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Editorial

Carcinoma Tiroideo y su
Diagndstico por Biopsia
Tiroidea

La incidencia de bocio nodular en los Estados Uni-
dos varia entre el 4 y 7% vy la frecuencia del céncer
tiroideo en estudios consecutivos de autopsias de ca-
sos no seleccionados, entre 0.1 a 2.7%. Anualmente
se diagnostican unos 25 casos nuevos de carcinoma
tiroideo por cada millén de pacientes estudiados. De-
pendiendo del proceso de seleccion y de la zona geo-
gréfica de donde procedan, se considera que dal 2
al 24% de los pacientes con nédulos tiroideos soli-
tarios pueden ser portadores de carcinoma tiroideo;
una cifra més cefiida a la realidad parece ser la de
8%. Por lo anterior se ha considerado que no todos
los pacientes con bocio deben ser intervenidos, ya
que la cirugia profilactica podria producir mas mor-
bilidad y mortalidad que el mismo cancer tiroideo.
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La mayoria de los autores consideran que debe ha-
cerse una seleccion preoperatoria, antes de decidirse
por la cirugia. Sin embargo, esta selecciéon no es
facil ya que, aunque existen datos clinicos que pue-
den sugerir la sospecha de malignidad tales como -
nédulo solitario, crecimiento répido, dureza de la le-
sion en estudio, irradiacion previa a cuello y zonas
circunvecinas, etc., estos hallazgos por si solos no
son suficientes para hacer el diagnéstico de carcino-
ma; su ausencia tampoco descarta la entidad. Mu-
chas lesiones benignas pueden compartir algunas de
las caracteristicas clinicas antes mencionadas.

El diagnéstico clinico del carcinoma tiroideo si-
gue siendo dificil antes de la cirugia, ain después
del advenimiento de la gamagrafia y el ultrasonido.
El primero de estos métodos clasifica los nédulos ti-
roideos en hiperfuncionantes calientes, hipofuncio-
nantes y en no funcionantes o frios; los dos altimos,

specialmente los frios, son los Unicos sospechosos

de céancer tiroideo. El ultrasonido tiroideo agrupa las
lesiones hiperfuncionantes y las frias en tres cate-
gorias: quisticas, solidas y mixtas. Aunque puede pre-
sentarse un cancer tiroideo en una lesion quistica,
éstas son raras y puede asegurarse que el 98% de
las lesiones quisticas inferiores a los 4 centimetros
de didmetro son benignas. Se ha considerado que el
75% de los ndéduios solitarios de! tiroides son gama-
gréficamente hipofuncionanties y de éstos, al ultraso-
nido, aproximadamente el 15% son quisticos; el
resto sélidos o mixtos.

Desde hace afios se vienen investigando marca-
cdores que puedan hacer posible el diagndstico de car-
cinoma tiroideo antes de cirugia, pero su busqueda
ha sido infructuosa; sélo en el carcinoma medular ha
sido posible detectar un marcador en sangre, la cal-
citonina, medible en condiciones basales o después
de estimulos apropiados. El aumento de la tiroglo-
bu'ina en plasma hizo sugerir, en un principio, la po-
sibi'idad de hacer el diagnéstico de carcinoma foli-
cular antes de la cirugia; répidamente se encontré
sin embargo que aumentaba no séio en lesiones foli-
culares malignas sino también en las benignas.

Ahora las investigaciones se han centrado en
métedos iniciados en los afos 50 tales como la biop-
sia percutanea obtenida con la aguja Vim-Silverman,
larga o corta, y con la aguja “Tru-Cut”. La biopsia
percutdnea se abandoné rapidamente porgue se ob-
servaron siembras carcinomatosas en el trayecto se-
auido por la aguja, y ademas por otras complicacio-
nes. Casi 20 afos después comienza a usarse cada
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vez mds, con morbilidad menor que la descrita en
las primeras series, y con una certeza diagnéstica
mayor. Pero es la biopsia por aspiracién con aguja
delgada la que goza de mas popularidad en el momen-
to actual; ésto es debido a su poca morbilidad, faci-
lidad del procedimiento y porque no necesita aneste-
sia. Los investigadores escandinavos, fueron los pio-
neros y son los que méas experiencia tienen con este
método. Consideran que ademds de la facilidad con
que se realiza, sus posibilidades diagndsticas para
diferenciar lesiones malignas de las benignas son e-
normes; segun ellos, es posible hacer el diagnéstico
de carcinoma tiroideo en maés del 93% de los casos.
En otros paises las posibilidades diagnésticas del car-
cinoma tiroideo son mucho menores, 70 a 80%, y tal
vez por eso no ha gozado de tanta popularidad como
en los paises noérdicos.

El material obtenido por biopsia percutdnea es
méas adecuado para clasificar las diferentes lesiones
tiroideas benignas que el obtenido por, aspiracién pe-
ro tampoco estd excento de errores. Una de las cau-
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sas de error diagnéstico de ambas biopsias es la
dificultad de diferenciar carcinomas foliculares de ba-
ja malignidad, de simples adenomas foliculares. En la
presente edicién el autor de este editorial y sus colabo-
radores publican, “Comparacion entre la Biopsia Per-
cutanea con “Tru-Cut” y la Biopsia Post-Quirtirgica
en Nédulos Hipofuncionantes”, con caracter de traba-
jo preliminar. En esta experiencia no se obtuvieron
los resultados alentadores de investigadores de Esta-
dos Unidos y otros paises... En nuestra experiencia,
segun el trabajo que se publica en éste nimero, solo
fue posible hacer el diagnéstico de carcinoma tiroi-
deo en el 54.3% de los casos estudiados y fueron
considerados lesiones benignas 3 carcinomas folicu-
lares. En la experiencia de otros autores es posible
diferenciar las lesiones malignas de las benignas en
més del 75% de los casos. La causa de tal discre-
pancia no la conocemos; se sugiere que podria de-
berse a dificultad en obtener material suficiente pa-
ra adecuada evaluacion morfolégica. Habria que ana-
lizar en forma definitiva nuestra experiencia para lle-
gar a conclusiones més reales.

