramos la catarsis
por siete días, pero ésta puede suspender-
se antes, si las determinaciones de fósforo
iónico en heces resultan negativas en tres
ocasiones sucesivas.

ANTIOQlIIA MEDICA



Las observaciones de La Due, et al, (7)
según las cuales los pacientes que vomitan
antes de las diez horas no mueren, son
válidas, aunque dos pacientes del grupo
corticoide tratados en este estudio consul-
taron en forma tardía, (24 y 46 horas des-
pués) no presentaron vómito y no murie-
ron. El hecho presentado por los pacien-
tes que no vomitaron precozmente, asegu-
ra que las martinicas pasaron por el tracto
digestivo actuando por consiguiente el
factor grado de absorción. Cuando el fós-
foro es tragado en forma compacta, la
absorción es muy lenta y a veces casi
nula. Orfila (8) ha:verificado que un boca-
do grande de fósforo suministrado a un
perro podía recorrer todo el tubo digesti-
vo y ser excretado en las heces sin haber
ocasionado síntomas graves de intoxica-
ción. Sin embargo la absorción del fósfo-
ro, independientemente de su cantidad,
puede verse incluída por la presencia de
alcohol, grasas o alimentos.

Se observaron los tres períodos clásicos
de la intoxicación, pero el llamado "La-
tente" o "asintomático" no lo es en el
sentido estricto ya que algunos pacientes
presentaron síntomas gastroin testinales o
del inicio del tercer período.

El hecho de que un gran porcentaje de
pacientes consumieron menos de siete
martinicas y consultaron dentro de las
tres horas siguien tes a la ingestión del
tóxico permite explicar parcialmente la
baja mortalidad. Este hecho no corrobora
la observación previa (3) de que a mayor
número de martinicas ingeridas el pa-
ciente consultaba en forma rápida a causa
de los síntomas de gastritis por fósforo;
por este motivo puede suponerse que el
número de martinicas ingeridas no es una
variable determinante de la precocidad de

VoI.25-1975-No.2

la consulta y que otros factores de dife-
rente índole deben también influír.

A pesar de que algunos autores (9) han
reportado resultados de laboratorio posi-
tivos para fósforo iónico en sangre, en
este trabajo en ninguna muestra de sangre
investigada se encontró dicho resultado.
La confusión que existe desde el punto
de vista analítico entre la determinación
de fósforo iónico y fósforo en forma de
fosfato inorgánico, permite a los autores
interpretar cualquier resultado positivo
para fósforo iónico en sangre como una
u tilización equivocada de la determina-
ción del fosfato, normalmente presente
en la sangre, en lugar de la determinación
de fósforo iónico buscado.

El fósforo una vez absorbido por el tracto
digestivo va por la vena porta al hígado
donde es oxidado a ácidos hipofosforoso y
fosfórico produciendo una verdadera su-
peroxidación y, mediante este mecanismo,
un trastorno metabólico severo del hepa-
tocito. Del hígado lesionado sale un resi-
duo insignificante de fósforo y compues-
tos de oxidación menos tóxicos que se
cree sean los responsables de las lesiones a
otros niveles tisulares. Esto explica, en
parte, por qué este elemento no es quími-
camente detectable en sangre mediante
las técnicas analíticas convencionales.

Un resultado negativo para fósforo iónico
en el lavado gástrico de un presunto into-
xicado puede indicar que no hubo inges-
tión del tóxico, o que éste pudo ser ex-
pulsado totalmente en el vómito o bien la
consulta fue tardía o dio tiempo para la
absorción del fósforo. Debe considerarse
también un proceso de oxidación del ele-
mento en el estómago (8).

En ninguna de las muestras biológicas se
observó fosforescencia en la oscuridad.

127



Este hallazgo e informaciones de otros
autores (8) hacen pensar que no es fre-
cuente, como se ha venido preconizando
hasta ahora.

El concepto clásico (10) de cambios a ni-
vel de la zona periférica del lobulillo he-
pático, en pacientes intoxicados con fós-
foro no tiene base de sustentación en el
presente estudio. La inespecificidad de los
cambios lhace que el diagnóstico de esta
condición sobre puras bases morfológicas
sea imposible o "dudosa" según Salfelder
y Seelkop (11).

Aunque a nivel del microscopio electróni-
co se han descrito cambios en el retículo
endoplasmático, pérdida de polisomas y
ribosomas, acumulación de grasa y edema
de las mitocondrias, estas respuestas de la
célula hepática, son similares en los diver-
sos tipos de toxinas o agen tes etiológicos,
lo cual habla también de la inespecifici-
dad de la microscopia electrónica sola
según Ganote y Otis (12).

La degeneración eosinofílica no es un
hallazgo constante en estos hígados.
Llama la atención la presencia de cambios
intranucleares consistentes en vacuoliza-
ción e inclusiones (11 casos) alteraciones
éstas que inicialmente se consideraban
como específicas de ataque viral (13).

El aflujo de neutrófilos probablemente es
la consecuencia de la fase exudativa o ea-
tarral producida por el fósforo (14). 'La
retención biliar intracelular no tiene
ninguna relación con los niveles séricos de
bilirrubina. La fibrosis portal hallada en el
momento de la primera muestra no sabe-
mos si obedezca al colapso producido por
la masiva destrucción del parénquima he-
pático ya que la evolución tan corta pare-
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ce descartar actividad regeneradora. Po-
dría también ser la consecuencia hístoló-
gica del depósito de sustancias con afini-
dad por colorantes similares a las del teji-
do conectivo (13). Se trató de analizar la
actividad regeneradora en base a criterios
citológicos puros, pero no se halló ningu-
na evidencia en la acen tu ación de este
proceso fisiológico.

CONCLUSIONES·
y RECOMENDACIONES

1. Creemos que el tratamiento inicial
uniforme previamente establecido y
el seguimiento diario con esquemas
defmidos es el procedimiento más
valedero para la disminución de la
mortalidad.

2. La sangre es una muestra discutible
en relación a la validez de las deter-
minaciones del fósforo iónico en .
ella. Los exámenes quimiotóxicos
del contenido gástrico y heces son
una ayuda en el diagnóstico y trata-
mien to de esta in toxicación.

3. Aunque el presente trabajo arroja
resultados favorables el grupo trata-
do con esteroides, lo reducido de
esta muestra de pacientes, no per-
mite hacer inferencias válidas sobre
la bondad del tratamiento con esta
droga. Para definir aproximadamen-
te la eficacia o ineficacia de los
corticoides sería necesario diseñar
un nuevo experimento con una
muestra más grande de pacientes
que anulará la variación de los resul-
tados atribuídos al azar o al error
en las medidas o también escoger
una muestra de animales de labora-
torio que facilitará el con trol estric-
to de las variables; con este tipo de

ANTlOQUIA MEDICA
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de este estudio y se controlaría es-
trictamente la variable tiempo de
consulta.

Se agradece de la manera especial la valio-
sa colaboración de la estudiante Vilma
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¿ES LA ACTIVIDAD MECANICA INTESTINAL

SUSCEPTIBLE DE APRENDIZAJE? ***

1. Alejandro Mendoza e, M.D. *
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Facultad de Medicina, U. de A.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

El intestino delgado de conejo, tan to in vitro como in vivo, incluyendo la implan taci on
crónica, es excelen te preparación para el es tudio del au tomatismo de estructuras biológi-
cas del sistema au tonórníc o. ,

La actividad espontánea del músculo liso in testinal en este experimen to se caracteriza
por ondas rítmicas de 12 a 16 por minuto en las preparaciones in vitro; de 4 a 6 y 10 a
20 por minu to en preparaciones in vivo en animales bajo anestesia general con nembu tal,
en animales paralizados con flaxedil y en aquéllos implantados crónicarnente en los
cuales se hace el registro con el animal despierto y con 'libertad de movimientos.

La estimulación eléctrica consiste en trenes de pulsos cuadrados de 7 cls, 10 a 15 voltios,
10 mseg de duración de cada pulso, durante 5 ó 10 segundos, con intervalos iguales de
reposo y repetidos tales trenes por lapsos de 30 minutos. Por lo general da origen a lo
siguien te:
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frecuencia cardíaca mediante la estimula-
ción eléctrica de zonas cerebrales de re-
compensa. Di Cara (1-6) y Miller, (8-9)
a su vez, empleando métodos semejantes
lograron adiestrar ratas a aumentar o a
disminuír la frecuencia cardíaca, a dar
respuestas vasomotoras diferenciadas, mo-
dificar el volumen de formación de orina
y de otras funciones viscerales como la
actividad intestinal.

1. En la preparación in vitro se observa aumen to del tono muscular in testinal y
mayor acortamiento de las fibras musculares durante los movimientos oeristáIticos
lo cual se manifiesta en el registro por el ascenso de la línea basal, y mayor
amplitud de las ondas. Estas respuestas sólo se observan mientras se mantiene
aplicado el estímulo.

2. En el animal anestesiado, con preparación in situ, produce el mismo efecto que en
la preparación in vitro. Además, como hecho sobresaliente, el efecto de la estimu-
lación persiste por algunos minutos después de suspender la estimulación.

3. En la preparación in situ con el animal paralizado con flaxedil la respuesta se
caracteriza por presen tar mayor amplitud sólo durante la estimulacion.

4. En aquellas preparaciones en las cuales los animales están despiertos la actividad
periódica y muy rítmica, presen tó durante la estimulación mayor amplitud, incre-
men to de la frecuencia así como también mayor duración.

5. Con los paráme tros que utilizamos no es posible hacer que esta preparación bioló-
gica del sistema autonómico continúe respondiendo a la frecuencia que tratamos
de imponerle. Es decir, es imposible modificar temporalmen te las características
inherentes de la actividad de este sistema mediante la estimulación eléctrica uti-
lizada.

Por lo tanto podemos inferir, que esta estructura no es capaz de "aprender" un
nuevo ritmo y/o frecuencia al menos con los parámetros utilizados en tales condi-
ciones experimen tales.

Insistentemente se ha afirmado que las
funciones viscerales son totalmente autó-
nomas, involuntarias y por lo tanto no
susceptibles de aprendizaje. Las teorías
sobre el aprendizaje consideran dos tipos
diferentes de éste: Uno involuntario o
condicionamiento de tipo pavloviano, y
otro voluntario, instrumental o de ensayo
y error, los cuales se lograrían por meca-
nismos neurofisiológicos diferentes. En
consecuencia, la actividad visceral no po-
dría ser influída por la volun tad o por el
aprendizaje instrumen tal como sucede
con la musculatura esquelética. Sin em-
bargo, los trabajos de Miller y Carmo-
na(7) demuestran que se pueden adiestrar
perros sedientos a aumentar o disminuír
la secreción salivar empleando agua como
recompensa. Trowill(lO) adiestró ratas
curarizadas a aumentar o a disminuír la
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Teniendo en cuenta estos valiosos hallaz-
gos y que el sistema digestivo también
tiene funciones autónomas por excelen-
cia, consideramos de interés estudiar la
posibilidad de que una estructura de este
sistema, fue re capaz de modificar su
ritmo y/o la frecuencia natural inherente,
consecu tivamen te a la estimulación eléc-
trica.
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MATERIAL Y METOOO

En la realización de este experimento se
utilizó intestino de conejo. Las condicio-
nes experimentales bajo las cuales se hi-
cieron las observaciones de la actividad
intestinal espontánea y consecutiva a la
estimulación eléctrica fueron las siguien-
tes:

A. Segmentos de intestino delgado co-
locado en solución de Tyrode.

B. Intestino delgado in situ con el ani-
mal b ajo anestesia general con
Nembutal a razón de 35 mg por ki-
logramo de peso corporal.

c. Intestino delgado, in situ con el ani-
mal paralizado con Flaxedil.

D. Intestino delgado, con el animal
despierto, al cual se le implantaba
(bajo anestesia general) sondas y
electrodos in testinales.

Seutilizaron 32 conejos, 8 para cada pre-
paración. El mecanograma intestinal se re-
gistraba mediante un polígrafo Grass Mo-
delo 50 de 4 canales, sondas de polie tile-
no y un electromanómetro de señales de
presión y volumen PT5 A. La sonda se
introducía en la luz intestinal y se fijaba a
la pared del mismo. El extremo libre se
conectaba al electromanómetro de regis-
tro, el que a su vez estaba conectado al
polígrafo.

El estímulo consistía en trenes de pulsos
eléctricos aplicados mediante un estimula-
dar electrónico Grass S-48 con los si-
guientes parámetros: 10 a 15 voltios, 10
mseg de duración de cada pulso; 7 c/s de
frecuencia, durante 5 ó 10 segundos con
intervalos también de 5 ó 10 segundos. La
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estimulación se prolongaba por 30 minu-
tos. También se usaron otros parámetros
de estimulación.

Los electrodos de estimulación fueron
hechos con alambre delgado, de ernbobi-
nar, y en uno de sus extremos se les solda-
ba puntas de alambre de platino las cuales
estarían en contacto con la estructura
biológica. Para poner en contacto con el
tejido intestinal estas puntas de platino se
incluían en un pequeño disco de acrílico
de 1.5 cm de diámetro y 4 mm de espe-
sor. Las puntas sobresalían 1 mm el que,
al adherir el disco al músculo, se introdu-
cía en él. El disco se fijaba al intestino
con hilo a través de tres orificios hechos
previamen te en el disco dispuestos en for-
ma de triángulo equilátero en tre ellos.

Los segmentos intestinales se mantenían a
380C y con oxigenación constante y uni-
forme en solución Tyrode para in testino.

Las sondas para uso intraintestinalllevan
fijos paralelamen te a su cara ex tema los
dos electrodos cuyos extremos se halla-
ban a 10 ó 15 mm de su orificio interno.

La preparación in vitro consistía primor-
dialmente de segmentos de íleo de unos 5
cms de longitud; tomados del animal
inmediatamen te después de ser sacrifica-
dos.

Uno de sus extremos se fijaba a un sopor-
te que se sumergía en el baño de perfu-
sión y el otro extremo al manómetro me-
diante un tubo de polietileno, o bien a
una palanca inscriptora mediante un hilo.
De esta manera era posible registrar cam-
bios de presión intraluminal in testin al y el
acortamiento del segmen to in testin al res-
pectivamente.

133



El experiniento se iniciaba registrando
la actividad espontánea del intestino du-
rante 30 minutos; luego se aplicaba la
estimulación eléctrica durante 30 minu-
tos; se suspendía ésta durante un lap-
so igual; luego se estimulaba nueva-
mente durante otros 30 minutos y se inte-
rrumpía en igual forma, y así sucesiva-
mente durante 4 horas en promedio. Du-
rante todo este tiempo experimental se
registraba la actividad mecánica intestinal
inin te rrumpidamen te.

El procedimiento seguido con la prepara-
ción in situ era el siguien te: Animales en
ayuno de 12 horas, bajo anestesia general
con Nembu tal - a razón de 35 mgr/kg de
peso corporal, mediante laparotomía me-
dia abdominal se les colocaba una sonda
de polietileno en ellumen intestinal y se
les implan taba los electrodos bipolares en
la pared intestinal a 2 cm aproximada-
men te del extremo de la sonda in testin al.

La sonda y los electrodos de los animales
crónica mente implantados se fijaban en el
dorso o en un costado del animal, me-
diante arnés especialmente confecciona-
dos para tal propósito.

RESULTADOS

El intestino delgado usado para este expe-
rimento siempre dió origen a un mecano-
grama de características muy semejantes
en las diversas preparaciones utilizadas.

A. Preparación de intestino aislado (in
vitro ).

La actividad espontánea en esta pre-
paración presentaba ondas de gran
amplitud, rítmicas, con frecuencia
de 12 a 16 por minuto, de manera
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inin te rrumpida. La estimulación
eléctrica produjo, por regla general,
ascenso de la línea basal así como
incremento en la amplitud de las
ondas, sin modificar la frecuencia ni
la ritmicidad. Sin embargo, después
de varios períodos de estimulación
la actividad registrada no presen ta-
b a diferencia alguna de aquélla
obtenida previamen te a la estimula-
ción.

B. Preparación de intestino in situ con
el animal anestesiado.:

El mecanograma intestinal espontá-
neo del animal bajo anestesia gene-
ral con nembutal se caracterizaba
por la presencia de ondas rítmicas
menos amplias que las registradas
en la preparación in vitro, con fre-
cuencia de 4 a 6 ciclos por minu to.
Superpuestas a ésta actividad apare-
cían trenes de ondas de lOa 20 ci-
clos por minu to duran te 30 a 120
segundos a in tervalos de 120 segun-
dos aproximadamente.