ANT. MED. Medellin (Col.), 30 (1-2) 1981



ARTICULOS ORIGINALES

Hemoproctorragias en Pediatria, desde el punto
de vista del Cirujano Colo-Rectal

Dr. Fidel Ruiz Healy *)
Dr. Jorge Ernesto Castro Alas (*¥)
Dr. Gabriel Bucio Velazquez (**)

RESUMEN

Se analizaron en forma retrospectiva 1.000 pa-
cientes proctolégicos de la Unidad Mexicana de Coio-
Prcctolcgia, de ellos 14 (1.4%) fueron pacientes pe-
diatricos (0 a 12 afos) quepresentaron hemoprocto-
rragia. La edad oscilé entre 5 meses y 11 afios, con
4 menores de 1 afio. De los 14 pacientes 8 eran del
sexo masculino y 6 del sexo femenino. La sintomato-
logia mas frecuente ademas de la hemoproctorragia
(14 casos), fue la constipacion (13 casos) y dolor du-
rente la evacuacion (10 casos). El examen proctolégi-
co nros dié el diagndstico en 12 de los 14 casos. Los
métodos auxiliares de diagnéstico, tales como los es-
tudics radio!égicos (célen por enema a doble contras-
te), laberatorio (perfil coprolégico) y estudio histopato-
légico, corrchboran éstos mismos. La enfermedad mas
frecuente en nuestra serie fue la fisura y Glcera anal
en 7 casos (50%). El manejo médico (dieta alta en
residuos, laxantes de accion mecanica y bafos de
asiento) se llevd a cabo en 10 pacientes (71%). El
tratamiento quirdrgico se llevé a cabo en 9 casos.
De los 14 casos, 11 fueron dados de alta por curacion;
2 pacientes se perdieron para control y otro fallecio.
(colon téxico amibiano).

INTRODUCCION

Todas las edades son suceptibles de presentar
enfermedades proctoldgicas con salida de sangre por
el canal anal. Los nifios al contrario del pensar ge-
neral, no deben ser excluidos de tales padecimientos
(1, 2, 3). El objeto de ésta comunicacién, es dar a
conocer nuestra experiencia en el manejo del sangra-
do por recto en pacientes pediatricos.

(*) Unidad Mexicana de Colo-Proctologia (Director)
(**) Unidad Mexicana de Colo-Proctologia (Fellows)
Durango 290, México 7, D.F. México.
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MATERIAL Y METODOS

Se analizaron en forma retrospectiva 1.000 pa-
cientes proctolégicos consecutivos de la Unidad Me-
xicana de Co!o-Proctologia de la ciudad de Meéxico.
De ellos, 26 (2.6%) fueron pacientes pediatricos (0
a 12 afios) y de éstos, 14 (1.4%), presentaron hemo-
proctorragias.

La edad varié entre los 5 meses y los 11 afios,
cen 4 casos menores de 1 afio; 8 casos fueron del
sexo masculino y 6 del sexo femenino. Se hizo hin-
capié en los datos del interrogatorio, lo cual nos re-
vel6 algunos factores comunes en casi todos los san-
grados. De importancia fundamental fue la de reali-
zar un examen proctoldgico, ya que nos di6é el diag-
néstico en 12 de los 14 casos.

También se analizaron los métodos auxiliares de
diagnéstico y los tratamientos médico y/o quirdrgicos,
asi como los resultados de los mismos.

RESULTADOS Y DISCUSION

El sangrado por recto en pediatria se presenta
desde edades muy tempranas. En nuestra experien-
cia, el més pequefio fue un lactante de 5 meses. Sin
embargo otros autores (4), lo han informado hasta en
neonatos. Cuatro de nuestros 14 casos fueron en en-
fermos menores de 1 afio (28.5%). En relacién con
el sexo, 8 del sexo masculino y 6 del sexo femenino,
no representa diferencia significativa alguna en nues-
tra serie. (Tabla 1).

TABLA 1

HEMOPROCTORRAGIAS EN PEDIATRIA
DISTRIBUCION POR EDADES Y SEXO

Caso  Edad Sexo Caso Edad Sexo
1 7 meses F 8 15 meses M

2 4 afnos M 9 5 meses M

3 11 afios F 10 11 afos F
4 8 afos M 11 6 meses M
5 6 meses M 12 5 afos F
6 9 anns F 13 4 anos M
7 2 afios M 14 3 afos F
41



El interrogatorio es muy importante en el diag-
néstico de la hemoproctorragia pediatrica. General-
mente estd encaminado a la madre o familiares cer-
canos. Algunos nifios mayores de 4 a 6 afos, com-
plementan con mayor precision el interrogatorio; en
ocasiones, a estos nifios es conveniente interrogar-
los sin la madre o familiares, ya que la influencia de
éstos, puede cambiar la respuesta de los pequefios.

Antecedentes de epistaxis y enfermedades he-
morrégicas familiares deben investigarse. Si existe
duda al respecto debe solicitarse al laboratorio un
perfil de discracias sanguineas (5).

La encuesta alimenticia debe de enfocarse hacia
algunos alimentos como betabeles o remolachas, que
pueden dar la falsa apariencia de sangrado. En la en-
cuesta medicamentosa, detectar medicamentos inge-
ridos que pueden dar sangrado como la aspirina y cor-
tisona, o solo la falsa apariencia como el hierro.

En 13 de los 14 casos, se demostré sangre roja,
rutilante y fresca, durante y/o después de la evacua-
cion, la cual pintaba la materia fecal y/o papel higis-
nico. En el otro caso, se presenté hemorragia abun-
dante acompaiiada de evacuaciones disenteriformes.

Las manifestaciones clinicas de los pacientes se
ilustran en la Tabla 2.

TABLA 2

HEMOPROCTORRAGIAS EN PEDIATRIA
MANIFESTACIONES CLINICAS

Examen proctolégico. Realizamos el examen proc-
tolégico completo en casi todos los pacientes (6).
Este consisti6 de examen externo anal y perianal, pal-
pacion, examen digital (tacto rectal), anoscopia y
proctoscopia.

Preparacion. Utilizamos microenemas en envase
desechable (Microlax)R solo después de haber efec-
tuado el tacto rectal y la anoscopia y siempre que a
través de éstos se observaran materias fecales en la
ampolla rectal. Somos de la opinion que en la mayo-
ria de nifios pequefios se debe efectuar exploracion
proctolégica previa preparacion, ya que éstos por te-
mor, aprehensién y otros factores propios de su edad,
pujan al momento del examen aumentando asi las di-
ficuitades de la exploracion.

En niflos mayores, estamos de acuerdo con otros
autores (7), en no utilizar preparacion durante la pri-
mera proctoscopia, ya que puede haber variacion en
las caracteristicas de la mucosa y producir errores
en el diagnéstico.

Pesicion. Utilizamos 2 posiciones en el paciente
pediatrico. En lactantes menores, infantes y nifios
mayores aprehensivos, el decubito dorsal con flexion
y abduccién de los muslos con la ayuda de la enfer-
mera. En esta posicion, el nifio ve a la madre y se
siente mas tranquilo. En nifios mayores no aprehen-
sivos, la posicién proctolégica es la més adecuada.

La inspeccién y palpacién se verifica de igual ma-
nera que en cualquier paciente proctolégico. Para la
exploracion rectal manual (tacto rectal) instrumental

Sintomatologia Casos (anoscopia y protoscopia), hay que tomar en cuenta
Constipacién crénica ......................... 13 que existen ciertas diferencias en las dimensiones de
Dolor a la evacuacion ........................ 10 lactantes e infantes, si se compara con nifics mayo-
Protusién anal ............ ... ... ... ... .. ... 2 res (8), como se demuestra en la Tabla 3. Segin la
Ardor anal ........ ... ... 2 tabla anterior, un cuidadoso tacto rectal puede efec-
PRUFITO BNEL ciams o6 5555 o505 e ot o B e ke i e 1 tuarse sin peligro alguno con el dedo indice en cual-
Sensacién de evacuacién incompleta .......... 1 quier edad. Sin embargo en edades muy tempranas
Irritabilidad ....... .. ... ... . ... .. ... 1 debe seleccionarse un instrumental endoscépico con
Acintamiento de heces ....................... 1 dimensiones adecuadas. En las Tablas 4 y 5 se pre-
Estado téxico infeccioso, anemia, fiebre sentan los hallazgos diagndsticos obtenidos con el em-
e hipovolemia .............. ... .. ... ...... R | pleo de la metodologia anterior.
TABLA 3

DIMENSIONES DEL CANAL ANAL Y RECTO
SEGUN LA EDAD

0-3 meses
Longitud de canal anal 1.9 cm.

Longitud de recto 7 cm.
Diametro anal 1.5cm.

42

4 meses-2 aiios 3-10 aios Adultos
2.5cm. 2.5cm... 3cm.
11 om. 13 cm. 14 cm.
2 cm. e 6 cm.
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Caso Sintomatologia

HEMOPROCTORRAGIAS EN PEDIATRIA
MANIFESTACIONES CLINICAS Y HALLAZGOS
AL EXAMEN MANUAL E INSTRUMENTAL

Examen Externo

Palpacion Exam en Digital

Anoscopia

TABLA 14

Protoscopia

Estudios comple-
mentarios

[=> B 4]

10

11

12

13

14

Dolor y sangre a la evacua-
cién. Constipacion.

Dolor y sangre a la evacua-
cién, Constipacién. Protusion
anal.

Dolor y sangre a la evacuac.
Ardor y Prurito anal. Consti-
pacién. Sensacion de evacua-
cion incompleta.

Sangre a la evacuacién, cons-
tipacién, Protusion de tumo-
raciéon anal.

Dolor y sangre a la evacuac.
Constipacion.

Dolor, ardor y sangre a la
evacuaciéon. Constipacion.
Dolor y sangre a la evacuac.
Constipacion.

Dolor y sangre a la evacuac.

Cirugia previa hacia 5 meses
por ano imperforado. Sangre
y acintamiento de heces.
Tumoracién margen anal san-
grante y dolorosa fulgurada
hace 1 mes. Crecimiento pro-
gresivo. Prurito y Constipa-
cion.

Disenteria Sanguinolenta por
2 semanas. Estado toxicoin-
feccioso, fiebre.

Dolor y sangre a la evacuac.
Constipacién, protusién de
mucosa anal, con reduccion
espontéanea.

Sangre a la evacuacion.
Constipacion.

Sangre a la evacuacidn.
Constipacién y protusién
anal.

Hemorroides centi-

nela.

)

Protusién de muco-  (-)

sa anal

Hemorroides Exter-

nas.

()

Hemorroides Exter-

nas a las 6.

Hemorroides Centi-

nela a las 6.

)

)
Miltiples cicatri-
ces perianales
Tumoracién-elip-

tica a 2 cm. del
ano.

Protusion de
mucosa anal
de 2 cm.

=]
)

)

Fibrosis
perianal

Tumorac.
dolorosa

)

()

)

()
()

)

)

Dolor alas

6
Dolor alas

12
Dolor alas

12
Fibrosis e
Hipertonia
de esfinter

No se hizo

Dolor

Secre cidn
muco sangui-
nolenta.

Dolor alas
6, ampolla
rectal aumen-
tada.

(-)

)

Fisura anal a
las 6.
Redundancia de
Mucosa Rectal
Inferior.

Dolor a las 6
y 12,

)

Ulcera a las 6
Fisura a las 11
Ulcera Anal a
las 6.

Fisura anal a
las 12.
Ulcera anal a
las 6.

)
Hemorroides

Internas
R.M.R.I.

)

Fisura a las
6, R.M.R.I.

(-)
Mucosa rec-

tal ulcera-
da.

10 cm. (=)

12 em. (-)

Hemorroides Ext.
Criptitis, Papi-
loma, Fisura y
Ulcera Anal.
R.M.R.I.
Pélipo Rectal
pedunculado a
12 cm. a las 6.
10 cm. (-)

No se hizo
por dolor.
10 cm. (-)

10 cm. ()
()

15 cm. (-)

Lesiones ul-
cercnecroti-
cas de fibri-
na.
10 cm. ()

15 cm. ()

10 cm. ()

Coproparasitos-
copico.
Coproparasitos-
caépico.

Idem.

Célon por enema.
Coproparasitos-
cépico.
Coproparasitos-
copico.
Coproparasitos-
copico.
Coproparasitos-
cdpico.
Coproparasitos-
copico.

Ninguno

Biopsia Pre-Ope-

ratoria.

Coproparasitos-
copico.