La estimulación eléctrica, con los
parámetros ya indicados, produjo
aumento marcado de la actividad
in testinal el cual se manifestó me-
diante ondas de mucha mayor am-
plitud que las del registro inicial,
con frecuencia de lOa 12 por mi-
nu to. Este tipo de respuestas se
mantuvo durante algunos minutos
aún después de haber suspendido la'
estimulación. Minutos más tarde
reaparecía la actividad in testin al ob-
tenida al comienzo del experimento
previamente a la estimulación eléc-
trica,
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Posteriores períodos de estimula-
ción con los mismos paráme tras u ti-
lizados an teriormen te daban origen
a respuestas semejantes a la ya des-
crita. Sin embargo una vez suspen-
dido el estímulo, la observación por
períodos mayores a 1 hora permitió
establecer que la actividad intestinal
en estas condiciones experimentales
no sigue el patrón de respuesta in-
ducido por la estimulación eléctrica
con los parámetros descritos previa-
mente.

e Preparación de intestino in situ en
animal paralizado con Flaxedil.

La actividad espontánea del intesti-
no delgado de esta preparación era
muy semejan te a la observada en las
preparaciones an teriores.

La estimulación eléctrica del
músculo con los mismos parámetros
descritos previamente, produjo
aumento de la actividad intestinal
manifiesta por un registro caracteri-
zado pOT ondas rítmicas de mayor
amplitud que las del control, persis-
tentes y muy semejantes a las regis-
tradas de la preparación del grupo
B, aunque sólo durante los períodos
de estimulación más no de reposo.

D. Preparación de intestino in situ en
animales implan tados cronicamen-
te, despiertos y con libertad de mo-
vimiento.

La morfología y características del
registro obtenido en esta prepa-
ración eran muy semejantes a las
descritas en las preparaciones pre-
cedentes, es decir, frecuencia de apa-
rición de lOa 15 por minu to por
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períodos que oscilaban en tre 30 y
120 segundos seguidos de in tervalos
de menor actividad (menor frecuen-
cia y menor amplitud) duran te 120
segundos aproximadamen te.

La estimulación eléctrica, con diver-
sas in tensidades, dió origen a ondas
mucho más amplias, de mayor fre-
cuencia y duración que las obteni-
das previamente a la estimulación.
Esta actividad se registraba sola-
mente mientras se mantenía aplica-
do el estímulo. Segundos después
de suspendido éste, la actividad pre-
sen taba las mismas características
de la inicial o de control.

SUMMARY

It is now adduced by many authors that
the visceral function can be modified by
means of the instrumentalleaming despi-
te the "classic" knowledge of their exclu-
sive autonomic nervous control.

In this experimental study we attempt to
confirm if it is possible on one visceral
structure like intestinal muscle to modify
any time its mechanical features with
instrumental learníng, but without any
kind of reward stimulus.

The spontaneous activity of small intesti-
ne of rabbits and that evoked by the
application of electrical stimulation is re-
gistered and analyzed in the foIlowing
conditions:

1) in vitro.

2. In situ with anesthetized animal.
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3. In situ with the animal paralyzed
with Flaxedil; and

of no stimulation, repeting these rna-
neuvers throughout a 30 minutes period,
after whieh the new aetivity, spontaneou-
sey emerged, is registered.

The results obtained by us in this type of
experiment permit us to conclude that
the au tonomie strueture doesn't learn a
new rythm of aetivity.
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4. In situ with the animal awaken.

The stimuli eonsist of trains of eleetrieal
impulses of 7 cls, 10 volts intensity, and
10 msee duration applied during 5 or 10
seeonds followed by a 10 seeond period
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LINFOCITlCA AGUDA EN NIÑOS

RESUMEN

Se trataron 21 pacientes con Leucemia Linfoc itica Aguda, menores de 20 años, utilizan-
do un protocolo basado en el tratamiento "total" ,que consiste en la administración conjun·
ta y cíclica de las drogas citotóxicas más efectivas hasta el momen to, incluyendo cobalto-
terapia del SNC y Metotrexate in trarraqu ideo.

Con la terapia de inducción se obtuvieron mejorías completas en el 95,30/0. En la
actualidad, con 10,4 meses de tratamiento en promedio, el 57,30/0 de los pacientes se
encuen tra. en comple ta mejoría.
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Desde 1962 se han iniciado varios estu-
dios que buscan la mejoría completa y
perm anen te de la leucemia linfocítica
aguda. Con este fin se han utilizado com-
binaciones de drogas antileucémicas admi-
nistradas simultáneamente en forma cícli-
ca y asociadas a radioterapia del sistema
nervioso cen tral (SNC). Este tipo de me-
joría se ha obtenido en cerca del 600/ o de
los casos (1-3).

El objeto de este trabajo es presentar la
experiencia inicial con un régimen tera-

.péutico aplicado en Colombia, con el cual
se obtiene mejoría completa y posible-
mente indefinida, en más del 500/0 de los
pacientes con leucemia linfocítica aguda.

Pacientes y Métodos:

Se estudiaron 21 pacientes de Cali, Mede-
llín y Bogotá con leucemia linfocítica
aguda, menores de 20 años quienes no ha-
bían recibido tratamiento previo, excepto
prednisona por un tiempo menor a una
semana.

La edad promedio del grupo fue de 9,6
años, fluctuan te en tre 1 y 20 años. 16
fueron varones y 5 mujeres. La relación
de hombres a mujeres fue de 3,3 a 1.

El tiempo promedio en tre la aparición de
los síntomas y la iniciación del tratamien-
to fue de 2,5 meses, con variación entre 1
y 4 meses. Elsin torna más constante fue
la fiebre, presente en 20 de ellos. Quince
presentaron inicialmente adenopatías y
cua tro esplenomegalia.

Los pacientes se controlaron semanalmen-
te con examen físico y con exámenes de
laboratorio. lnicialmen te se hizo herno-
grama, plaque tas. re ticu locitos, ácido
úrico, coprológico. citoqu ímic o de or in:

y medula ósea. Cada 15 días plaquetas y
reticulocitos. Cada 3 meses medula ósea y
líquido cefaloraquídeo. Al mes de inicia-
do el tratamiento examen de medula
ósea.

Los datos de laboratorio iniciales en todo
el grupo, en el grupo en remisión actual y
en el grupo sin mejoría se observan en la
tabla No. 1.

Los exámenes de medula ósea tuvieron
la valoración siguiente: M-I, cuando
la medula ósea no presentaba más
del 50/0 de linfoblastos y activi-
dad normal en las series granulocítica y
eritroide. M-2, la medula que presentaba
entre 6 y 250/0 de linfoblastos y M-3,
hasta el 750/0 de linfoblastos. Se presen-
tó mejoría completa o remisión completa
cuando el paciente estaba con medula
M --1 Y en sangre periférica: sin blastos
circulan tes, más de 500 neu tróftlos por
mm3 y más de 75.000 plaquetas /mm3.

¡\\TIOOlL\ \III>IC.\

En 6 pacien tes la aspiración de medula
ósea inicial no dio material para estudio.
En este grupo el diagnóstico se estableció
por el examen de sangre periférica. Una
paciente no tenía blastos circulantes, pero
en la medula ósea eran el 900/0. Esta,
había recibido Prednisona 30 mgs./día
du ran te 7 días.

Se diseñó protocolo de tratamien to (ver
tabla No. 2). En la primera fase se admi-
nistraron Prednisona y Vincristina. En la
segunda fase recibieron cobaltoterapia al
SNC, Me totre xate intrarraquídeo y Pre d-
nisona oral. En la tercera fase, de ruante-
nimien to, recibieron 6 Mercaptopu rina,
Metotrexate y Ciclofosfamida oral. En la
cuarta fase o de refuerzo, cada 3 meses, se
administraron Vincr ist ina , Prcdnisona y
una dosis de Metotrexate intrarraqu ídeo.



TABLA No. 1

DATOS DE LABORATORIO INICIALES
l

Todo el Grupo en remisión Grupo sin
Grupo actualmente remisión

Leucocitos 23.993 11.312 29.784
rnrn3 (1.300-115.000) ( 1.300-23.000) (3.900-115.000)

Plaquetas 63.143 65.000 60.700
rnrn3 (10.000- 234.000) (10.000- 234.000) (20.000-124.000)

Hgb. Gms.o 7,26 7,33 7,05
(2,3-14,8) (4 -14,8) (2,3-10,3)

Reticulocitos % 2,4 2,5 2,2
(0-24) (0-24) (0-10.6)

Blastos % 50,2 42,8 60,1
(l-IOO) (l0-90) 1-100)

Para pasar de la fase I a la 2 era necesario
que el pacien te tuviera medula ósea Tipo
M-l. Si tenía más del 50/0 de linfoblas-
tos era retirado del estudio.

Como terapia coadyuvan te las infecciones
bacterianas se trataron con penicilina cris-
talina, gentamicina o combinación de
Dicloxacilina-ampicilina y la medicación
citostática se suspendió temporalmente.
En presencia de anemia, con hemoglobina
inferior a 6 gms.o/ o, se aplicaron transfu-
siones de sangre total fresca. En los casos
con hiperuricemia, visceromegalia y re-
cuento leucocitario superior a
30.000/mm3 se administró Allopurin ol
100 mg/m2/día, oral; líquidos abundan-
tes, bicarbonato de sodio 3 ó 4 gms. al
día manteniendo el pH urinario entre 6,5
a 6,0, El parasitismo intestinal se trató
con la droga adecuada según el parásito.
La hipertermia se trató con acetaminofen,
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dextropropoxifeno y medios físicos como
compresas de agua fría. No se empleó áci-
do acetilsalicílico. La constipación, como
complicación a la vincristina, se disminu-
yó la dosis de esta droga a la mitad y se
prescribieron laxantes suaves o Dulcolax
en supositorio. Las ferropenias, demostra-
das por disminución del hierro medular, se
trataron con sulfato ferroso oral. A los
pacien tes que presen taron en fermedades
eruptivas y otras de origen viral se les sus-
pendieron las drogas citostáticas, excepto
la prednisona, si fa estaban recibiendo.

Si el recuento leucocitario, durante la fase
de mantenimiento, era de 1.000/mm3 o
menor, las drogas se administraron a la
mitad de la dosis. Con recuentos leucocí-
tarios de 3.000/mm3 o mayores, se admi-
nistró la dosis total. Cuando aparecieron
efectos tóxicos de las drogas se suspendió
toda medicación duran te una semana.
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TARLANo.2

ESQUEMA DEL TRATAMIENTO "TOTAL"

EN LA LEUCEMIA LINFOCITICA AGUDA

FASE l INDUCCION DE LA REMISION (4 semanas)

Prednisona 40 mgJM 2 /día - V.O.
VCR 1.5 mg/M2/semana- l.V. (Días 1-8-15-22).

FASE II

Medula Osea (M-I)

PROFILAXIS DE SNC (2 1/2 semanas)

Mayor de 2 años
1 a 2 años
Menor de 1 año
Prednisona l O mgJM 2/día

2.400 r
2.000 r
1.500 r

(2 1/2 semanas)

MTX Intrarraquídeo 12 mg/M 2 /x2/semana (5 dosis)

FASE III MANTENIMIENTO

6-MP 50 mg/M 2/día - oral
MTX 20 mg/M 2/un día/semana - oral (2 días)
Ciclo 200 mg/M 2/un día/semana -- oral (día 5)

FASEIll a REFUERZO (2 semanas cada 3 meses)

Pred. 40 mgJM2 /día - oral (2 semanas)
VeR 1.5 mg/M 2/ l.v. en días 1-8-15
MTX intrarraquídeo i2 mgJM2 una dosis.

RESULTADOS

De los 21 pacientes. 20 (95,30/0) obtu-
vieron mejoría completa en la fase de in-
ducción de 4 semanas.

De las 20 mejorías completas iniciales, 12
(57,30/0) se encuentran actualmente en
remisión completa con un tiempo prome-
dio de evolución de 10,4 meses y reciben
tratamiento de mantenimiento. Nueve de
ellos, escolares, asisten regularmen te al
colegio.

El resumen de los datos de los pacien tes y
su respuesta, se observa en la tabla No. 3.
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e TABLA No. 3
el>

I I r=I----~---- ---------,••..• MESES CAUSA MESES ECUENTOS ADENOPA-
~ EDAD TRATA- ESTADO SALIDA COMIENZO LEUCOCITA- TIAS ES- HEMo-l' N° Nombre SEXO AÑOS MIENTol ~ ICOMPLICACIONES PROTOCOLO ISINTOMAS lOS INICIALES IpLENmlEG. tLAQUETASIGLOBINA

Z
O

N 1 R. E.e. M 4 10 Remisión Parotiditis w • 2 meses 4.050 Adenopatías J 0.000 9.8

2 S.H. M 9 9 Remisión --------- 3 meses 10.800 Adenopatías 20.000 7.4

3 E. V. M 7 7 Remisión Par ot ídít ta Esca- 4 meses ]9.850 20.000 5. S
4 c. E. N. btosi s severa.

M 6 10 Rcnu s tón !-;sl'¡¡himus -.-------. 3 meses 15.000 Adenopatías 20.000 5.65 L.E.L.
1\1 la 7 i\11h'r']O cuu 1:-: :-<llplll'nd:1. Ih'mofi- 7. ücu E"pl('. Adeno 20.000 6.4

6 J. F. L. 111:-: inf. l'n1111"·OI11. SNC Hrc:líd;l I mes I
M 9 11 Muerto Pancítopenía ;\luerte 2 meses 4.500 Esple. Adeno 45.000 4.87 C.A.H.
1\1 fI II Hem iaión -----.---- --.------- 1 mes 4.600 Adenopatías 9.000 10.38 L.-.I.P.
1\1 6 1:J l\luerte Varicela Muerte 3 meses 3.900 Adenopatías 124.000 10.3

9 M .A . Neumonía
1\1 1!1 ¡; xtuc r-te Ponc ítopenta Mue rte 3 meses 52. 000 Espelnomeg 100.000 2.3

10 J.M.A. Peritonitis
hl 14 15 Remiatón ---------- ---------- 15 días 23.000 Adenopa t ias 234.000 14.811 L.C. .
M 20 5 Hemtsfón ---------- ---------- 4 meses 1. 300 -------___ 25.000 4.212 P.R.
M 1 15 Remisión ---------- ---------- ..1 meses 7.500 ----______ 80.000 5.0

13 R.L.
M 2 11 Remisión ---------- ---------- 1 mes 16.200 Adenopatías 45.000 7.614 -.I.T.
M 13 10 Remiaión ---------- ---------- 3 meses 5. IDO 60.000 4.0

15 M.A. .
M 13 t Muerto Remisión parcial Remi. pare. 2 meses 15.000 Adenopatías 20.000 6.216 G.V.
M 9 4 Muerto Recaída Recaída 4 meses 85.000 Adeno. Espl. 11. 000 5.617 O.G.

18 G.P.G F 9 13 Remisión ---------- 2 J/2meses 23.000 Adenopatías 56.000 7.5

19 U. O. F 104M uer-te Recaída Recaída 3 meses 77.500 Adenopatías 88.000 9.3

20 M. p. F 15 7 Muerte Compromiso SNC Recaída 1 mes 7.800 Adenopatías 119.000 10.0

21 D. V. F 13 9 Remisión ---------- 3 meses 5.350 200.000 6.2

F 5 8 Muerte Infecciones Recaída 3 meses 115.000 Aden. EspJ. 20.000 9.6
Compromiso SNC

I I I I I-~•....



TABLA No. 4

REACCIONES TOXICAS

MANIFEST ACIONES No. PACIENTES CAUSA

Alopecia 20 Radioterapia VCR

Náuseas 14 Ciclofosfamida

Megaloblastosis 10 6 MI' MTX
(Anemia Moderada)

Leucopenia 6 6 MP MTX Ciclo

Estreñimiento 4 VCR

Flebitis 3 VeR

Pancitopenia :2 6 MP MTX Ciclo

En Ocho pacien tes se fracasó en el man te-
nimiento de la mejoría completa. Tres
murieron: dos de estos presen taron pan-
citopenia sin células inmaduras circulan-
tes. Uno murió por septicemia a los II
meses y otro por peritonitis a los 6 meses.
El tercero, estando en mejoría hernatoló-
gica completa, presentó una forma fulmi-
nante de varicela y neumonía, y murió a
los 13 meses. Cinco pacientes tuvieron re-
caída de la enfermedad así: 3 meníngeas:
uno de estos presentó compromiso cerebe-
losa estando en mejoría he matológica
completa y L.C.R. normal, a los 7 meses.
Dos presentaron compromiso del SNC con
recaída hernatológica a los 7 y 8 meses.
Dos tuvieron recaída hernatológica a los 4
meses de iniciada la terapia.