Coproparasitos-
c6pico, seroame-
ba y ameba en
fresco (+)
Célon por enema
doble contraste,
Coproparasitos-

cépico.
Ninguno

Coproparasitos-
copico.




TABLA 5

HEMOPROCTORRAGIAS EN PEDIATRIA
CUADRO DE DIAGNOSTICOS

‘Diagnoésticos Casos
FISUra anall sai s s st o s e i o o o e it o o 2 2
Fisura anal y ulcgra anal ...................... 1
Uleera anals .. .. & .. o5 s o oo i o s ke ie srais s ot 1
Ulcera anal, hemorroides interna, criptitis
ypapiloma ....... .00 . . i 1
Ulcera anal y hemorroides internas ............. 1
2

Prolapso rectal
Prolapso rectal, fisura anal y dolico-megacolon .. 1
Pélipo rectal juvenil
Hemagioma perianat, hemorroides interna

Vo BNV R i o o s o o g0 8 s 3 55 B 1
Colitis aguda ..............cciiiiiiiin.. 1
Sin diagnéstico ......... ... ... ... ... 2

TOTAL ...... 14

Estudios complementarios. Un estudio coproldgi-
co completo se verific6 en 12 de los 14 casos, el
cual consté de: coproparasitoscépico en serie de 3,
coprocultivo directo, ameba en fresco, seroameba, co-
prolégico y prueba de Graham (Tabla 6).

El estudio de célon por enema a doble contraste
se efectué en 2 pacientes. En el que presentd pélipo
juvenil de recto, el estudio no demostré patologia a-
sociada. En el infante con diagndstico proctolégico
de fisura anal y prolapso rectal, el estudio indicé un

-doélico-megacélon.

La pleca simple de abdomen que se practicé al
lactante con diagnéstico de colitis aguda, demostré
datos compatibles con un célon téxico. La seroame-
ba y ameba en fresco fueron positivas. Con los ha-
llazgos clinicos, examen proctoldgico, radiologia y la-
boratorio, se integré el diagndstico de célon téxico

amibiano.

Un estudio histopatolégico pre-operatorio se rea-
liz6 en la nifia de 11 afios que presentaba la tumora-
cién peranal siendo el resultado, inflamacion aguda
y crénica, con hemangiomas capilares e hiperplasia
del epitelio escamoso.

Tratamiento. El tratamiento médico se llevo a ca-
bo en 10 pacientes (Tabla 7). En los 2 casos con fi-
sura anal sin patologia anal asociada el tratamiento
consistié en dieta de alto residuo, laxante de accion
mecanica (Metamucil)R, bafios de asiento y vigilancia
periodca. En ambos casos cicatrizé la fisura anal y
fueron dados de alta por curacion.

TABLA 6

HEMOPROSTORRAGIAS EN PEDIATRIA
RESULTADOS DEL ESTUDIO COPROLOGICO

COMPLETO
Caso Coproparasitos- Coprocuitivo Amiba en fresco  Seroameba Coprologico  Prueba de
copico Ne 3 Directo Graham
1 g L5 s —— — —
2 = 2 = i b s
3 Quistes de Ami- —— + + Sangre Ocul- —
ba Histélica ta (+)
4 o ) — — =i =
5 ey & e — — —
6 — Proteus = —_ — —_
7 — E. Coli — —_ — —
Proteus J

8 = . . A=A 3 -
e 5 e o e NOQ . SE= VEBRIFICO ... .55 c:ic u:msmasnss

10 — — — — — —
1 No se verificé E. Coli + + Sangre Ocul- —_—

‘ ' ta (++4++)
12. Enterovius — — — Sangre Ocul- —
Vermicularis ta (+)
13 T e T NG =SE - VERIHICO . .u.i5 i ilcnen s amimm:
14 — — — — —_ —

ANT. MED. Medellin (Col.), 30 (1-2) 1981



TABLA 7

HEMOPROCTORRAGIAS EN PEDIATRIA
TIPO DE TRATAMIENTO REALIZADO

Caso Diagnéstico

1 Fisura anal

2 Prolapso rectal

3 Hemorroides externas,
criptitis, dlcera anal y
papiloma anorectal.

4 Polipo rectal juvenil

Ulcera y fisura anal

(3,1

i
Ulcera anal y hemorroides
externas.
Fisura anal
Ulcera anal
Estenosis anal
Hemangioma perianal,
hemorroides externas y
R.M.R.I.
11 Coélon téxico amibiano

(=2}

O W

12 Dolico megacolon, fisura
anal y prolapso rectal.

13 Sin diagndstico

14 Prolapso rectal

Tratamiento

Maédico - Quirdrgico

Si No —
Si Ligadura banda eléstica f lideet]
No Hemorroidectomia, ulcerec- |

tomia y papilectomia. ;'
No Ligadura banda elastica. | 2 0 g4:
Si Ulcerectomia y esfintecto: U HANY ISER
mia. jeine Lo
Si  Ulcerectomia y hemorroj- ~* £ . 7
dectomia. Wi SO
Si No 3
Si Ulcerectomia.
No No
Si Reseccién quirdrgica y liga-
dura de banda elastica.
Si Laparatomia exploradora con
ileostomia.
Si Ligadura banda elastica.
No No
Si Ligadura banda elastica.

El paciente con fisura anal acompaiado de ulcera
anal, se le tratd6 de curar con manejo médico (dieta
de alto residuo, laxantes de acci6n mecanica y baiios
de asiento); se obtuvo cicatrizacion de la fisura anal,
sin embargo la Ulcera anal persisti6 después de 2
meses de tratamiento. En vista de ésto, se sometid
a ulcerectomia del canal anal, con lo cual tuvo cura-
cién completa y fue dado de alta.

El caso con tlcera anal sin patologia asociada,
fue manejado con tratamiento médico, el cual produjo
mejoria relativa, sin embargo la cicatrizacion nunca
fue completa, razén por la cual se le verifico ulcerec-
tomia del canal anal. La evolucién fue satisfactoria
y se dié de alta por curacion.

Al paciente con Ulcera anal asociada a hemorroi-
des, criptitis y papiloma anorectal ,no se le indicd
tratamiento médico por considerarse de poca utilidad
por toda la patologia que presentaba. Se le verifico
cirugia integral anorectal. La evolucion fue satisfac-
.toria y se di6 de alta por curacién.

En el caso del pdlipo rectal pedunculado, se ligd
la base con ligadura de banda elastica (9), y arriba
de ésta se hizo la excision del pdlipo para su poste-
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rior estudio histopatoldgico. Este demostré ser po-
lipo rectal juvenil.

En los 3 pacientes que presentaron prolapso rec-
tal con perfil coprolégico negativo, se les di6 manejo
médico (dieta de alto residuo, laxantes de accién me-
canica y bafos de asiento). El que se asocié a délico

megacoélon y fisura anal, se le agregé un parasimpati- -

cotonico (Neostigmina), el cual regularizé el habito
intestinal y con el manejo médico la fisura anal cica-
triz6. Como tratamiento quirdrgico del prolapso rec-
tal a los 3 casos se les verificé ligaduras por banda
eléstica, con lo cual tuvieron curacién.

La paciente que presenté el hemangioma asocia-
do a patologia anal, fue tratada con reseccién en blo-
que de l!a region perinal hasta el canal anal, inclu-
yend e! hemangioma perinal; las hemorroides inter-
nas y la redundancia de mucosa rectal inferior, fue-
ron tratadas con ligaduras de banda elastica (10).

El paciente de cdlon toxico amibiano, fue tratado
médicamente con transfusiones sanguineas, liquidos
parenterales, antibiéticos, antiamibianos y medidas
generales. A las 48 horas de su ingreso se le intervi-
no quirtrgicamente y se le practicé ileostomia. La
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paciente fallecié a los 4 dias con el diagnéstico final
de colon téxico amibiano.

A 2 pacientes no se les verificé diagndstico ya
que no regresaron a sus consultas subsecuentes.

CON'CLUSIONES

1) El sangrado de tubo digestivo bajo, en pacien-
tes pediatricos estudiados en la Unidad Mexicana de
Colo/Proctologia es del 1.4% en relacién con pacien-
tes vistos con patologia coloproctolégica en general.

2) La constipacion intestinal fue el sintoma mas
frecuente en la serie y ésta originé en forma directa
o indirecta la patologia anorectal en la mayoria de
los casos. :

3) El examen proctolégico completo que consta
de examen anal y perianal, palpacion, tacto rectal, a-
noscopia y proctoscopia, nos dié el diagnéstico en la
mayoria de los pacientes.

4) Los métodos auxiliares de diagnéstico tales
como de laboratorio (perfil coprolégico), radiolégicos
del célon (célon por enema a doble contraste) y es-
tudios histopatoldégicos, son de mucha importancia.

5) Las fisuras anales curaron por tratamiento mé-
dico, no asi las tlceras anales que requirieron ciru-
gia.

6) Las ligaduras con banda elastica como trata-
miento del prolapso rectal, la redundancia de la mu-
cosa rectal inferior y de las hemorroides internas,
dieron excelentes resultados.

7) En vista de lo anterior, somos de la opinién,
que el manejo de pacientes proctolégicos en pedia-
tria, debe ser efectuado por facultativos experimen-
tados en técnicas y tacticas colo-proctoldgicas.

SUMMARY

1000 consecutive cases were analized in the Uni-
dad Mexicana de Colo-Proctologia, in México City. 14
(1.4%) were pediatric cases who had anal bleeding
{per anus). Age varied between 5 months and 11
years. Four patients were less than one year old, 8
were males and 5 were females. The most frecuent
symptom apart from the bleeding by the anus, were:
constipation (13 patients), painfull bowel movements
(10 patients).
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The proctological exam gave us the diagnosis in
12 of the 14 cases. Auxilliary methods of diagnosis,
as X-ray (Barium anema with doble contrast), Labo-
ratory (stoll examinations) and histological studies
corroborated the previous diagnosis. The most
frecuent disease of our series were the anal fissure
and anal ulcer, 7 patients (50%). Medical treatment
(high residue diet, laxatives of mechanical action, and
sitz baths), were carried out in 10 patients. Surgical
treatment was perfomed in 9 patients of the total of
14 patients, 11 were cured, 2 were lost in the follow-
un, and one died from amebic fulminating colitis.
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ARTICULOS ORIGINALES

Comparacién entre la Biopsia Percutdnea con
“Tru-Cut” y la Biopsia Post-Quirlrgica,
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RESUMEN

Se estudiaron 60 mujeres por medio 'de biopsia
tiroidea percutanea con aguja Tru-cut, las cuales a-
sistian a la consulta externa del H.P.T.U. y en me-
nor proporcion al H.U.S.V.P. Todas eran portadoras de
noédulos tiroideos hipofuncionantes a la gamagrafia
con 1131. Del total de pacientes sélo 27 son motivo
de este informe preliminar, ya que el resto no habian
sido operadas cuando comenzé a escribirse este tra-
bajo. El resultado anatomopatolégico de la biopsia
percutanea fue comparada con los estudios reali-
zados después de cirugia. La biopsia percutanea hizo
posible el diagnéstico de carcinoma tiroideo en sélo
4 de un total de 7 (54.3%). Ademas fueron conside-
rados como lesiones benignas 3 carcinomas folicula-
res de baja malignidad. Por lo anterior consideramos
que una lesion sospechosa de tumor maligno, entre
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nosotros, de acuerdo a los criterios clinicos clasicos,
debe ser intervenida quirirgicamente, aiin en presen-
cia de un informe patolégico negativo para maligni-
dad. La dificultad para diferenciar lesiones malignas
de benignas en nuestro trabajo, creemos obedece en-
tre otras causas, a la dificultad en la toma de mues-
tras adecuadas, al menos al principio, y como factor
mas importante esta que la gran mayoria de nues-
tras pacientes eran portadoras de nddulos de mas de
3 centimetros, que son asiento frecuente de degene-
racion celular, lo que dificulta su 'interpretacion. Co-
mo complicacion durante la realizacion de la biopsia
percutanea se encontraron: dolor local o raramente
irradiado al hombro del mismo lado donde se practicé
la biopsia, hemorragia minima, disfonia transitoria en
un caso por probable compromiso del nervio recurren-
te y puncion de la traquea en otro.