Efectos tóxicos del tratamiento y compli-
caciones: Los efectos tóxicos observados
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durante el tratamiento se describen en la
tabla No. 4. La alopecia, afectó 20 pa-
cien tes, regresó espon táneamen te a los 2
y 4 meses. Las náuseas no fueron mayor
complicación en el tratamien to. Anemia
macroc itica con medula megaloblástica se
observó en 10 pacientes durante la terapia
de mantenimiento: su in ten sidad fue mo-
derada. Seis pacien tes presen taron leuco-
penia duran te la fase de man ten imicn to
con recuentos leucocitarios inferiores a
2.000/mm3. Se recuperaron al disminuir
la droga a la mitad de la dosis. El estreñí-
miento fue una molestia hien tolerada en
4 pacien teso Flebitis, en el si tia de la in-
yección de la vincristina, se observó en 3
pacientes; cedió fácilmente al tra tamicn lo
local. Eosinofilia en la medula ósea se ob-
servó en 7 pacientes con mejoría c omple-
ta. Esta, no se la pudo correlacionar con
parasitismo intestinal o procesos alérg-
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COSoDos pacien tes, en la fase de man teni-
miento, presentaron parotiditis. La medi-
cación se suspendió duran te 2 semanas,
evolucionaron bien, luego, con tinuaron su
tratamien to. No se han presen tado, hasta
el momento, cambios en el in telecto o en
la conduc ta de los pacien teso

DISCUSION

El tratamien to de la leucemia aguda en
niños con varias drogas y por tiempo pro-
longado conlleva el peligro de reacciones
tóxicas severas. Sinernbargo, está justifica-
do este riesgo si el objetivo final es obte-
ner la mejoría permanen te o la even tual
curación de la enfermedad en un porcen-
taje significan te de los pacien teso

Existe además otra evidencia en favor
del uso de drogas cito tóxicas: el aumen to
de células primitivas en la medula ósea de
pacientes con leucemia no es el resultado
de proliferación rápida sino de la acumu-
lación de células que se dividen len tamen-
te y tardan en diferenciarse (4 5). L.a im-
portancia de estas observaciones radica en
que algunas drogas ci totóxicas podrían
inducir la diferenciación de células primi-
tivas y producir la mejoría de la enferme-
dad sin destruir la población celular nor-
mal. Esta hipótesis se confirma con la
vincristina y la pre dnisona que producen
la mejoría comple ta sin producir hipo-
plasia o aplasia rnedular ; disminuyen o de-
saparecen los bias tos y simul táneamen te
aparecen los elemen tos normales de las se-
ries ce lulares.

En nuestro grupo huho mayoría de varo-
nes. El predominio de sexo sólo puede
determinarse significativamente con un

VoUS \97.5 :"oJo.:2

grupo mayor de pacientes. I'inkel (2)en
el grupo de pacientes que obtienen cura-
ción a los 5 alias encontró una relación de
hombres a mujeres de o: l.

Encontramos como signos de mal pronós-
tico, en nuestra serie, el hallazgo de visce-
romegalia y lcucocitosis similar a lo des-
crito por Pavlovsky y asociados( 6). Los ca-
sos de leuccmia de "mal riesgo" que se ca-
racterizan por mayor tendencia a hacer for-
mas meníngeas y mala respuesta al trata-
miento se tratan, probable men te , de una
variante de leucemia linfoblástica denomi-
nada por linfocitos T(7). Por ser nuestro
grupo de pacientes reducido y corto el
tiempo de evolución, los resultados obte-
nidos sólo indican una tendencia y no
tienen significado estadístico. En las se-
ries de Pinke l (1 1), se ha obtenido so-
brevida, que él denomina curación, en
cerca del 50o! o de los casos. Son pacien-
tes sin evidencia de la enfermedad des-
pués de 5 años desde el comienzo del tr a-
tamien to.

No existe acuerdo unánime en relación al
tiempo de terminación del tratamiento en
los pacientes con mejorías permanentes
prolongadas. Burchenal (7) y Krivit (8)
sugieren que la quimioterapia debe des-
con tinuarse a los 7 años de sobrevida si
los cuatro últimos han transcurrido sin
evidencia de la en ferrne dad. Pin kel des-
continuó el tratamiento a los 1 y 1 Y me-
dio alias y no tuvo recaídas 4 aúos des-
pués de suspendidoy ó de iniciado.

Por los resultados obtenidos con el trata-
miento total de la lcucernia linfoblástica
aguda debe tratarse sistemáticamente
todo paciente afectado para ofrecerle la
oportunidad de la curación.

\·0



In 21 patients with acúte Lyrnphocytic
Leukemia we usen the total therapy,
which is thy -administration of several
cytotoxics-ín different combinations and
cycles, in~lvei'íng cobaltotherapy for the-

'... . ~
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SUMMARY CNS and intrathecal methotrexate.
With the induction therapy we obtained
complete remission in 95.30/0 of pa-
tien ts. At the presen t, remain in complete
remission 57.30/0, with an average of
treatment of 10,4 months.
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PRESENTACION DE CASOS

COMPLICACIONES DE LA VACUNACION ANTIV ARlOLICA

INFORME DE 3 CASOS Y

ALGUNAS CONSIDERACIONES AL RESPECTO

Por: Carlos Jaramillo T. (1)
Diana Carda de Olarte (2)
Virgilio Galvis C. (3)
José Hemán López T. (1)
Elvira Ram írez S. (1)

RESUMEN

Se presentan tres casos de .complicaciones graves por virus de vaccinia: uno de vaccinia
generalizada y dos de vaccinia ocular, con y sin compromiso corneal, en niños. Se hacen
comen tarios con respecto al cuadro clínico, diagnóstico y manejo de las complicaciones
de la vacunación an tivariólica.

(1) Universidad de Antioquia, Facultad de Medicina, Departamento de Microbiología y Parasi-
tología, Labora torio de VirologÍa, Medell ín - Colombia

(2) Hospital Universitario San Vicente de Paúl, Departamento de Pediatría y Puericultura, Sala de
Infectados, Medellín - Colombia.

(3) Hospital Universitario San Vicen te de Paúl, Departamen to de Cirugía, Sección de Oftalmología,
Medellin -- Colombia.
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INTRODUCCION

Han transcurrido 186 años desde cuando
Edward Jenner inició, en 1788, la era de
la profilaxis de las enfermedades infecto-
contagiosas, median te la inoculación del
virus de la viruela de las vacas (cowpoxvi-
rus) en humanos. Desde entonces la vacu-
na, los métodos de aplicación y el control
epidemiológico de la viruela han mejora-
do tanto que, en muchos países, se ha
logrado su erradicación completa. No
obstante y aún en nuestros días, la vacu-
nación antivariólica tiene el riesgo de
reacciones que van desde lesiones en piel
y faneras, hasta aquéllas con compromiso
del estado general (vaccinia generalizada,
encefalitis postvacunal) (1,2). Ello ha oca-
sionado el que en Inglaterra y en EE.UU.
se haya descontinuado la vacunación sis-
temática y se la practique en forma electi-
va, a viajeros intemaciones y a personal
de alto riesgo, ya que en dichos países es
más alta la probabilidad de que ocurran
complicaciones que la de que aparezca la
viruela. Sin embargo el consenso de los
expertos no es del todo unánime
(3,4,5,6,7).

En nuestro medio, donde las malas condi-
ciones de salud y de vigilancia epide-
miológica no permiten pensar en medidas
como las mencionadas, las complicaciones
postvacunales en viruela son un tema casi
desconocido.

En esta comunicación presen tamos tres
casos estudiados en Medellín duran te el
año de 1973, con los cuales queremos lla-
mar la atención sobre este tópico.

(*) Hospital Universi tario San Vicente de Paúl.

LOS CASOS

No. 1- W.L.I., H. No. 676727, paciente
de 5 años, sexo masculino, 13 kgs. de
peso, 98 cms. de talla; malas condiciones
socioeconómicas; es traído a la consulta
externa del Hospital Infantil del
H.U.S.V.P'(*) el día 24-IX-73, por pre-
sen tar "granos en todo el cuerpo", los
cuales aparecieron hace una semana, 9
días después de vacunación an tivariólica.
Cuenta la persona que trajo al niño que
éste presenta "erupciones" en forma in-
termitente desde hace seis meses. Hace
cuatro años sufrió sarampión. Ha sido
inmunizado con DPT, BCG y Polio triva-
lente oral, al parecer sin complicaciones.
El padre murió de tuberculosis pulrnonar;
la madre y tres hermanos más viven en
aparente buen estado de salud.

Al examen se encon tró un niño cuya edad
aparente no correspondía a la cronológi-
ea; pálido, con signos de desnutrición
avanzada; T: 370C., p: 140/min/reg., con
lesiones que comprometían casi toda la
superficie corporal (Fotografías 1 y 2)
constituídas por elementos pustulosos,
cicatriciales y de tipo costras me liséricas.
Llamaba la atención, además, la marcada
hipertricosis del paciente que más tarde se
interpretó como un rasgo familiar. El res-
to del examen se encontró dentro de los
límites normales.

Se hospitalizó el pacien te y se tomaron
muestras para cultivo de bacterias de las
lesiones en piel, los cuales fueron infor-
mados luego como positivos para Estrep-
tococo Beta hemolítico y Estafilococo
aureus. Un hemograma tomado el día del
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FOTO No. 1

ingreso mostró 25.000 leucocitos; caya-
dos 30/0, neu trófilos 830/0, linfocitos
130/0, monocitos 10/0; hematocrito 24,
hemoglobina 7.5 grns ot»; sedimentación
en 1 hora 77 mm.. Se practicaron
además: citoquímico de orina que fue
normal; 17 ketosteroides en orina de·24
horas, normal; coprológico: quistes de
E.histolytica; Ascaris lumbricoides 3.000
huevos/ gm.; Trichiuris trichiura/2.500
huevo s/gm. y Uncinarias 3.500 hue-
vos/gm.. La electroforesis de proteínas
mostró: Albúmina: 30.76; Alfa 1:7.69;
Alfa 2:9.64; Beta: 13.07 Gama:38.84;
Proteínas totales 6.6 gmsoj o.

Desde el ingreso se inició tratamiento con
dieta hiperproteica, an tiparasitarios, eri-
tromicina, 250 mgs. orales cada ocho
horas y sulfato ferroso 200 mgs. cada 24

VoI.15-1975·- No.2

horas. Dos días más tarde las condiciones
generales del niño no habían mejorado y
seguían apareciendo lesiones en piel, por
lo cual se ordenaron cultivos para virus
los que fueron positivos para vaccinia en
membrana corio- alantoidea (MeA) de
embrión de pollo.

Poco después de la hospitalización del pa-
ciente, ingresó a la misma sala un niño
con diagnóstico de hepatitis viral tipo A,
por lo cual se decidió aplicarle gamaglo-
bulina a la dosis de 0.04 c.c./kg. (0.7 c.c.)
LM. (con posterioridad a este incidente se
conoció el informe virológico). Progresi-
vamen te las lesiones del pacien te comen-
zaron a desaparecer, su estado general me-
joró y eI19-X-73 se le dio de alta en
buenas condiciones. En una revisión el
7-Xr--73, seguía bien y sólo persistían

FOTO No. 2
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costras en el miembro superior derecho, a
nivel del sitio ocupado por la lesión ilus-
trada en la fotografía 2 y, además, cicatri-
ces en toda la superficie corporal.

No. 2 M.M.S.C.H. No. 666150, paciente
de dos y medio años; residente en Mede-
llín; fru to del tercer embarazo normal; se-
xo femenino; regulares condiciones socio-
-económicas. Fue traído por su madre al
Servicio de Pediatría del H.U.S.V.de P.,
por presen tar "infección en los ojos" que
se inició como pequeñas pústulas alrede-
dor del ojo izquierdo, después de lo cual
apareció gran edema que fue comprome-
tiendo ambos párpados hasta el pun to de
que no podía abrirlos. Había una pústula
similar en el ojo derecho, pero sin edema.
Anteriormente había sido llevada a un
médico particular, quien le prescribió un
jarabe antipirético, suIfas en solución
oftálmica (Gantrisin) l gota en cada ojo 4
veces/día, y 250 mgrs. de Ampicilina oral
cada 6 horas. Ocho días an tes de la apari-
ción de las lesiones, la niña había sido
vacunada contra la viruela. Inmunizada

con BeC, DPT y Polio trivalen te oral, no
había sufrido hasta entonces ningún otro
problema.

Al examen se encon tró pacien te en bue-
nas condiciones generales, aceptable desa-
rrollo, peso 13 kgs., talla 88 cms. y
T:36.5 oe., quien presentaba a nivel del
ojo izquierdo gran blefaredema que no
permitía ni la más mínima apertura (foto-
grafía 3); pústula en párpado superior del
mismo ojo, por la cual salía material sero-
so y otra pequeña pústula en los bordes
superior e inferior del ojo derecho, no
secretante. La evaluación oftalmológica
demostró discreto compromiso corneal
izquierdo. En el hombro izquierdo había
pústula de primovacunación an tivariólica
(Fig.4). El resto del examen estaba dentro
de límites normales. Fue remitida al labo
ratorio de Virología donde se tomaron
muestras de las lesiones, las cuales fueron
positivas para virus de vaccinia. La pacien-
te recibió entonces, 0.4 c.c./kg. de gama
globulina "standard" (8.4 c.c.) en dosis
única LM. y se inició la administración de
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FOTO No. 4

50 mgs/kg/día de cloranfenicol oral y
50.000 U.l. de ananase cada 8 horas. Tres
oías después el estado del ojo izquierdo
había mejorado notablemen te y al cabo
deocho días la paciente se encontraba en

rfectas condiciones.

Caso No.3, R.A.C.E. (paciente privado).
Paciente de 10 años, natural y residen te
ae Medellín, estudian te, sexo femenino.
uen estado socioeconómico. Sin historia

(le haber sufrido las infecciones virales
comunes de la infancia. Inmunizada con
CG, DPT y Polio trivalente oral, al pare-

cer sin complicaciones. Fue traída al ser-
icio de Pediatría del H.U.S.V. de P. por

"infección en ojo derecho". La madre de
la _paciente narró que 8 días después
de la primovacunación an tivariólica, apa-
recieron dolor, ardor, edema y eritema

VoI.25-1975-No.2

periorbitarios derechos los que progresiva-
mente fueron en aumento hasta compro-
meter tanto el párpado superior como el
inferior; ello motivó que el médico pres-
cribiera sulfas en solución oftálmica (Can-
trisin) 1 gota cada 6 horas" medicamento
que no hizo efecto. Al examen se encon-
tró una paciente en buenas condiciones
generales, T:37 oC; peso:25 kgs., acepta-
ble desarrollo y estado nutricional, quien
presentaba gran blefaredema de ojo dere-
cho y pústulas que secretaban material SE;-
ropurulento alrededor del mismo. Evalua-
da por el oftalmólogo, no se encontró
compromiso corneal. A nivel del hombro
izquierdo se encon traba pústula de primo-
vacunación. El resto del examen estaba
dentro de límites normales.

Con el diagnóstico de lesión ocular por
virus vacunal, fue remitida al laboratorio
de virología, donde se tomaron las mues-
tras del caso, aislándose virus de vaccinia.
Luego de tomar las mues tras la pacien te
recibió una inyección I.M. de garnaglobu-
lina "standard" de J O c.c. (un poco más
de 0.6 c.c./kg. de peso) y se siguió tratan-
do con el Gan trisín oftálmico a igual do-
sis. Ocho días después se encontraba en
perfectas condiciones.

COMENTARIOS

Son bien conocidas las contraindicaciones
para la vacunación an tivariólica: embara-
zo, dermatopatías, especialmen te las de
tipo eczematoso; trastornos del mecanis-
mo inmunológico tanto de tipo humoral
como celular; enfermedades del" sistema
Iin foherna topoyé tico (Ieucemias, lin fo-
mas, etc.) e inmunosupresión por esteroi-
des, an ti rne t a bo li t os o citostáticos
(8,9,10,11). Uno de los casos que presen-
tamos (No.l) revela que frecuen temen te
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se olvidan las con traindicaciones. En efec-
to, la historia anterior de "erupciones re-
currentes en la piel" constituía una con-
traindicación para la vacunación, por el
peligro de inducir una vaccinia generaliza-
da o un eczema vaccinatum, lo que ocu-
rrió en realidad. La infección bacteriana
sobreagregada, como la que se presentó
en este caso no es hallazgo raro, especial-
men te en nuestros países y en el estrato
económico al cual pertenecía el niño
(12).

En los dos casos restantes, no puede ha-
blarse de que existieran contraindicacio-
nes para la vacunación y realmen te estos
casos son de difícil prevención si se acep-
ta, como algunos au tores proponen, que
ellos sean debidos a diseminación hemáti-
ea y no a autoinoculación (13).

Se notará que utilizamos indiscriminada-
mente el término "Virus vacunal" y
"virus de vaccinia", pues, como se sabe,
éste constituye un virus que parece ser un
híbrido del virus bovino (Cowpoxvirus) y
del humano (Smallpoxvirus), pero de
todas maneras no el mismo que inicial-
mente usara Jenner (Cowpoxvirus).

Queremos llamar la atención con respecto
al diagnóstico sencillo de las complicacio-
nes postvacunales en viruela puesto que,
sobre' bases clínicas, el antecedente de va-
cunación en los 10 días anteriores a la
aparición de las lesiones es suficien te para
establecer un diagnóstico presuntivo
cuando hay lesiones como las descritas en
el cuadro No. 1. En el laboratorio tampo-
co hay mayores problemas diagnósticos
pues la inoculación del material tomado
de las pústulas, vesículas o costras en la
M.C.A. de embrión de pollo produce, si

está presente el virus vacunal, en 3-4 días
pústulas características (Fig. 7) las cuales
constituyen suficien te evidencia para con-
firmar el diagnóstico (1,14). Eventual-
mente se podrían hacer otro tipo de prue-
bas como estudios serológicos y con mi-
e ro se opio electrónico. Desafortunada-
mente no disponemos de rutina* de la
VIG (Vaccine Immunoglobin) que viene
siendo usada desde 1956 en otros países
con buenos resultados (15). En nuestro
medio es útil la gamaglobulina "standard"
como lo demuestran nuestros pocos ea-
sos, todos los cuales fueron tratados con
dosis única LM. y con buenos resultados,
aún con dosis relativamente pequeñas,
como las que se dieron al paciente del caso
No.1. Esto, creemos, puede deberse al al-
to contenido de IgG en las preparaciones
disponibles, donde se encuentra la mayo-
ría de los anticuerpos antivirales. No tene-
mos ninguna experiencia con el uso del
Methisazone (Marboran) en el tratamien-
to de las complicaciones postvacunales en
viruela, pero hay informes de que es útil a
grandes dosis (16).

SUMMARY

Otra vez queremos recalcar que en el caso
de eczema vaccinatum es imperativo el
uso de gamaglobulina hiperinmune.

Three cases of post-variola immunization
complications are described: one of gene-
ralized vaccinia and two of occular vacci
nia, with and without comeal involve-
men t, in patien ts of differen t socio-eco-
nomical status. Comments related to cll·
nical features, diagnosis and management
of post=variola immunization complica.
tions are made.

(*) Puede pedirse a la Cruz Roja de otros países o a través de radioaficionados.

150 ANTlOQUlA MEDlCA



CUADRO No. 1

Vaccinia Ocular.

Es la más frecuente. Casi siempre por
autoinoculación. Las lesiones consisten en
pústulas acompañadas o.no de edema pe-
riorbitario. Puede o no haber compromiso
eorneal.

Vaccinia progresiva.

Es de las más raras. Usualmente se presen-
ta en pacientes con trastornos inmunoló-
gicos, tanto de tipo humoral (hipo gama-
globulinernias), como de tipo celular.

Se presen ta como lesión que progresiva-
mente compromete los diferentes planos
de piel y tejidos vecinos hasta llegar inclu-
sive al hueso, en el sitio de inoculación.
También puede haber lesiones satélites
y/o metastásicas.

Eczema vaccinatum.

Tiene alta mortalidad. Se presenta sobre
lesiones eczematosas previas y lo caracte-

VoL25 -1975·- NO.2

FOTO No. 5

rístico es un brote con vesículas umbilica-
das acompañadas de fiebre y sintomatolo-
gía grave general. Es imperativa la admi-
nistración de V.I.G. (Vaccinia inmune
globuline ).

Acné Vaccinatum.

Es una complicación rara y sólo conoce-
mos un caso descrito en la literatura (2)
en un adolescente con acné cuya novia
fue vacunada después de lo cual el sujeto
sufrió reagudización de sus lesiones, de las
cuales se aisló virus de vaccinia.

Vaccinia generalizada.

Se presenta generalmente de 9-14 días
después de la vacunación. Más frecuente
en pacientes con lesiones dermatológicas
previas. Puede semejar un brote de viruela
por virus salvaje. A pesar de lo grave del
cuadro, la rápida recuperación es lo usual.

Encefalitis postvacunal.

Más frecuen te en revacunaciones
primovacunaciones de adultos o

y en
niños
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menores de un año. Se caracteriza por fie-
bre de comienzo abrupto, cefalea, vómi-
tos y fotofobias que aparecen 10-12 días
después de la inoculación. En 24-48 ho-
ras el pacien te muere o comienza a recu-

perarse, pero es frecuen te lo primero
(37-580/0 de los casos). Se considera de-
bida a un proceso de tipo alérgico, y así,
si el paciente sobrevive, lo usual es la re-
cuperación sin secuelas.
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MIOCARDITIS CON ARRITMIA COMO MANIFESTACION PRINCIPAL

DEL LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Dr. Julián Be tancur M *
Dr. Carlos A. Agudelo R. **
Dr. Javier Molina L. ***

RESUMEN

Se presenta el caso de una mujer joven con L.E.S. cuya manifestación inicial fue una
arritmia cardíaca con bloqueo de rama derecha. Prednisona a la dosis de lmg/ Kg/ día fue
eficaz para con trolarla.

Ante la rareza de arritrnias cardíacas en previas descripciones clínicas del L.E.S. se
presenta este caso y se hacen algunas consideraciones acerca de la posible fisiopatolog ía
de la lesión y la respuesta terapéutica, revisando la literatura pertinente.

Residente Il, Departamento de Medicina interna, Facultad de Medicina, Universidad de
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INTRODUCCION:

El Lupus Eritematoso Sistémico (L.E.S.)
es una enfermedad de manifestaciones
pro teiforme s y causa desconocida, carac-
terizada por el compromiso de múltiples
órganos y sistemas. Las manifestaciones
cardíacas fueron estudiadas inicialmente
por Libman en 1.911 (1).

Posteriormente, Libman y Sacks (2) des-
cribieron la endocarditis verrucosa no
bacteriana que acompaña en algunas oca-
siones al Lupus. Aproximadamente la
mitad de los pacientes con L.E.S. pueden
presen tar algún tipo de compromiso car-
díaco durante la evolución de la enferme-
dad; sin embargo la frecuencia con la cual
se diagnostica lesión miocárdica es varia-
ble, desde un 180/0 en la serie de Dubois
(3) a un 330/0 en la de Hejtmancik y col.,
(4). En nuestro medio, Molina y Agudelo
(5) en un estudio clínico de 70 pacientes
con L.E.S., encontraron compromiso
cardíaco en un 300/0 de los pacientes.

Las alteraciones observadas anatomopato-
lógicamente, son en primer lugar, la peri-
carditis, luego las lesiones valvulares y por
último los cambios miocárdicos que se
consideran manifestaciones raras de la en-
fermedad (4-6 Y 7).

El compromiso cardíaco es raro como
manifestación inicial del cuadro clínico
(4,7,8) y es de diagnóstico difícil según se
desprende de los estudios post-mortem,
los cuales demuestran lesiones miocárdi-
cas en pacientes que clínica y electrocar-
diográficamente tenían corazones "nor-
males" (7,9). Las arritmias se han descrito
muy raramente en el L.E.S. y primordial-
mente en pacientes moribundos.
(4,10,16).
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El propósito de este artículo es el presen-
tar el caso de una paciente con L.E.S.
quien presen tó compromiso articular y caro
díaco, manifiesto por arritmia, como
síntomas iniciales de su enfermedad. Se
discu te brevemente la respuesta al trata-
miento, se hacen algunos comentarios
acerca de la fisiopatología de la lesión y
se revisa la literatura pertinen te.

PRESENT ACION DEL CASO

Pacien te de 25 años, casada, natural de
Andes, Antioquia, residente en Envigado,
Antioquia. Admitida al H.S.V.P.

M.e.: Poliartralgias, palpitaciones, disnea.

E.A.: Año y medio antes de la admisión
empezó apresen tar dolores articulares
que se iniciaron en las muñecas sin infla-
mación y se extendieron a tobillos, rodi-
llas, caderas, hombros, y columna cervical
en forma simétrica. En los últimos 8
meses aparecieron disnea de medianos
esfuerzos y palpitaciones frecuentes.

R.S.: Cefaleas frontales, caída fácil del ea-
bello, fotosensibilidad.

A.P.: Sin importancia.

E.F.: Buen estado general. P.A. 130/80,
pulso l Oü/rnin. irregular.

Cabeza, cuello y pulmones normales. Co-
razón: PMI en 5 espacio Le. con LMC;
extrasístoles frecuen tes que en ocasiones
forman ritmo bigeminado. Abdomen:
normal. Extremidades: derrame articular
y sinovitis franca del codo derecho con
impotencia funcional; muñecas y articula-
ciones metacarpofalángicas dolorosas pe-
ro sin cambios objetivos de inflamación.

ANTIOQUIA MEDlCA



Resto del examen: normal.

Exámenes de Laboratorio:

Hb: 13.3 gmoro; Hto: 390/0. Leucogra-
ma: 7.650 mm3. . Sed: 65/hora Wester-
green. Sedimen to urinario: huellas de pro-
teínas; cilindros hialinos 4 TC, granulo-
sos: 3 Te. Urocultivo: negativo. N.Urei-
co: 8 mgoro: Creatinina: 1 mgoro; Depu-
ración de Creatinina; 118 ml/min. Protei-
nuria: 0.34 gm/24 horas. V.D.R.L.: nega-
tivo. Células LE: positivas. Anticuerpos
Anti DNA Y anti DNP positivos. Electro-
foresis de proteínas: PT 4,6 gmo con
48.60/0 de gamaglobulinas. Rx de Tórax
y silueta cardíaca: posible hipertrofia ven-
tricular izquierda. Biopsia renal: 17 glo-
mérulos con engrosamien to de la mem-
brana basal e infiltrado polinuclear en ca-
pilares glomerulares.

EVOLUCION

Inicialmente se pensó en el diagnóstico de
L.E.S., el cual fue comprobado por el la-

boratorio. El Electrocardiograma a su
ingreso el 21/VII/73, (ver fig. No.1), reve-
ló un ritmo sinusal con frecuencia varia-
ble de 110 a 120/min, con un foco extra-
sistólico ventricular que descargaba cada
tercera contracción; además se apreciaba
bloqueo de rama derecha, crecimiento
auricular izquierdo y posible biventricu-
lar. Con el diagnóstico de miocarditis
lúpica, se inició prednisona a la dosis de 1
mg/kg/ día y cuatro días más tarde, (Fig.
No.2) el electrocardiograma de control re-
veló ritmo sinusal regular con frecuencia
de 75/min. sin extrasístoles. El examen
clínico fue normal y la paciente siguió
entonces control ambulatorio. El electro-
cardiograma de control un mes más tarde
era similar al p resen tado en la figura
No.2. La paciente sigue asintomática con
una dosis de 15 mg/día de prednisona.

DISCUSION

El cuadro clínico de esta pacien te no pre-
sen taba dificultad diagnóstica: mujer
joven con artritis y artralgias simétricas de

O.R.Historia No.671078.

FOTO No.l

El trazado electr ocardiográfico muestra ritmo sinusal con frecuencia variable de 110 a 120 por minuto;
se aprecia un foco ex trasistólico ven tricular con descarga cada tercera con tracción. Bloqueo completo
de rama derecha, crecimiento de aurículaizquierda y posible biven tricular.
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FOTO No.2O.R.Historia NO.671078.
El electrocardiograma días después de iniciar el tratamien to, revela ritmo sinusal regular con frecuencia
de 75 por minuto; han desaparecido las extrasístoles pero persiste el bloqueo completo de rama
derecha.

más de 1 año de evolución, sin deformida-
des y caída del cabello en forma fácil,
constituían un conjunto de síntomas cla-
ros para sospechar el L.E.S. (11).

Si a lo anterior agregamos el compromiso
miocárdico, el posible compromiso renal,
la hipergamaglobulinemia, las células LE
positivas y los anticuerpos Anti-DNA y
anti-DNP, positivos, se confirmaba el
diagnóstico (12).

En cuanto hace referencia a! daño miocár-
dico manifiesto por la arrítrnia y posible-
mente por el bloqueo de rama derecha,
no encontramos otra explicación etiológi-
ea que la del L.E.S. No había anteceden-
tes ni hallazgos clínicos para sospechar
miocardiopatía de otro origen.

Norton y colaboradores (13), han descri-
to anomalías del lecho microvascular del
músculo esquelético con pérdida de los
capilares normales, inflamación del endo-
telio, reduplicación de la membrana basa!
y aumento de leucocitos intravasculares,
en pacientes con L.E.S. y Escleroderma.
Thomas y colaboradores (10), estudiaron
el sistema de conducción en ocho pacien-
tes con L.E.S. quienes presen tarón arrit-
mias antes de su muerte y encontraron
anormalidades histológicas en el nodo
I •

sinusal que incluían degeneración focal y
fibrosis secundaria a lesiones oclusivas de
pequeñas arterias nodales, periarteritis
ex tensa de la arteria cen tral del nodo in-
flamación nodal por vasculitis, trombo~ en
el endocardio sub=nodal y una degenera-
ción quística de las fibras de colágeno del
nodo. El nodo atrioventricular estaba en
general menos comprometido.

Se han descrito con cierta frecuencia
arritmias y bloqueos en pacientes con
Escleroderma, más no así en pacientes
con L.E.S. Los cambios informados por
Norton y colaboradores fueron inversa-
mente proporcionales a la dosis de este-
roides y esto podría explicar la respuesta
favorable experimentada por nuestra pa-
ciente y sugiere que tales cambios puedan
ser reversibles por los corticoesteroides y
pudieran ser la causa de la aparente rareza
de arritmias y bloqueos en pacientes con
la entidad. Ragan (14), en un estudio

_ sobre la fisiología del tejido conectivo,
demostró que dosis grandes de esteroides
retardan la vascularización.

El diagnóstico de la miocarditis lúpica es
en muchas ocasiones difícil; en los niños
se puede confundir con la artritis reuma-
toidea juvenil o con la fiebre reumática.
S~ han descrito en pacientes con L.E.S.



En la mayoría de los pacien tes no se en-
cuentra correlación en tre la clínica y los
hallazgos de autopsia, en especial en lo
que hace referencia a la endocarditis ve-
rrucosa (8,9). Los cambios electrocardio-
gráficos son inespecíficos e incluyen ta-
quicardia sinusal y variaciones en el seg-
mento STo (4). Son extremadamente raras
en todas las series (4,7,8,9) las alteracio-
nes del tipo presente en nuestra paciente,
a saber bloqueo de rama derecha y arrit- SYNOPSIS
mia. Bridgen y Col (16) en 60 pacientes- -- We descris e the case of a 25 year old

.describen en dos Fluter y Fibrilación au- woman with Systemic Lupus Erytherna-
ricular al final de su evolución. Hejtman- tosus, whose First clínícal manifestatíon
cik y Col (4) en estudio clínico de 142 was a cardiac arrhythmia with Right
pacientes con L.E.S. describen bloqueo Bundle Bronch Black. Prednisone at a
de rama en cinco y bloqueos auriculoven- .- dose of 1 mg/kg/day controlIed her arry-
triculares en seis. Kong y colaboradores thrnía.
(7) en un total de 373 enfermos con Previous clínical studies of S.L.E. patients
L.E.S. seguidos desde 1949 hasta 1960, have not included cardiac arrythmias as
encon traron 191 con evidencia de com- presenting syrnptorn in such patients.
promiso cardiovascular y 61 murieron; las
autopsias practicadas a 30 de ellos, de-
mostraron lesiones miocárdicas en 15,
con degeneración del colágeno, fibrosis,

lesiones valvulares mitrales, aórticas y
tricuspídeas (2,4,7,9,15,16).