INTRODUCCION

La incégnita primera que un médico debe encarar
ante la presencia de un nédulo tiroideo es si éste es
maligno. Clinicamente existen datos que ayudan a
diferenciar un nédulo maligno de uno benigno, pero
con frecuencia en un caso particular el médico quisie-
ra tener otros métodos paraclinicos confiables antes
en enviarlo a cirugia. No es préactica la cirugia en to-
dos los pacientes, ya que del 4 al 7% de los seres
humanos, en algunos paises, pueden ser portadores de
nédulos tiroideos (1, 2). En 1952 Crile y Asociados
(3) iniciaron en Estados Unidos la biopsia percutanea
de tiroides con la aguja de Vim-Silverman, pero pron-
to cay6 en el olvido porque estos autores describie-
ron una siembra carcinomatosa en el trayecto reco-
rrido por la aguja.

Sin embargo, Walfish (4), menciona que Crile en
mas de 2.000 biopsias posteriores no ha vuelto a in-
formar ninglin nuevo caso de esta complicacion.
Wang y Asociados (5) veinte afios mas tarde informa-
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ron, usando la misma aguja utilizada por Crile, la de
Vim-Silverman, otro caso de siembra carcinomatosa
en el trayecto de la aguja, pero ain contintian uséan-
dola sin temor. En vista de que este efecto secunda-
rio es raro y que se necesitan métodos preoperato-
rios mas precisos, se ha renovado el entusiasmo por
la biopsia percutdnea con aguja de Vim-Silverman
larga (5, 6) o corta (5) o el “Tru-Cut” (7), especial-
mente de 1976 en adelante y mas en los Estados Uni-
dos. :

La biopsia percutdnea de tiroides enire nosotros,
habia sido practicada en los afios setenta por uno de
los autores (A O), usando la aguja de Menghini, pro-
cedimiento que se abandond por el escaso material que
se obtenia. En vista de la posibilidad de obtener ma-
terial mas abundante con la aguja “Tru-Cut”, la cual
es ampliamente conocida en nuestro medio, especial-
mente por los nefrélogos, se planed este trabajo de
investigacién. El objetivo del estudio era buscar el
valor diagnéstico de la biopsia percutdnea de tiroides
frente a biopsias post-quiriirgicas en pacientes porta-
dores de nédulos hipofuncjonantes.

MATERIAL Y METODOS

Se practicaron biopsias en 60 pacientes, perte-
necientes la gran mayoria a la Consulta Externa del
H.P.T.U. y en minima proporciéon a la Consulta Ex-
terna del H.U.S.V.P.; todos portadores de nddulos gra-
méficamente funcionantes. En todos se practicé his-
toria y examen clinico completos. Se hizo énfasis es-
pecialmente sobre la historia pasada o presente de
enfermedades tiroideas y en la revision clinica de la
tiroides. Se investigé sobre la existencia de discra-
cia sanguinea o enfermedades hemorrangiparas. Si no
habia contraindicacién se procedié a la biopsia tiroi-
dea.

El paciente se citaba a una sala de Medicina In-
terna del H.U.S.V.P.; una vez alli, una enfermera ha-
cia la preparacion adecuada del cuello. Primero se
practicaba sin anestesia la biopsia por aspiracién y
en seguida se procedia a anestesiar la zona con xilo-
caina al 2%; se incidia minimamente la piel sobre el
nodulo y se introducia la aguja “Tru-Cut”, mientras se
fijaba éste con la otra mano. En el procedimiento pa-
ra la biopsia se seguian las instrucciones suministra-
das por la casa productora (Baxter-Travenol). Se re-
petia el procedimiento més de una vez si el primer
intento era fallido. La muestra era enviada en formol
al laboratorio de Anatomia Patolégica del H.U.S.V.P.

El paciente se vigilaba estrechamente para com-
plicaciones, y si habia sangrado o presentaba otros
efectos indeseables se le llamaba a la casa para co-
nocer sobre su estado de salud. Posteriormente se
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intervenia en el H.P.T.U. por uno de los autores (J.
M.G.) y la biopsia quirirgica se procesaba y se es-
tudiaba por otro anatomopatélogo distinto al que ini-
cialmente habia leido las biopsias por aspiracién y la
cutéanea.

RESULTADOS

De los 60 pacientes en quienes se practicé biop-
sia s6lo se tabularon 27 porque el resto al momento
de escribirse este trabajo no habian sido opera-
dos. Todos los pacientes operados fueron mujeres
cuyas edades oscilaban entre 15 y 66 afios con un
promedio de edad de 45 arios.

En 7 pacientes se encontraron bocios multinodu-
lares y en 20 eran nodulares (Tabla 1).

TABLA 1

HALLAZGOS A LA PALPACION EN LOS NODULOS
HIPOFUNCIONANTES ESTUDIADOS

Bocio Nodular

Bocio Multinodular Solido Mixto

7 Casos 18 Casos 2

(a la puncién)

En la tabla 2 pueden apreciarse las complicacio-
nes comparativas con las observadas con la biopsia
por aspiracion. La mayoria fueron dolor, hemorragias
in situ o hematomas minimos. En un caso hubo dis-
fonia transitoria y en otro puncién de la traquea.

En la tabla 3, puede apreciarse la precision diag-
ndstica de la biopsia percuténea tiroidea frente al es-
tudio quirdrgico. De los 7 carcinomas encontrados
por este ultimo método, el “Tru-Cut” sélo detectod
cuatro, 1 papilar, 2 foliculares y 1 metastasico, lo que
da un acierto del 54.3%. Entre los carcinomas que
no diagnosticé la biopsia percutdnea se encontrd des-
pués un carcinoma papilar escleroso oculto. Con el
“Tru-Cut” se hizo el diagnéstico de lesiones benignas
en quince, de las cuales tres resultaron carcinomas
foliculares.
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T2A B L Alin2

MORBILIDAD EN BIOPSIA PERCUTANEA Y BIOPSIA

POR ASPIRACION

Signos y

Sintomas Biopsia Percuténea
Frecuente, generalmente localizado y
mas apreciable una vez que desapare-
cia la anestesia, pero en 3 casos hu-

Dolor bo dolor irradiado a la escépula o al

oido del mismo lado inmediatamente
se introducia la aguja en el ndédulo
que obligaba a abandonar el procedi-
miento.

Variable aunque generalmente mini-

Hemorragia ma; raramente se apreciaba forma-

Disfonia

cion de discreto hematoma.

Se present6 en un caso por proba-

transitoria ble compromiso de nervio recurrente.