I
edema intersticial, necrosis celular e infil-
tración de neutrófilos. Los pacientes pre-
sen taron evidencia de compromiso cardio-
vascular después de 2 años de evolución
de su enfermedad y no inicialmente como
en el presen te caso.

Las arritmias y bloqueos deben añadirse a
la lista de manifestaciones clínicas del
L.E.S. y merece consideración el posible
efecto benéfico de los esteroides sobre
estas manifestaciones.

Possible Physiopathology, Therapeutic
respon se and pertinent clínical studies are
Brief1y reviewed.
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MENINGITIS OPORTUNISTA PORL/STER/A MOJVOCYTOCEJVES

EN UNA PACIENtE CON L\1PUS ERITEMAtOSO D1SEMlNADO.

Federico Díaz G. (1)
Javier Molina L. (2)
Carlos Agudelo R.(2)

RESUMEN

Se presen ta un caso de meningitis piogena causada por Listeria monocytogenes, en una
mujer afectada por Lupus Eritematoso Diseminado y que estaba bajo tratamiento corti-
coesteroide. Se hace énfasis en la listeriosis como infección oportunista y en la necesidad
de que el laboratorista estudie, con pruebas adecuadas para comprobar Listeria, los
bacilos gram positivos pequeños, hernol iticos que aisle de muestras en donde este micro-
organismo tiene posibilidades de ser hallado en asociación con cuadros clínicos.

INTRODUCCION una zoonosis; la L. monocytogenes puede
producir infección en diferentes animales,
entre ellos mamíferos, aves, garrapatas,
peces y crustáceos; el cuadro clínico se
caracteriza, en los animales, por monoci-
tosis, septicemia, abscesos viscerales, me-
ningoencefalitis y ataque al útero y al
feto (1).

La Listeria monocytogenes es un pequeño
bacilo gram positivo, frecuentemente con-
fundido en el laboratorio con una Cory-
nebacteria y responsable de la infección
llamada listeriosis la cual es, básicamente,

(1) Departamento de Microbiología, Facultad de Medicina, Universidad de Antioquia.

(2) Departamento de Medicina Interna, Facultad de Medicina, Universidad de Antioquia,
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El microorganlsmo se transmite al ser hu-
mano por contacto con los animales in-
fectados, por ingestión de leche contami-
nada o, quizás, a partir del medio ambien-
te porque la Listeria puede vivir libremen-
te en el suelo y las plantas.

Al infectar el ser humano, la Listeria pue-
de ocasionar diversos cuadros clínicos el
más común de los cuales es el de meningi-
tis o meningoencefalitis; también reviste
importancia la llamada septicemia listérí-
ea de los infan tes, adquirida a partir de
una infección uterina materna y que está
caracterizada por focos viscerales y me-
níngeos de necrosis y una alta tasa de
mortalidad; a veces el niño nace aparente-
mente sano y desarrolla la meningitis
unos pocos días después (1). No siempre
se desarrolla la monocitosis en el indivi-
duo infectado.

La meningitis y la septicemia listéricas del
adulto se pueden presentar en un huésped
previamente sano y, también, en el que
tiene una enfermedad de fondo, debilitan-
te, o está sometido a radioterapia u otras
formas de inmunosupresión (1,2,3). Pues-
to que las defensas del huésped contra la
Listeria monocytogenes dependen de los
mecanismos de la inmunidad celular (2)
son sobre todo las situaciones que inter-
fieren con este tipo de inmunidad las que
predisponen a la listeriosis.

El presente es el informe de un caso de
meningitis listérica en una paciente some-
tida a tratamiento corticoesteroide para
un lupus eritematoso diseminado. Ate-
niéndose al registro de publicaciones mé-
dicas recopilado por la Escuela Interame-
ricana de Bibliotecología y a los índices
de la Literatura Médica Colombiana
(1890-1960; 1961- 1965; 1970), esta
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publicación parece ser la primera de un
caso de listeriosis en Colombia.

Historia Clínica

A.A. Historia No.639.974 del Hospital
Universitario San Vicente de Paúl, de Me-
dellín.

Mujer de 39 años, natural de San Marcos
(Sucre) y residente en Montelíbano.

Primera consulta al Hospital: el 21 de
diciembre de 1972, por fiebre y debili-
dad; la enfermedad, de tres meses de evo-
lución, se había caracterizado por adina-
mia, fiebre, anorexia y pérdida de peso,
náuseas y vómito, diarrea abundante y, en
los últimos días, polaquiuria y nicturia;
no había tenido hematuria.

Sus antecedentes personales y familiares
carecían de importancia.

Al examen físico se hallaron: pulso de
130 por minuto, regular; presión arteria!
de 140/110 mm. Hg. y temperatura de
39.2 o C. El resto del examen fue negati-
vo. Con los diagnósticos presuntivos de
glomérulonefritis crónica o tu berculosis
renal, paludismo y amibiasis se procedió a
hacer estudios de laboratorio cuyos resul-
tados fueron: proteinuria de 6.6 gms/lt.;
discreta hematuria y presencia en el sedi-
mento urinario de cilindros céreos y
hialinos; hemoglobina 11.1 gm.o/ o, herna-
tocrito 340/0; leucocitos 14.200/mm.3
con la siguiente fórmula diferencial: caya-
dos 50/0, neutrófilos 730/0 y linfocitos
220/0; eritrosedimentación de 130 rnm.
en la primera hora; azohemia 96 rng.o y
creatinina 3.5 mg.oj o.

La electroforesis de proteínas reveló hi
pergamaglobulinemia. Los estudios de
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líquido céfalo raquídeo, biopsia hepática,
hemoparásitos y seroaglu tinación fueron
negativos.

Debido a la persistencia de fiebre alta y a
la aparición de edema marcado en los
miembros inferiores se planteó la posibili-
dad de una enfermedad del tejido conecti-
vo; las pruebas realizadas para comprobar
tal hipótesis revelaron positividad de las
células LE y presencia de anticuerpos an-
tinucleares (tanto anti- DNP como an-
ti-DNA); había hipocomplementemia de
80 unidades (normal 200 ± 47). Una
biopsia renal estudiada por inmunofluo-
rescencia mostró depósitos de IgG, IgM Y
e 3 (fracción tercera del complemento).

Establecido así el diagnóstico de Lupus
Eritematoso Diseminado con franco com-
promiso renal se inició tratamiento con
60 mgs. diarios de Prednisona; se logró
con él una mejoría notoria, razón por la
cual la paciente salió del hospital el 7 de
febrero de 1973 con la recomendación de
seguir tomando 30 mgs. diarios de Predni-
sona.

En marzo de 1973 fue controlada por
Consulta Externa hallándose mejoría de
su anemia (Hemoglobina 12 gms.o/ o), dis-
minución de la eritrosedimen tación (a 45
mm.) y considerable restablecimiento del
funcionamien to renal (proteinuria: 1.4
gms./Día y creatinina de 0.8 mg.o/o);
pero, por otra parte, relataba dolores arti-
culares y se demostró un moderado derra-
me en la rodilla izquierda.

En julio del mismo año requirió una nue-
va hospitalización por fiebre, escalofrío,
mialgias generalizadas, celulitis de la rodi-
lla izquierda y aumento de la presión arte-
rial a 180/120 mm. Hg.; duran te su estan-
cia de un mes en el Hospital se estableció
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que tenía además del LED activo con
compromiso renal, los siguientes cuadros
clínicos: infección urinaria por Escheri-
chia coli, candidiasis oral y abscesos en el
codo derecho y la rodilla izquierda causa-
dos por Staphylococcus aureus; al salir
había mejorado de estas infecciones pero
seguía hipocomplementémica (66 Unida-
des) y exhibía, igualmente, una merma de
la fracción tercera del complemento a 60
mgs.% (normal 145 ± 22 mgs.o/o): en
vista de que persistía la actividad inrnuno-
lógica se le prescribieron, al darla de alta,
50 mgs. diarios de Prednisona así como
tra tamien to an tihipertensivo.

Dos semanas después fue hospitalizada
por tercera vez debido a fiebre, afasia,
desviación de la comisura labial hacia la
izquierda, signos meníngeos y clonus y
babinski izquierdos. Se hicieron los diag-
nósticos presuntivos de vasculitis lúpica o
meningoencefalitis por un germen oportu-
nista. El líquido céfalo raqu ídeo era de
aspecto turbio y tenía: proteínas 480
mg. %, glucosa 18 mg.o neutrófilos
179 y linfocitos 164 por mm 3 ; escasos
eritrocitos; el cultivo del LCR fue positi-
vo para Listeria m 011ocytogenes; esta
meningitis fue tratada con ampicilina
obteniéndose una mejoría clínica satisfac-
toria y normalización del citoquímico del
LCR.

Durante los 10 meses posteriores a su
meningitis la paciente ha sido controlada
ambulatoriamente para su enfermedad bá-
sica; no se han hallado nuevas manifesta-
ciones de compromiso del sistema ner-
vioso cen tral.

COMENTARIOS

Esta infección meníngea debe considerar-
se como un caso de listeriosis oportunista
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ya que la paciente ten ía una enfermedad
debilitante de fondo para la cual estaba
recibiendo un tratamiento inmunosupre-
sor; diversos autores (1,2,3) han puesto
énfasis sobre el hecho de que muchos
casos de listeriosis se dan en pacientes que
tienen circunstancias predisponen tes al
oportunismo, tales como enfermedades
linfo re ticulares, prematurez, embarazo,
alcoholismo y diabetes; así mismo son es-
pecialmen te susceptibles a la infección
listérica las personas que están recibiendo
drogas ci tolíticas y corticosteroides; por
ejemplo, de los 10 pacientes descritos por
Buchner (3) seis eran adultos con com-
promiso listérico del sistema nervioso cen-
tral (meningitis, meningoencefalitis, ence-
falitis o absceso cerebral) y tenían las
siguientes causas predisponentes (un caso
de cada una): Enfermedad de Hodgkin,
sarcoma de células reticulares, alcoholis-
mo y diabetes, leucernia linfoide crónica,
vasculitis. y leucemia de células reticula-
res; tres de ellos habían recibido drogas
citolíticas y cuatro drogas corticosteroi-
des.

Se cree que las infecciones por Listeria
monocytogenes son relativamente fre-
cuentes (4); su demostración depende del
índice de sospecha clínica y de la capaci-
dad del bacteriólogo para reconocer el
microorganismo; este último punto es
muy importante pues la Listeria es fácil-
mente confundida con difteroides conta-
minan tes ( *); todo pequeño bacilo gram
positivo, hemolítico y móvil a temperatu-

ra ambien te es compatible con Listeria y
debe ser sometido a pruebas de identifica-
ción adicionales (5) entre ellas la de
Anton o sea la capacidad para causar, 3 a
5 días después de la instilación en la con-
juntiva del conejo o del cobayo, una
conjuntivitis purulenta seguida de querati-
tis.

Recientemente se ha desarrollado (6) una
técnica de aglu tinación que, utilizando
antígenos de Listeria, permite detectar la
respuesta de anticuerpos del paciente; tal
técnica puede tener aplicaciones diagnós-
ticas mediante el estudio de-sueros agudo
y convalescente.

El tratamiento de elección para las liste-
riosis, que fue empleado con buen éxito
en nuestra paciente, es la ampicilina no
sólo porque tiene una marcada actividad
sobre el germen sino por su excelente di-
fusión en el organismo (7).

SYNOPSIS

We present a case of purulen t meningitis
due to Listeria monocytogenes in a
woman treated with corticosteroids for
systemic lupus erythematosus; the role
that Listeria organisms playas opportu-
nistic pathogens is discussed in the text.
Emphasis is placed on studying thorou-
ghly all isolates of small, hemolytic grarn
positive bacilli as the likelihood of their
being Listeria monocytogenes is at stake.

(*) Los géneros Listeria y Corynebacterium forman parte de la familia Corynebacteriaceae.
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LUPUS ERITEMATOSO DISEMINADO
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RESUMEN

Se presen ta la historia de una pacien te con lupus eritematoso diseminado, tratada con
esteroides durante 8 'años y quien desarrolló una criptococosis diseminada El Cineofor-
mans fue aislado, en vida de la paciente, de lÍquido céfalo= raqu ideo y, en la autopsia, de
sistema nervioso central y de pulmón. La autopsia demostró extenso compromiso de
estos dos órganos, así como del' bazo, ganglios linfáticos, hígado y riñones. Se discuten
algunos de los aspectos que, posiblemente, influyen en la severidad de los procesos
op ortunis taso
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INTRODUCCION

La criptococosis es una de las micosis sis-
témicas cuya capacidad de producir afec-
ción oportunista está bien demostrada.
En la forma primaria, pulmonar, la enti-
dad es casi siempre benigna pero si se dise-
mina su letalidad es alta, especialmente al
presentarse compromiso del sistema ner-
vioso central. Las enfermedades básicas
sobre las cuales se implanta la criptococo-
sis son variadas, primando, en su orden,
los desórdenes malignos del sistema linfo-
reticular, las leucemias y la diabetes
(1,2,3,4,5,).

La asociación de Criptococosis con lupus
eritematoso diseminado está siendo des-
crita con mayor frecuencia en los últimos
años y se la atribuye al uso sostenido de
esteroides (6,7,8). El caso que describi-
mos a continuación ilustra la interrelación
de estos factores.

PRESENT ACION DEL CASO

A.S.O. historia No. 96503 del Instituto
Colombiano de los Seguros Sociales. Mu-
jer de 42 años, natural de Rionegro, solte-
ra y de profesión costurera, quien ha sido
atendida en este Instituto desde hace va-
rios años. Su última consulta se verifica
en agosto 3 de 1972, cuando es admitida
en la clínica por fiebre, malestar general,
astenia, tos productiva y cefalea de 4 días
de evolución. Al examen físico se encuen-
tra temperatura de 38.0 °C y presión ar-
terial de .110/70 mm.Hg. Igualmente se
observan lesiones blanquecinas, ex tensas,
en mucosa yugal, manifestaciones purpú-
ricas, así como facies cushinoide. A la
auscultación se aprecian campos pülmo-
nares bien ventilados, aunque con roncus
ocasionales en las bases. Los reflejos os-
teotendinosos están hipoactivos, estando
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el resto del examen neurológico dentro de
límites normales.

La historia clínica de la paciente revela un
diagnóstico de lupus eritematoso disemi-
nado establecido en 1964 con base en ar-
tralgias, trombocitopenia marcada, leuco-
penia y células LE positivas. Recibe, desde
en tonces, esteroides a dosis variables
(60-15 mgs. de prednisona) aunque, en
ocasiones, la paciente suprime la medica-
ción debido a intolerancia gástrica. La his-
toria muestra, igualmente, numerosas
consultas por úlcera péptica, cistitis, me-
trorragias, rinitis y problemas de orden
síquico.

Entre los varios exámenes practicados en
el momento de la última hospitalización,
merece mencionarse la radiografía de
tórax, la cual muestra un infiltrado micro-
nodular en vértice izquierdo y los
exámenes de esputos que no revelan baci-
los ácido-alcohol resistentes. Los anti-
cuerpos an tinucleares son positivos (an-
ti-DNP y anti-DNA), el factor reumatoi-
deo es negativo y el complemento sérico
total es normal (143 U). Se prescribe
penicilina cristalina en dextrosa al S%,
nistalina, SO rngs. de prednisona, analgési-
cos y, posteriormente a la lectura de la
radiografía de tórax, isoniazida.

Durante los 3 días siguientes a la hospita-
lización, la paciente experimenta una cier-
ta mejoría acompañada por una baja de la
temperatura. Poco después, sin embargo,
reaparece la cefalea, acompañada de vó-
mito, fotofobia,decaimiento marcado y se
presentan fenómenos de hipotensión. Se
aprecian, igualmente, ciertos cambios de
conducta. El examen neurológico no re-
vela alteraciones de consideración. Conti-
núa en iguales condiciones hasta que, 15
días después de la admisión, la paciente
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empeora tomándose somnolienta, deso-
rientada y anoréxica. Reaparecen las le-
siones candidiásicas de la mucosa oral y'
los ganchos febriles. El cuadro neurológi-
co se agudiza y la paciente entra en esta-
do de inconsciencia. Se presentan convul-
siones ocasionales.

La observación conjunta de este cuadro
neurológico acompañado de alteraciones
pulmonares hace sospechar una cripto-
cocosis. Se hace, entonces, punción lum-
bar obteniéndose un líquido céfalo-ira-
quídeo de aspecto normal pero a presión.
El análisis químico muestra 34 mgs.o
de proteína, 51 mgs.% de glucosa y 663
mgs.o de cloruros. El recuento de célu-
las es de 7 leucocitos por mm.3 El estu-
dio bacteriológico en fresco revela una
célula compatible con Cryptococcus neo-
[ormans, hallazgo que es comprobado en
una segunda muestra examinada con tin-
ta china, al observarse la presencia de
levaduras con cápsula prominente. Los
cultivos en agar sangre a 370C. y en
Sabouraud a temperatura ambiente per-
miten, igualmente, el aislamiento de esta
levadura a partir de ambas muestras
(Fig.1). Verificada la prueba de látex para
antígeno capsular del Cneoformans se
obtienen títulos de 1:4.098 en suero y de
1:8.196 en líquido céfalo -raquídeo (9).

Con el diagnóstico comprobado de Crip-
tococosis se procede a instaurar la terapia
con Anfotericina B, pero la paciente falle-
ce el mismo día.

Se practica autopsia la cual revela macros-
cópicamente, alteraciones a nivel de las
meninges y de los pulmones; estos últi-
mos están aumentados de tamaño. Al exa-
men microscópico, el sistema nervioso
central muestra una severa meníngo -en-
cefalitis con engrosamiento de las menín-
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Cultivos de LCR y de espu tos en medio de
Sabouraud. Colonias mucosas de C.neoformans.

ges, infiltración linfocitaria y, en algunos
sitios, granulomas formados por células
multinucleares gigantes (Fig.2). Estas per-
miten observar, ocasionalmente, fagocito-
sis de levaduras grandes (10-14 micras),
solas o con gemación única y con las ca-
racterísticas de Cneoformans (Fig.3). La
reacción granulomatosa es más in tensa en
las meninge s basales y en la médula espi-
nal alta. En los pulmones se aprecia una
bronconeumonía con extensas zonas de
necrosis, escasa o moderada reacción
inflamatoria y algunos granulomas
(Fig.4). Hay abundantes levaduras como
las descritas en el sistema nervioso cen tral
y rodeadas de un halo grande que posible-
mente corresponde a la cápsula {Fig.5).
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NO.2

SNC: Engrosamiento de las meninges con infil-
tración mononuclear y formación de granulo-
mas (lOX).

Cultivos hechos a partir de los tejidos pul-
monar y cerebral permiten aislar Cneo-
formans. La pleura muestra condensación
del colágeno y áreas de tumefacción fibri-
noide.

El hígado aparece normal, aunque es posi-
ble encontrar escasos granulomas (Fig.ó).
El bazo presen ta algunas zonas con for-
maciones igualmente granulomatosas;
algunas de las células gigantes con tienen
levaduras en su interior, Los ganglios lin-
fáticos muestran necrosis severa con total
destrucción de la arquitectura normal
.Fíg."). Se observan granulomas y células
~ Cryptococcus en abundancia.
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NO.3

C.neoformans en Sistema Nervioso Central. Se
aprecian una reacción tisular organizada con
granulomas y microorganismos fagocitados
(lOX).

En los restantes órganos no hay patología
por Cryptococcus aunque sí se demues-
tran las lesiones del lupus eritematoso
(cuerpos hematoxil ínicos, tu me facción
fibrinoide del colágeno en arteriolas) en
órganos tales como el corazón, sistema
nervioso central, pulmón, bazo, ganglios,
útero, riñón, etc. Además, la hipófisis
muestra el cambio de Crooke (síndrome
cushinoide ).

COMENTARIOS

El desarrollo de una afección criptocócci-
ea secundaria a la terapia con esteroides;



No.4

Pulmón: Focos bronconeumónicos con necrosis
y microorganismos (lOX).

No.6

Hígado: Granuloma in tersinusoidal formado
por célula multinucleada gigante rodeada de
mononucleares y células epitelioides ocasionales.
(40X).
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NO.5
Pulmón: Microorganismos en medio del tejido
necrótico. Se aprecian las variaciones en el ta-

maño, la gemación única y la cápsula de Cmeo-
formans (100X).

NO.7

Ganglio linfático: Necrosis y destrucción de la
arqui tectura ganglionar ("apariencias lavadas")
con organismos sueltos y dispersos sin reacción
tisular (lOX).
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es un hecho reconocido. Goldstein y
Rambo en 1962 señalaron por primera
vez la posible relación entre estas dos cir-
cunstancias, analizando el caso de una
pacien te con artritis reumatoidea quien
fue tratada prolongadamen te con esteroí-
des y falleció a consecuencia de una crip-
tococosis diseminada (10). Revisando la
lite ratura anterior a tal publicación, di-
chos autores encuentran que un(5.40/0 de
los casos de criptococosis están a ocia as
a terapia con esteroides., Trabajos más re-
cien tes (2,6,7,8) encuen tran proporciones
aún mayores (400/0) de tal asociación.
Igualmente se señala como, fuera de las
enfermedades malignas del sistema linfo-
reticular (Hodgkin, leucemias) que por sí
mismas-pudieran predisponer a la Crip-
tococosis, otras entidades menos severas
pero que también son tratadas con este-
roides, tales como la artritis reumatoidea
y el asma, pueden figurar como enferme-
dades primarias.

Estudios experimentales parecen reforzar
tal teoría ya que es posible observar como
la abolición de la respuesta inflamatoria
producida por el esteroide se ve acompa-
ñada por un aumento en la severidad de la
afección, muriendo los animales infecta-
dos más rapidamente y exhibiendo un
compromiso más extenso (11,12,13).

En el caso que se presen ta, una pacien te
con lupus eritematoso diseminado en tra-
tamiento con esteroides por 8 años, se
observó un franco compromiso sistémico,
con focos de infección activa a varios ni-
veles (pulmón, sistema nervioso central,
ganglios linfáticos, hígado, bazo y riñón).
Sin embargo, llama la atención el que, en
ciertos sitios, exista fagocitosis y una
reacción granulomatosa intensa, indicati-
vas ambas de una respuesta inmune no
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suprimida totalmente. Fue también posi-
ble observar cerca a las áreas de granulo-
ma, focos con total ausencia de reacción
inflamatoria y abundancia de microorga-
nismos; parece como si la infección hubie-
se tenido etapas, unas más antiguas que
otras. Esto podría explicarse con base en
la cronicidad y en el carácter recurrente
de la criptocosis (5).

Entre los casos de criptococosis informa-
dos en el país (14), la asociación con lu-
pus eritematoso diseminado ha sido ya
descrita en 3 oportunidades (15, 16). Sin
embargo y contrariamente a lo informa-
do para nuestro caso, el diagnóstico no
fue sospechado en vida, siendo la observa-
ción el producto de estudios post-mor,
temo

Sería importante tener en cuenta la posi-
bilidad de una micosis oportunista en pa-
cientes en quienes se requiere una terapia
prolongada a base de esteroides. Con las
nuevas modalidades diagnósticas, la como
probación de una criptococosis no es ta-
rea difícil.

SUMMARY

A fatal case ofCryptococcosis which ocu-
rred in a patient wíth disseminated lupus
erythematosus is being reported. The
patient had been under treatment with
steroids for 8 years. Cneoformans was
isolated from the spinal fluid befcre
death and from the cen tral nervous sys-
tem and the lungs at autopsy. Histologi-
cal examination revealed extensive como
promise of the latter 2 systems as well as
of the lymph nodes, spleen, liver and
kidneys. Some of the aspects related to
the effects of steroids on the immune
system are discussed in the text.
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EN SUPERFICIES QUEMADAS

Federico Díaz G. (*)

COLONIZACION PORPSEUDOMONAS MAL TOPHILIA

RESUMEN

Se informa el aislamien to de 24 cepas de Pseudomonas maltophilia a partir de muestras
nasales, far ingeas o del área lesionada en niños quemados; se discute su posible significa-
do y se llama la atención hacia la necesidad de disponer de un laboratorio de referencia
para clasificar los bacilos gram negativos no fermentadores.

Además de la Pseudomonas aeruginosa,
bacteria bien conocida por su frecuente
asociación con cuadros clínicos en perso-
nas debilitadas, otras especies del género
Pseudomonas son también responsables
de colonización asintomática o de enfer-
medad en el ser humano; entre ellas cabe
citar la Pseudomonas pseudomallei (1)
causa de la melioidosis y las especies Ps.
cepacia, Ps. fluorescens, Ps. putida, Ps.
pseudoalcaligenes, Ps. stutzeri, Ps. putre-
faciens y Ps. maltophilia; estas diversas es-
pecies se han aislado de muestras varias de
las cuales cabe destacar: orina, sangre,

materiales purulen tos (de heridas, de oti-
tis o de osteomielitis), muestras del tracto
respiratorio y del ambiente (2,3,4).

El presente es un informe del aislamiento
de Ps. maltophilia a partir de las superfi-
cies quemadas de un grupo de niños aten-
didos en el Hospital Infantil de Medellín.

Durante un período de 10 semanas de se-
guimiento bacteriológico de niños quema-
dos cuyos resultados generales ya han si-
do publicados (5), se estudiaron minucio-
samente los aislamientos de bacilos gram

(*) Profesor, Departamento de Micriobiologia y Parasitología, Facultad de Medicina, Universidad
de Antioquia,
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negativos no fermentadores; en ese lapso
se siguieron 30 niños, practícándoles un to-
tal de 77 cultivos de superficies quema-
das, 72 de mucosa nasal y 73 de mucosa
faríngea; se conpletaron así 22.2 cultivos.

RESULTADOS

De los 222 cultivos se lograron 31 aisla-
mientos de bacilos gram negativos no fer-
mentadores de los cuales 24 (77.40/0)
resultaron ser, según el estudio bioquími-
co (6), Ps.maltophilia; de estos 24 aisla-
mientos 8 provinieron de cultivos de su-
perficies quemadas (8/77 = 10.40/0), 9
de mucosa faríngea (9/73 = 12.30/0) Y 7
de mucosa nasal (7/72 = 9.70/0). En seis
niños solo se halló el microorganismo en
las mucosas respiratorias; en cuatro más
estuvo presente tanto en la superficie que-
mada como en las mucosas respiratorias
y en un caso adicional se lo pudo demos-
trar únicamente en la superficie quemada;
en total 11 de los 30 niños tenían Ps.mal-
tophilia en uno u otro sitio.

En dos de los pacientes cuyas quemaduras
habían sido colonizadas por Ps.maltophi-
lía, el microorganismo pudo demostrarse
repetidamente en cultivos hechos con in-
tervalos de una semana, a saber: por dos
semanas en un paciente y por tres en el
otro.

DISCUSION

No es posible precisar, con base en los
datos disponibles, el papel que la Ps.mal-
tophilia estaba jugando en estos niños
quemados; lo mismo pudo tratarse de un
colonizador superficial inofensivo que de
un patógeno que contribuía a producir,
con los demás microorganismos presentes,
un proceso infeccioso activo (5).
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Al igual que otras especies del mismo gé-
nero, la Ps.maltophilia es un bacilo gram
negativo oportunista que aprovecha una
merma de las defensas del paciente para
colonizado; sobre esta base puede pensar-
se que el microorganismo colonizó inicial-
mente lesiones externas y, a partir de
ellas, sucesivamente, pasó a las rnucosas
respiratorias o a las lesiones de otros ni-
ños; en cuanto se refiere a su procedencia
original pudo ser una fuente ambiental o
la flora normal de un miembro del perso-
nal a cargo de los niños.

Las bacterias del género Pseudomonas
tienen como habitat natural el ambiente
(suelo, agua, vegetales) así como el cuer-
po humano o animal; por ello pueden
estar presentes en las muestras bacterioló-
gicas sin que, necesariamente, representen
el agente causal del problema del pacíen-
te. Gilardi (4) en su informe sobre 226
aislamientos de especies infrecuentes de
Pseudomonas aceptó solo 17 como res-
ponsables del proceso infeccioso en cues-
tión porque el microorganismo había sido
aislado en cultivo puro; de estas infeccio-
nes 5 fueron causadas por Ps.stutzeri, 3 por
Ps. maltophilia, 3 por Ps. putida, 2 por
Ps.pseudoalcaligenes, 2 por Ps.putrefa-
ciens, 1 por Ps.cepacia y 1 por Ps.fluores-
censo

De las Pseudomonas diferentes a la Ps.ae-
ruginosa y a la Ps.pseudomallei, la Ps.mal-
tophilia parece ser una de las más frecuen-
temente aisladas en muestras procedentes
de seres humanos; así en la serie de Gilar-
di (4) esta especie ocupó el primer lugar
en frecuencia (103 de 226 aislamientos o
sea 45.50/0) y en la de Moody y colabo-
radores (7) el segundo lugar (24/131 aisla-
mientos o sea 18.30/0).
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Debido a que los bacilos gram negativos
no fermen tadores pueden pertenecer a
muy variados géneros tales como Pseudo-
monas, Alcaligenes, Achromobacter, Aci-
netobacter, Moraxella y Flavobecterium,
se requieren pruebas muy refmadas para
identificarlos (6); por ello esta etapa sólo
pueden hacerla laboratorios especializa-
dos. Ello plantea la conveniencia de que
haya en el país al menos uno de tales la-
boratorios para que sirva como centro de
referencia de las cepas problema; mientras
tan to la clasificación como" Alcalígenes",
grupo en el cual la mayoría de nuestros
laboratorios clínicos colocan los bacilos
gram negativos no fermentadores, seguirá
siendo útil para el clínico, pero no permi-
tirá defmir la ímportancia relativa de cada
género y especie en un hospital dado. En
la medida en que aumen te la población de
pacien tes debilitados, susceptibles a las in-

fecciones oportunistas, se sentirá más la
necesidad de una clasificación detallada.

SYNOPSIS

Pseudomonas maltophilia was isolated
from 24 samples (skin wound, nose and
throat specímens) taken from bumed
children; the possible significance of this
fmding is discussed and the need for a
reference laboratory for classifying
non-fermenting gram-negative bacilli is
emphasized.
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AGRANULOCITOSIS POR DROGAS

La en ti dad clínica fue descrita por
Schultz en 1922. Se caracteriza por gra-
nulocitopenia extrema, necrosis de las
membranas mucosas (angina agranulocí-
tica) y síntomas generales de postración
severa. Se presenta en personas suscepti-
bles que toman algunas drogas que nor-
malmen te son bien toleradas por otras.

Cuando la cifra de polimorfonucleares
neutrófilos es inferior a 3.000 porrnmf
(en tre 3.000 y 1.000 por mm 3) se suele
hablar degranuloci topenia o neu tiopenia
y cuando ia cifra es inferior a LOOOpor
mm3 se denomina agranulocitosis. Cuan-
do la cifra es menor de 500 por mm3 se
asocia generalmente, a las manifestacio-
nes mucosas.

Dr. Alberto Restrepo Mesa"

Incidencia:

En Estados Unidos, de las discracias san-
guíneas inducidas por drogas, el 400/0
son agranulocitosis. Por Píramídón se
calculó en 10/0 en 1963 y en 0,80/0 en
1964. En el Reino Unido en 0,80/0 en
1952. En Alemania en 0,70/0 en 1963.
En Dinamarca, donde está prohibida su
ven ta, la incidencia se calcula en 0,7 por
millón. La frecuencia de agranulocitosis
inducida por drogas depresoras de la tiroi-
des se calcula entre 1 y 2,50/0 Yaún has-
ta el 1201o. Por Clorpromazina y afines en-
tre el 0,10/0 y 0,70/0. En Colombia no co-
nocemos la frecuencia de Agranulocitosis
pero puede ser alta por el libre expendio
de drogas y la automedicación.