Puncién

traquea

de Se presenté en un caso con formacion
de enfisema subcutdneo y hemoptisis
minima.

Biopsia por
Aspiracicn

Ninguna

Ninguna

Ninguna

Ninguna

TABLA 3
PRECISIOCN DIAGNOSTICA DE LA BIOPSIA T!ROIDEA
PERCUTANEA
Anatemopatoiogia Quirdrgica Anatomopateclogia Biopsia Percutanea
Carcinema Carcinoma
Escleroso
Papilar Folicular Metastéasico Oculto Papilar Folicular Metastésico
1 4 1 1 1 2 1
Total: 7 Total: 4

Lesiones Benignas
Total: 19

54.3% de acierto
Lesiones Benignas
Total: 15

TABLA 4

COMPARACION ENTRE LA BIOPSIA POR ASPIRACION
Y LA PERCUTANEA (TRU-CUT) EN 27 CASOS

Biopsia por Aspiracion

Carcinoma
Papilar Folicular Metastésico
1 1 1
Total: 3
Benignos

Total: 19-4 malignos = 15

Biopsia Percuténea

Carcinoma
Papilar Folicular Metastasico
1 2 1
Total: 4
Benignos

Total 15-3 malignos = 12
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En la tabla 4, se pueden apreciar los resultados
comparativos obtenidos con la biopsia por aspiracion
y la percuténea. Con la biopsia percuténea se obtuvo
mayor certeza en el diagnéstico de los carcinomas
que con la biopsia por aspiracion.

En 6 de las 27 pacientes estudiadas no se obtuvo
material o éste fue insuficiente para el diagnéstico
(22.2%). Tres de las fallas se obtuvieron en pacien-
tes portadoras de ndédulos duros, en los cuales al tra-
tar de hacer biopsia se presentaba dolor intenso local,
irradiado a hombro y oido correspondientes, por lo
cual precautelosamente no se insistia.

DISCUSION

El diagnéstico clinico del cancer tiroideo es dificil y
los exdamenes paraclinicos son inespecificos; sélo en el
carcinoma medular existe un marcador especifico, la
calcitonina, la cual se mide en condiciones basales o
bajo estimulos apropiados como la infusion de calcio
o la administrciéon de pentagastrina. Tanto en los no-
dulos malignos como en los benignos se pueden en-
contrar funcién tiroidea normal, lesiones hipofuncio-
nantes a la gamagrafia o lesiones sélidas o mixtas a
la ultrasonografia. El aumento de la tiroglobulina en
suero no es privativo de lesiones malignas tiroideas

(8).

La administracion de hormonas tiroideas ha sido
usada como método diagnéstico para diferenciar nédu-
los tiroideos benignos de los malignos y ain como
tratamiento (8, 9). Si con tratamiento adecuado con
hormonas tiroideas el nodulo disminuye o desaparece
existen grandes posibilidades de que sea benigno,
aunque en la serie de Miller y Asociados (6) de 164
nédulos tratados por varios afios con hormonas tiroi-
deas 134 no se modificaron y 21 disminuyeron sélo
hasta un 50% . En 6 se apareci6 marcado aumento de
tamafo del nédulo bajo tratamiento y sélo 3 fueron
malignos.

Aunque desde 1952 se inicié la era de la biopsia
percutanea en Estados Unidos (3) complicaciones co-
mo hemorragias, hematomas, la dificultad de obtener
material adecuado y especialmente la implantacion
carcinciratosa en el trayecto de la aguja, en un solo
caso, hicieron que el entusiasmo decayera por mas
de 20 afios. Pero desde 1975 en adelante el interés ha
sido creciente no sélo por la biopsia percutdnea de
tiroides sino también por la biopsia por aspiracion (5,
6,7), en vista de que ain no se han descubierto méto-
dos de diagnéstico eficaces, no sélo para las lesiones
malignas, sino también para la gran mayoria de las
enfermedades benignas.

Con la biopsia percutanea es posible obtener ma-
terial en el 90% de los casos con una morbilidad
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mayor que la obtenida con la simple aspiraciéon (5, 6).
En nuestra serie de 27 casos estudiados se obtuvo
material suficiente para diagndstico en casi el 80%.

La morbilidad obtenida con la biopsia percuténea
disminuye con la mayor experiencia. Wang y Asocia-
dos (5), usando una aguja Vim-Silverman corta, muy
al principio, obtuvieron como complicaciones 2 casos
de disfonia transitoria, 2 punciones de traquea sin
consecuencias importantes, 4 hematomas y 1 caso
de implantacién de células carcinomatosas en el tra-
yecto de la aguja, que es. el segundo caso descrito
en la literatura. En nuestra serie se presentdé un ca-
so de disfonia transitoria y un caso de puncién de
traquea, con formacién de enfisema sub-cutdneo mi-
nimo, en dos hubo hematomas discretos (Véase tabla
2). Miller y colaboradores en su serie de 225 casos
no encontré morbilidad importante con aguja de Sil-
evimman (6). Los autores antes mencionados, basados
en el estudio de 445 casos han sugerido que la biop-
sia percutanea debe preferirse a la biopsia por aspi-
racion en pacientes con historia de irradiacién a cue-
llo y en portadores de nédulos mayores de 3 centi-
metros, los que con frecuencia se encuentran parcial-
mente degenerados, hecho demostrado antes por
otros invstigadores (4, 10); también en nédulos no
supresibles con dosis adecuadas de triyodotironina
administrada durante varios meses, especialmente si
contintian creciendo.

Comparativamente con la experiencia de otros
autores (5, 6) la positividad diagnéstica de cancer ti-
roideo por la biopsia percutdnea en nuestra serie fue
mucho menor, pero es dificil valorar el trabajo de
ciertos autores (6), ya que no todos los pacientes
fueron operados, como en nuestra casuistica, sino
que el estudio anatomopatolégico decidia cuales de-
bian operarse.

En nuestra serie de 7 carcinomas de tiroides so6-
lo fue posible diagnosticar 4 (54.3%); quedaron sin
diagnostico 2 carcinomas foliculares, uno de ellos un
carcincima de células de Hurthle y un carcinoma es-
cleroso oculto. Es bien conocida la imposibilidad de
diagnosticar carcinoma escleroso oculto si no es por
estudio de material quirdrgico (4, 6, 12). Desafortu-
nadamente la presencia de este tumor se encuentra
en todas las series de pacientes que son tiroidecto-
mizados, no importa la indicacién. En una serie re-
ciente de autopsias se encontré que este tumor se
presentaba en el 13% de los casos (11).