* Profesor de Medicina. Jefe Sección Hematologia. Facultad de Medicina. Universidad de An tio-
quia. Medellin.
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TABLA NO.I

DROGAS QUE PRODUCEN AGRANULOCITOSIS

l. Analgésic os: Amidopirina (Aminopirina) 9. Sulfonamidas: Acetosulfona sódica
lsopropilaminofenazona Sulfapiridina
Dipirona Sul fatiazole
Cincófeno Sulfame toxipiridazina
Fenilbutazona Sulfasalazina
Oxifenbutazona
Paracetamol 10. Antidiabética: Tolbutamida

Carbutamida
2. Hipnóticos: Barbitúricos

Piritildione Il. Diuréticos: Mercuhidrin
Ace tazolarnida

3. Tranquilizantes: Fenotiazidas CJortalidone
Clorprornazina
l'romazina 12. An tibióticos: Bencil penicilina
Proclorperazina Ampicilina
Perazina Ristocetin
Pecazina Novobiocina
Alimemazina
Tioridazina 13. Antituberculosis: Tioace tazone
Meprobamato Isoniazida
Clordiazepóxido Acido para amino salic ilico

Estreptomicina
4. Timolépticos: Imipramina

Amitriptilina 14. Antihistaminicos: Tenalidina
Tripenelamina
Antazoline

5. An tiepilépticos: Trimetadione Mefiramina
Hidantoina Me tafenilene
Fensuximide
Diatezine 15. Cor tisona: Prednisona

6. Arsen icales: Arfenamina 16. Antimaláricos: Quinina
Neoarfenamine Amodiaquina

Hidroxicloroquina
7. Sales de Oro Mepacrina

8. Tirostáticos: Me til tiuracilo 17. Otros: Fenidione
Propil tiuracilo Dinitrofenol
Tiamazole Procainamida
Tiurea Quinidina

Nitrofuran toina
DDT
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B. Agranulocitosis por Fenotiazinas
(Clorpromazina). La presentación
clínica es insidiosa. Sólo después de
meses de terapia se presenta la agra-

.nulocitosis con sus manifestaciones
clínicas típicas. A la agranulocitosis
puede acompañar la trombocito-
penia y la anemia. A veces la ane-
mia es hemolítica. El cuadro hema-
tológico puede ser indistinguible de
la anemia aplástica. El paciente pue-
de presentar ictericia y disfunción
hepática.

Una vez que el paciente se recupera
la administración de la droga tóxica
no induce de nuevo agranulocitosis
(4) Y los pacientes toleran dosis
bajas de la droga sin presentar tras-
torno hematológico.

Es raro, en este tipo de agranuloci-
tesis, el hallazgo de an ticuerpos
contra los leucocitos.

El defecto básico es un trastorno en
la medula ósea en la síntesis de
DNA. Es un efecto mielotoxico que
induce supresión de la medula ósea
similar al cloranfenicol.

C. Agranulocitosis de tipo mixto. Exis-
ten formas de agranulocitosis que
no siguen la evolución rápida de la
forma alérgica o inmunológica del
piramidón o la forma lenta de los
Fenotiazinas. Sus manifestaciones,
iniciales son intermedias como suele
ocurrir con las sulfas, tiurea, sales
de oro y tranquilizantes. En estos
casos se ha medido la supervivencia
de los granulocitos y se ha observa-
do que tienen una vida media más
corta que los normales.
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En ocasiones, por el estado clínico
del paciente o las múltiples drogas
que ha recibido, es difícil definir
cuál fue la droga que indujo la agra-
nulocitosis. Al establecer las medi-
das terapéuticas adecuadas se obtie-
ne la recuperación clínica del pa-
ciente. Esta situación la podemos
ilustrar con el ejemplo siguiente:

R.B. de B., mujer de 75 años. El 24 de
Septiembre de 1974 inició proceso febril
con ulceraciones en la boca que compro-
metían paladar, encías y labios. Su hija,
enfermera, consultó al médico con quien
.trabaja el cual le recomendó darle ampici-
lina 500 mgs. cada 6 horas que tomó la
paciente el día siguiente. El día 26 y 27,
por iniciativa personal, le administró pan-
tomicina 250 mgs. cada 6 horas. Como la
paciente no mejoraba el día 28 se le dió,
nuevamente, ampicilina 500 mgs. cada 8
horas. El día 29 tomó sólo una pasta de
"mejoral". El día 30 la vió el médico por
primera vez, encontró paciente con fiebre
de 40 oC, postración severa, estupor, con-
fusión mental, congestión en las bases
pulmonares y las lesiones en la boca. Se
prescribió aspirina 1 tableta cada 4 horas.
En Octubre lo., recibió te traciclina, cáp-
sulas de 250 mgs. cada 6 horas y aspirina.
El 2 de Octubre se hace examen de sangre
y se encuentra agranulocitosis: leucoci-
tos: 1.1OO/mm3 y fórmula diferencial de
linfocitos 920/0, monocitos-óo/o, neutro-
filos 20/0. La medula ósea con serie roja
y megacariocítica normales; freno en la
serie granulocítica a nivel de prornieloci-
to; además, plasmocitosis. El 3 de Octu-
bre se hospitaliza. Al examen se halla pa-
ciente inconsciente, febril, con ulceracio-
nes en paladar, lengua y labios. Se inició
penincilina 2 millones cada 6 horas en so-
lución mixta de 3.000 c.c. en 24 horas,
gentamicina 40 mgs. I.m. cada 8 horas,
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"micostatin" oral 3 veces al día y dieta
líquida. El 4 de Octubre la pacien te recu-
pera el conocimiento y desaparece la fie-
bre. Se toman cuidados de enfermería y
las inyecciones se hacen previa aplicación
de tintura de yodo. El 5 de Octubre se
agrega a la medicación prednisona 30
mgs. al día. Después de recibir 20 mgs.
presen ta hipotermia de 360C sin varia-
ción en el pulso o presión arterial. An te la
sospecha de iniciación de septicemia se
suspende la prednisona y se administra
hidrocortisona 100 mgs. LV. cada 8 ho-
ras. Al día siguiente la paciente mejora
clínícamente. Se adiciona a la medicación
riboflavina 2 tabletas diarias. El 8 de
octubre se repite la medula ósea y se en-
cuentra híperplasía, en especial, de la se-
rie granulocítica con abundantes meta-
mielocitos, mielocitos y promielocitos.
Ha disminuido el número de plasmocitos.
La radiografía de cráneo: Normal. Prueba
de Bence Jones en orina: Negativa. Las
proteínas totales de 6,1 gms.or o, albúmi-
na 1,98 gms.o/o, alfa 1 globulina 0,37
gms.o/o, alfa 2 globulina 0,87 gms.oro,
beta globulina 1,05 gms.o/o, gama globu-
lina 1,84 gms.o/o. La electroforesis no
mostró gamopatía monoclonal. El 9 de
octubre se observa mejoría sanguínea con
2.SS01eucocitos/mm3 y fórmula diferen-
cial de 440/0 de neutrófilos, 30/0 bandas,
370/0 lirifocitos, 150/0 monocitos, 10/0
plasmocitos, ver gráfica No.l. Se suspen-
den la hidrocortisona y la gentamicina. Se
administra prednisona 30 mgs. diarios
oral. El 11 de octubre hay franca mejoría
clínica, persisten leves ulcerativas en pala-
dar. El recuento de leucocitos es de 5.850
mm3 y la fórmula diferencial muestra
neu trófilos polisegmen tados 740/ o, ban-
das 60/0, linfocitos 130/0 y monocitos
70/0. Se suspende la medicación y se da
de alta.
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An teceden tes personales: En abril de
1969 fue operada de colecistectomÍa con
coledocotomía explorativa. Recibió dex-
trosa al 50/0, "algafán", "trilafon", te tra-
ciclina, noctec, seconal, fenergán, atropi-
na y novalgina. Se recuperó sin complica-
ciones. El 21 de Diciembre de 1973 fue
intervenida para hernia de disco interver-
tebral lumbar con laminectomía bilateral
L4 - LS, discoidec tomía LS y S1 Y rizo-
tomía S 1. Fue reexplorada en diciembre
de 1973 y se le practicó foramínotomía
SI bilateral. Durante estas hospitalizacio-
nes se le administró "Serepax", "Fener-
gan," "narcosil", "atropia", "grifalgina" ,
"plasil", "beserol" y "dipirona"; leuco-
grama practicado durante esta época fue
normal.

Las posibles drogas relacionadas con el
tipo de agranulocitosis que tuvo esta pa-
ciente son los derivados de la amidopirina
(grifalgina, beserol y dipirona) o bien la
ampicilina la cual fue descrita, como
induc tora de agranuloci tosis por Graf y
Tarloven 1968 (5).

Evolución Clínica:

Con la supresión de la droga tóxica la me-
joría se presenta usualmente en 7 a 10
días, hay casos en que puede tardar sema-
nas o meses.

Con la recuperación se puede presentar
leucocitosis marcada y aún reacción leu-
cemoidea.

Diagnóstico:

El diagnóstico clínico debe comprobarse
con el examen de sangre y la iden tifica-
ción de la agranulocitosis. Los métodos
inmunológicos no son de ayuda práctica
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EVOLUCION HEMATOLOGICA DE LA PACIENTE

GRAFICA N" 1

6.000

5.000 ,
100

I.. I
I I 90
I I
I M.O M.O I
I 4.000 ~ ~ /. 80 ¡t..

70 en
'" 9E ¡¡:E 3.000 60 O"- Il:
en 1-

50 :>O •••1- // zu
O 2.000 .,.-,'.",JIf 40
u en
:>

30
g•••

ª
- .J ,,'....x__ " ....

201.000 ", ", -- __x_____ ------x :>z
" ...•... ' .----. C(

10 Il:

"_.--.- O

O 32 6 7 8 9

I HIDROCORTISONA 100mg.I.V c/8hr.1 PREONISONA 3Om~/d.

o 1A S

para el diagnóstico. La prueba de las
leucoaglutininas puede ser positiva transi-
toriamente en la fase aguda. Mientras no
se demuestre lo contrario la agranuloci-
tosis es secundaria a algún tóxico.

Diagnóstico Diferencial:

La diferenciación se hace con varias enti-
dades: a) puede confundirse con anemia
aplástica debida a tóxicos, pero en esta
entidad el daño es progresivo y completo
y se asocia a pancitopenia. b) la mononu-
cleosis infecciosa (puede semejar la agra-
nulocitosis), por presentar ulceraciones en
la gargan ta, leucopenia y neu tropenia,
pero tiene otras características que ayu-
dan a su diferenciación como son las po-

I liadenopatías, la esplenomegalia, erupción
(rash cutáneo), el compromiso hepático,
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los monuncleares atípicos de la sangre
periférica y las pruebas serológicas. e) leu-
cemia aguda: Además de la agranulocito-
sis presenta cuadro hemorrágico, anemia,
trombocitopenia, visceromegalia y células
inmaduras en la sangre periférica y medu-
la ósea. Cerca al 200/0 de los pacientes
que presentan agranulocitosis realmente
tienen leucemia o infiltración de la medu-
la ósea. Cuando la agranulocitosis o neu-
tropenia es subaguda o crónica deben
considerarse otras entidades como la 1)
neutropenia cíclica o periódica, 2) neu-
tropenia esplénica primaria, 3) neutrope-
nia hipoplástica crónica, 4) neutropenia
crónica en niños, 5) agranulocitosis infan-
til hereditaria, 6) neutropenia congénita,
7) neutropenia neonatal transitoria, 8)
neu tropenia crónica benigna familiar.
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Tratamiento:

Después del diagnóstico la medida tera-
peutica inicial más importante consiste en
suspender la administración de drogas que
pueden producir agranuloci tosis. El pa-
ciente se debe proteger de infecciones con
cuidado de enfermería y la aplicación
cutánea de tintura de yodo antes de las
punciones o inyecciones. Los antibióticos
deben ser adecuadamente seleccionados
prefiriendo los bactericidas como la peni-
cilina, gentamicina y cefalotina. El empleo
de corticoesteroides es controvertido,
algunos creen que aceleran la regenera-
ción medular, en especial en el tipo alérgi-
co o inmunológico (6). Si se emplean,
debe ser en pacientes protegidos adecua-
damente con antibióticos. Debe hacerse
tratamiento adecuado de las ulceraciones
de la boca o de otros sitios. Se ha infor-
mado que los anabólicos son de utilidad
terapéutica. Es importan te el con trol ade-
cuado de electrolitos yagua. No se ha
comprobado que sea de utilidad la admi-
nistración de sangre y multivitaminas. El
transplante de medula ósea es de interés
experimental. Con la supresión del tóxico

y sin infección sobre agregada, la agranulo-
citosis cede espontáneamente en 7 a 10
días.

Pronóstico:

En 1920 la mortalidad por agranulocitosis
debida a aminopirina era cerca del 900/0.
En el presente, la mortalidad se calcula en
el 50/0 cuando es secundaria a aminopiri-
na, 250/0 secundaria a clorpromazina y
300/0 cuando es debida a arsenicales o
tiuracilo.

Es importante recordar que-en la agranu-
locitosis de evolución lenta el diagnóstico
se sospecha difícilmente, por lo cual la
droga tóxica se con tinúa a pesar de la
agranulocitosis. En cambio, en la agranu-
locitosis debida a amidopirinas el cuadro
clínico es tan dramático que el diagnósti-
co es precoz al estudiar el paciente.

Las muertes, en su mayoría, se deben a
que se continúa administrando el tóxico a
pesar de la agranulocitosis y sus manifes-
taciones clínicas. Los antibióticos, este-
roides o cualquier medida terapéutica es
inútil si no se suspende el tóxico.
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REVISIONES BIBLlOGRAFICAS

DEBIDAS A BACILOS GRAM NEGATIVOS.

CARACTERIZACION CLtNICA DE LAS ARTRITIS AGUDAS

Goldenberg D.L. Y otros. Acute arthritis caused by gram negative bacille: a clinical
characterization. (Caracterización clínica de las artritis agudas debidas a bacilos gram
negativos.)
Medicine 53: 197,1974.

Se analizaron detenidamente trece pacientes con artritis aguda por bacilos gram negativos;
se los comparó con otros 19 casos previamente publicados; es una forma relativamente
rara de artritis infecciosa. En casi todos los casos la infección fue monoarticular y pareció
de origen hematógeno. El 260/0 de las articulaciones infectadas tenían un daño previo
como artritis reumatoidea o enfermedad degenerativa. El líquido sinovial fue similar al de
otras infecciones articulares bacterianas agudas. El 660/0 de los pacientes tenían una
enfermedad básica debilitante (neoplasia, diabetes, etc.); el 680/0 tenían infección de
otras partes del cuerpo por la misma bacteria cultivada de la articulación. Más de la mitad
habían recibido recientemente terapia antibiótica o inmunosupresora.

Artritis
Bacilos gram negativos

Vo1.25-1975-No.2

El tratamiento dió resultados pobres. El 250/0 de los pacientes murieron. Fueron comu-
nes la anquilosis, la osteomielitis y la contractura; sólo en el 210/0 de los sobrevivientes se
produjo recuperación completa de la articulación. De modo que el pronóstico de los
pacientes con infección articular aguda por bacilos gram negativos es mucho más malo
que el de los individuos cuya artritis se debe a Estaftlococo, Estreptococo o Neumococo.

Palabras claves:
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INFECCION ANAEROBIA DE LOS SENOS PARAN ASALES

Frederick J. Y Braude AJ. Anaerobic infection of the paranasal sinuses. (Infección anae-
robia de los senos paranasales).
New Engl. J. Med. 290: 135, 1974.

Se tomaron, aséptícamente 83 muestras de senos paranasales crónicamente infectados; las
muestras fueron obtenidas durante procesos quirúrgicos que evitan la contaminación nasal
(frontoetmoidectomía externa o antrotomía radical por la fosa canina); en 28 de las 83
muestras se obtuvo un crecimiento masivo de bacterias anaerobias en cultivo puro.

Este hallazgo indica, por las circunstancias en que se obtuvieron las muestras, que las
bacterias anaerobias son una causa importante de sinusitis crónica.

Palabras Claves:

Sinusitis
Anaerobios

CLINDAMICINA EN INFECCIONES ANAEROBIAS PURAS y MIXTAS

Gorbach S.L. y Thadepalli H. Clindamycin in pure and mixed anaerobic infections.
(Clindamicina en infecciones anaerobias puras y mixtas). Arch. Int. Med. 134:87, 1974.

A 22 pacientes severamente enfermos por infecciones anaerobias se les administró, como
única droga, fosfato de clindamacina. Diez pacientes tenían solamente anaerobios en
infecciones de espacios cerrados y todos respondieron satisfactoriamente a la terapia pero
uno desarrolló una super-infección con Pseudomonas dos semanas después. Doce pacien-
tes tenían abscesos intraabdominales o pélvicos que contenían flora mixta aerobia y
anaerobia; 'en promedio cada paciente tenía dos aerobios y tres anaerobios. Estos doce
individuos no habían respondido a antibioterapia previa. Todos respondieron satisfacto-
riamente a la clindamicina. Aunque los aerobios persistieron después del tratamien'to, los
anaerobios no pudieron ya cultivarse. Se concluye que la clindamicina es excelen te para
tratar infecciones anaerobias y que, en las infecciones abdominales mixtas de aerobios-·
anaerobios, estos últimos juegan un papel decisivo.
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ESTUDIO CONTROLADO DE LA PROFILAXlA PENICILINICA

CONTRA EL IMPETIGO ESTREPTOCOCCICO

Ferreri P. y otros. A controlled study of Penicillin prophylaxis against streptococcal
impetigo. (Estudio controlado de la profilaxia penicilínica contra el impétigo estrepto-
cóccico). J.Infect. Dis. 129: 429,1974.

En 78 niños de 18 familias, con historia de enfermedad cutánea estreptocóccica, se
estudió con un diseño de doble ciego cruzado, la profilaxia con penicilina benzatínica.
Durante el período de seguimiento de 6 semanas después de la terapia penicilínica se
redujeron significativamente la prevalencia y la incidencia de lesiones cutáneas. Aunque la
duración de la protección varió el mínimo fue 4 semanas. Las lesiones cutáneas eran más
prcvalentes en niños más pequeños múepenüíentemente ue\ tipo ue inyección uaua. Des-
pués de la administración de penicilina se hallaron Estreptococos del grupo A más fre-
cuentemente en la piel normal que en las lesiones cutáneas. En los niños alérgicos a la
penicilina y que por ello no la recibieron, no se notó protección indirecta por la profilaxia
dada a otros miembros de sus familias.

Palabras claves:

Impétigo
Estreptococo
Penicilina
Profílaxía

INFECCION URINARIA SINTOMATICA EN NIÑOS CAUSADA

POR ESTAFILOCOCO, COAGULASA NEGATN A

Hermansson G. Y otros. Coagulase negative Staphylococci as a cause of symptomatic
urinary infections inchildren. (Infección urinaria sintomática en niños causada por Estafi-
lococo, coagulasa negativa). J. Pediat. 84: 807, 1974.

Se admitieron 525 niños por infección sintomática inicial del tracto urinario. Quince de
ellos dieron un urocultivo puro de Estafilococo, coagulasa negativa. Los recuentos de
colonias por c.c. fueron de 50.000 (un caso), 100.000 a 1.000.000 (cuatro casos) y más
de 1.000.000 (lO casos). Todos tenían leucocituria significativa, 11 tenían hematuria, y
12 tenían dolores lumbar o abdominal. Se estudió la capacidad de concentración renal en
11 pacientes y todos la tenían disminuída lo cual sugiere compromiso renal. De las 15
infecciones urinarias por Estafilococo coagulasa negativa 13 ocurrieron en el grupo de 32
niños mayores de 11 años y sólo 2 en los 493 menores de tal edad.

Palabras Claves:
Infección urinaria
Estafilococo coagu1asa negativa
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REVISION DE 201 CASOS DE TUBERCULOSIS COMO

COMPLlCACION DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS

188 ANTIOQUIA MEDlCA

Kaplan M.H. Yotros. Tuberculosis complicating neoplastic disease. A. review of 201 cases)
Revisión de 201 casos de tuberculosis como complicación de enfermedades neoplásicas).
Cancer 33: 850, 1974.

Se revisaron las historias de 201 individuos que desarrollaron tuberculosis activa como
complicación de una neoplasía (1950-1971). Hubo 44 pacientes con cáncer pulmonar,
45 con cáncer de cabeza y cuello, 28 con carcinoma mamario, 29 con trastornos linfopro-
liferativos, 20 carcinomas ginecológicos, 7 leucémicos, 9 con cáncer del estómago y 19
con otras neoplasías. La prevalencia de tuberculosis era variable según el tipo de neopla-
sia; así (tasa por 10.0DO pacien tes en riesgo):

Cáncer del pulmón: 92
Sarcoma de células reticulares: 78
Linfosarcoma: 88
Enfermedad de Hodgkin: 96
Cáncer de cabeza o cuello: 51
Cáncer del estómago: 55
Leucemia linfoide aguda: 37
Leucemia mieloide aguda: 28

En los cánceres de pulmón, cabeza y cuello la tuberculosis ocurrió cuando la neoplasia
apareció por primera vez; en cambio en los trastornos linfoproliferativos y en el cáncer
mamario la tuberculosis se desarrolló después de instaurar terapia antineoplásica, fue más
severa y dió alta mortalidad.

Los pacientes tratados con corticoesteroides también tuvieron una infección más severa.

La mortalidad por tuberculosis fue de 480/0 en los pacientes con trastornos línfoprolife-
rativos (en contraste con 170/0 en el grupo total).

Se hace énfasis en la necesidad de un diagnóstico y un tratamiento precoz.

Palabras Claves:

Neoplasia
Tuberculosis



ETIOLOGIA y CARACTERISTICAS DE LAS NEUMONIAS

EN UN HOSPITAL MUNICIPAL

Dorff G.J. et al. Etiologies and characteristic features of pneumonias in a municipal
hospital. (Etiología y características de las neumonías en un hospital municipal).
Arn.J.Med. Sci. 266: 349, 1973.

Se estudiaron, prospectivamente, las etiologías y características de las neumonías en un
hospital general entre octubre de 1969 y marzo de 1970. Se incluyeron 148 pacientes que
no habían recibido previamente antibióticos. El germen más frecuente fue el Diplococcus
pneumoniae (53,00/0); se detectó bacteremia en el 21,60/0 de estas neumonías neumo-
cóccicas. Se hallaron diferencias significativas entre los pacientes con neumonías neumo-
cóccica según que tuvieran o no bacteremia: los primeros tenían: mayor tasa de mortali-
dad (35,00/0 vs. 13.00/0), más días de fiebre antes de la admisión (4,I.vs. 2,2), más
frecuencia de shock (23,00/0 vs. 4,80/0) y de compromiso lobar (88,20/0 vs. 52,00/0).

Además del Diplococcus Pneumoniae se detectaron otros agentes etiológicos, a saber:
Staphylococcus aureus (7,00/0); bacilos gram negativos entéricos (9,50/0); Bacteroides
(2,00/0), Haemophilus influenzae (2,50/0), Influenza A (5,0) YMycoplasma pneumoniae
(4,00/0 );en el restan te 17.00/0 de los pacien tes no se pudo determinar la etiología.

Los pacientes con neumonías atribuibles a bacilos gram negativos eran significativamente
más ancianos y tenían más alta tasa de mortalidad que aquéllos cuya enfermedad se debía
a otros agentes etiológicos.

Palabras claves
Etiología
Neumonía
Hospital Municipal

BACTERIAS INTESTINALES ENTEROTOXIGENICAS EN EL SPRUE TROPICAL

Klipstein F.A. et a. En terotoxigenic intestinal bacteria in tropical sprue. (Bacterias in testi-
nales enterotoxigénicas en el Sprue Tropical). Ann. Int. Med. 79: 632, 1973.

Se hicieron cultivos de aspirados yeyunales, pre y postprandiales, de 11 pacientes con
Sprue Tropical, de 4 norteamericanos sanos y como controles, de 9 Portorriqueños, dos
de los cuales tenían diarrea. Se halló crecimiento bacteriano en 10 de los 11 pacientes de
sprue, en 2 de los 4 Norteamericanos sanos y en 7 de los 9 Portorriqueños. Los recuentos
de colonias de los pacientes con sprue eran significativamente más altos y constaban
principalmente de coliformes [Klebsiella pneumoniae, Enterobacter Cloacae y Escherichia
coli); los dos portorriqueños con diarrea también tenían coliformes.
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Cepas representativas de los coliformes aislados de todos los pacientes con Sprue pror'
jeron una enterotoxina que evocaba la secreción de líquidos en el modelo del asa ileal del
conejo; el principal producto de fermentación de estos coliforrnes, el etanol, estaba pre-
sente en el aspirado de 8 de los 9 pacientes probados.

La flora yeyunal de los Portorriqueños asintomáticos y de los Norteamericanos constaba
de gram positivos y de anaerobios y ninguno de estos individuos tenían etanol en el
aspirado.

Estas observaciones sugieren que el Sprue Tropical está relacionado con la persistencia de
bacterias coliformes enterotoxígenas después de un episodio de gastroenteritis aguda; la
elaboración, por estos gérmenes, de sustancias tóxicas contribuye al desarrollo de las
anormalidades de la estructura y la función intestinales.

Ello explica la pron ta mejoría que se obse rva al administrar an tibioterapia que reduzca o
erradique los coliformes del intestino delgado.

Palabras Claves:
Sprue
Enterobacterias
Enterotoxina

LINFOCITOS B EN LA LEPRA LEPROMA TOSA

Gajl-Peczalska K.J. et al. B.Lymphocytes in lepromatous leprosy. (Linfocitos B en la
lepra lepromatosa). New Engl. J. Med. 288: 1033,1973.

Se hicieron recuentos de linfocitos B en la sangre periférica de nueve pacientes con lepra
lepromatosa usando una técnica inmunofluorescen te. Siete de los pacientes estaban en
una fase activa de la enfermedad y en 5 de ellos la proporción, y los recuentos absolutos,
de linfocitos B eran muy altos (60 a 850/0). Los otros dos casos activos tenían porcenta-
jes normales de linfocitos B (28,7 ± 6,9); uno de estos había revertido recientemente ala
forma. tuberculoide. En los dos restantes individuos la lepra lepromatosa estaba, desde el
punto de vista clínico, aparentemente inactiva; ello como resultado de un tratamiento
efectivo con sulfonas: No obstante, los dos seguían teniendo números elevados de linfoci-
tos B.

El alto número de linfocitos B puede representar una supercompensación o un estímulo
de las células B cuando la población de células T y sus funciones son deficientes.
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~
CALENDARIO DE VACUNACION

1"'" Vacunas Edad óptima de
IV aplicación Revacunaciones Vía aplicación Contraindicaciones ComplicacionesVI
I•...

'-D
Intradérmica..•..• B.C.G. Nacimiento Cada 15 años Inmunodeficiencias BecegeitisVI

I Impétigo
Z (1) (2)o;..,

Polio oral. la.dosis -2 meses la.: 18 meses Enfermedad febril
Trivalente. 2a.dosis 4 meses 2a.: 4·6 años aguda Parálisis

3a.dosis 6 meses 3a.: En época Oral 10.trimestre ernba-
de epidemia. razo, Rara.

Inmunodeficiencias

Triple D.P.T. la.dosis. 2 meses la.: 18 meses 1.M.Profunda Enfermedad febril
2a.dosis. 4 meses 2a.: 4-6 años (Importante: aguda Convulsiones
3a.dosis. 6 meses Tétano~Cada rotar músculos Niños con enferme-

Difteria 10 años. dades del S,N.C. Abscesos.

9 - 12 meses Embarazo
Sarampión En general de 9 - Subcutánea Inmunodeficiencias Encefalitis

(3) meses - 5 años.

12 meses-12 años
Roseola .Adolescentes, Par- Embarazo Encefalitis

turientas.Mujeres - Subcutánea
(4) maduras. Evitar ges- Inmunodeficiencias Artritis

tación durante 3 (1)
meses.

Paperas 12 meses- 12 años No
(5) Preescolares. - Subcutánea Inmunodeficiencias conocidas

12 meses. 24 meses c/5 años Intraepidér- 10. trimestre ernba- Vaccinia. Vacuna
Viruela A cualquier edad mica por razo. Eczemas. In· progresiva. Ecze-- en época de epi- c/3 años multipresión munodeficiencias. ma vaccinatum.

'-D demia . (1) Encefalitis. Im-•...
pétigo.



lnmunodeficiencias celulares congénitas, adquiridas o iatrogénicas. En este tipo
de inmunodeficiencias está contraindicada la aplicación de vacunas vivas atenua-
das (replicativas).

2 En realidad estas complicaciones son raras cuando se emplean un buen producto y
una buena técnica.

4

3 Confiere una inmunidad bastan te duradera, al parecer por toda la vida. Protege
en el 95 al 1000/0 contra la enfermedad natural. Es aconsejable hasta donde sea
posible hacer aplicación previa de la tuberculina.

I

La eficacia y la duración de la vacuna de la roseola no está aún bien determinada.
Más del 960/0 de las personas que reciben la vacuna desarrollan anticuerpos
séricos y exposiciones al virus poco tiempo después de la vacunación han demos-
trado protección contra la infección. Sin embargo se ha informado de reinfeccio-
nes con el virus de la roseola en individuos previamente inmunizados.

J

.,

5 Con esta vacuna viva atenuada se ha encontrado que se producen anticuerpos en
el 980/0 de las personas suscpetibles que han sido vacunadas. Después de seis
años de su introducción en el esquema de vacunaciones no ha habido informes
de la pérdida de protección de aquellos individuos que han sido inmunizados.

3-4--5 Estudios recientes han demostrado que no hay interferencia en la respuesta
inmunológica y que por el contrario se potencializan sus efectos cuando se
aplican dos o más vacunas preparadas con virus vivos atenuados. Por esta razón la
Academia Norteamericana de Pediatría recomienda su uso, puesto que se facili-
tan, se hacen más baratos y más cómodos los programas de vacunación.

DR. RODRIGO SOLORZANO S.

DRA. DIANA G. DE OLARTE.

)
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CARTAS AL EDITOR

CALI, Octubre 21 de 1974

Señor Doctor
ALBERTO RESTREPO M.
EDITOR DE ANTlOQUIA MEDICA
APARTADO AEREO No. 52278
MEDELLIN

Apreciado Doctor:

Tengo el gusto de informar a usted que el pasado 11 y 12 de Octubre se realizó en Cali, el
I ENCUENTRO NACIONAL DE DIRECTORES DE HOSPITALES PSIQUIATRICOS, al
cual concurrieron 12 Directores de QUINCE Instituciones Psiquiátricas Oficiales y Mixtas
del País.

Los objetivos de este I ENCUENTRO fueron:

1. Estudiar una serie de índices, sín tomas de nuestros problemas de Salud Men tal.

2. Analizar algunos factores (Presupuesto, Personal, dotación, etc.) que dificultan un
óptimo funcionamiento de los Hospitales Psiquiátricos y una mayor cobertura en el
Campo Asistencial. \

3. Recomendar al Gobierno medidas que permitan mejorar nuestra mala situación
hospitalaria.

/

Resultados del ENCUENTRO fueron la creación de la "ASOCIACION COLOMBIANA
DE DIRECTORES DE HOSPITALES PSIQUIATRICOS" y las siguientes recomenda-
ciones que enviamos al Sr. Ministro de Salud Pública Dr. Haroldo Calvo Nuñez.

1. Establecer un INCREMENTO justo en los auxilios nacionales y Departamentales
que se destinen a Hospitales Psiquiátricos.
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2. Disponer que de los recursos que periódicamente obtiene el PONDO NACIONAL
HOSPIT ALARIO se hagan apropiaciones sistemáticas tendientes a solucionar las
urgentes necesidades de construcción, remodelación o dotación de los diferentes
hospitales psiquiátricos del país.

3. Insistir a nivel de los Servicios Seccionales de Salud en la importancia de la atención
al DAÑO MENTAL Yen su rehabilitación, apropiando auxilios que permitan finan-
ciar actividades de mayor cobertura de pacientes mentales, (Hospitales diurnos, ta-
lleres protegidos, equipos de salud mental, etc.).

4. Fortalecer la División de Salud Mental del Ministerio de Salud Pública, con la
creación de Servicios de Salud Mental en los Departamentos donde existen hospita-
les psiquiátricos para establecer un sistema coordinado de atención a las necesidades
y problemas de la Salud Mental en el país.

5. Establecer programas de entrenamiento para personal paramédico en Salud Mental.

6. Organizar un FONDO DE BECAS para fmanciar entrenamiento de personal médico
y paramédico en Salud Mental.

7. Patrocinar el desarrollo de programas de educación continuada y actualización para
personal médico y paramédico en el campo de la Salud Men tal.

8. Desarrollar programas cooperativos de investigación tendientes a la búsqueda de
soluciones a los problemas de Salud Mental.

9. Promover la creación de Asociaciones pro Salud Mental.
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Sin otro particular me es muy grato suscribirme de usted,

Cordialmente,

DR. EDUARDO LOURIDO CACERES
Director General
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