El hecho que atn en tejido tiroideo tomado con
biopsia percutanea puede ser dificil la diferenciacion
entre adenoma y carcinoma folicular bien diferencia-
ciado (5), pudo haber sido la causa de la falla en el
diagnéstico de uno o méas de los carcinomas folicula-
res de nuestra serie. Inclusive la diferenciacion de
estas dos lesiones por métodos mas definitivos co-
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mo la biopsia amplia obtenida por cirugia puede ser
imposible y s6lo las metastasis pueden llegar a diri-
mir la situacion (12).

En la tabla 4 puede apreciarse la comparacion en-
tre la biopsia por aspiracién y la percutdnea en 27
casos operados. Con esta Ultima fue posible diagnos-
ticar 1 carcinoma folicular, no sospechado con la
biopsia por aspiraciéon y de catorce lesiones benig-
nas diagnosticadas tres resultaron ser carcinomas, lo
que da un acierto de 78%, cifras menores a las ob-
tenidas por otros autores (5, 6).

Miller, y Asociados (6) estudiando pacientes cla-
sificados clinicamente y por estudios citopatoldgicos
encontraron mayor acierto en la distincion entre le-
siones benignas y malignas que nosotros, pero no es-
tamos segurcs de la validez de sus conclusiones ya
que no todos los pacientes fueron operados, puesto
que eran los estudios anatomopatolégicos los que de-
cidian si se debian operar o no.

Parece claro al menos hasta el momento que la
sospecha clniica bien fundamentada de carcinoma ti-
roideo debe predominar, atin ante una biopsia nega-
tiva, tomada ya sea por aspiracion o con la aguja de
biopsia. Nédulos tiroideos solitarios en pacientes por
debajo de los 40 afios, especialmente en hombres;
crecimientos tiroideos de evolucion corta, especial-
mente de consistencia dura, acompafiados o no de
adenopatias satélites; crecimientos tiroideos de etio-
logia no clara en pacientes previamente irradiados en
cuello; bocios que en lugar de disminuir aumentan de
tamafio bajo tratamiento con dosis adecuadas de hor-
monas tiroideas y por tiempo prolongado, deben ser
intervenidos aunque la biopsia por aguja sea nega-
tiva.

La biopsia percutdnea con frecuencia puede ha-
cer el diagndstico etioldgico de lesiones distintas a
carcinoma, como adenomas de Hurtle, tiroiditis sub-
aguda, hipertiroidismo, linfoma, metéstasis, tiroiditis
de Hashimoto. Sin embargo, Wang (5) fue incapaz en 5
pacientes de diferenciar esta ultima entidad de lin-
fomas tiroideos.

CONCLUSIONES

Creemos que la biopsia percutanea puede ser de
utilidad en el diagnéstico diferencial entre lesiones
malignas y benignas y en el diagnéstico especifico
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de ciertas enfermedades. Sin embargo debe anotarse
que na biopsia negativa de carcinoma no tiene valor.
En ciertos casos como en nddulos solitarios en per-
sonas por debajo de 40 anos, en bocios nodulares de
crecimiento rapido y de consistencia dura, en pacien-
tes irradiados en cuello, en quienes aparece un no-
dulo tiroideo y en masas tiroideas que contintan cre-
ciendo a pesar del tratamiento con hormonas tiroi-
deas, debe predominar la sospecha clinica de carci-
noma sobre una biopsia percutdnea negativa y deben
ser intervenidos. No debe olvidarse que en nédulos
de més de 3 cms., la biopsia con frecuencia da fal-
sos negativos y que si éstos ndédulos cumplen los re-
quisitos antes anotados deben intervenirse. Debe te-
nerse en cuenta que las biopsias obtenidas en nédu-
los quisticos o mixtos pueden dar falsos negativos.

El bajo acierto en nuestra casuistica para detec-
tar carcinomas por la biopsia percutdnea (4 de 7) y
el hecho de haber considerado como benignos tres
carcinomas puede deberse en gran parte a la toma de
muestras y a que nuestros pacientes eran todos por-
tadores de nédulos de mas de 3 cms., propensos a la
degeneracion celular, lo que dificulta su diferencia-
cién.

SUMMARY

Sixty women with hipofunctioning thyroid nodules
demostrated by gammagraphy with | 131 were studied
by percutaneous thyroid biopsy, using Tru-Cut needle.
Twenty seven of the total were operated and the ana-
tomopathological results were compared with those
obtained by percutaneous biopsy. The last procedure
was able to make the diagnosis of malignant lesion
in just four cases of seven (54.3%) and it made the
diagnosis of benignant lesion in three cases that
became follicular carcinoma. Because of the formerly
consideration we believed that the negative percuta-
neous thyroid biopsy for carcinoma does not discard
a malignant lesion and that the surgery must not be
avoided in clinical suspicious cases of malignancy. We
believed that our poor results obtained with the thy-
roid percutaneous biopsy were due to several causes.
As complications we found: formation of hematoma
in several cases, tracheal puncture in one case, and
transient palsy of the laryngeal nerve in another case.
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ARTICULOS ORIGINALES

Entomoftoramicosis Nasofacial (Rinoficomicosis)

Estudio Clinicopatoldgico de un segundo
Caso Colombiano **
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%
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RESUMEN

Las enfermedades humanas causadas por Zigomi-
cetos (Ficomicetos) pueden dividirse en dos grupos,
las Mucormicosis y las Entomoftoramicosis. La Mu-
cormicosis es causada por hongos del orden Mucora-
les y se observa en condiciones de bajas defensas del
huésped. La Entomoftoramicosis, causada por hongos
del orden Entomoftorales incluye la variedad Basidio-
bola, causada por el Basidiobolus haptosporus y la Co-
nidiabolae cuyo agente es el Conidiobolus (Entomoph-
thora) coronatus;a diferencia de los Mucorales este
grupo puede afectar a pacientes sanos. Se presenia
un segundo caso Colombiano de Entomoftoramicosis
nasc-facial (Rinoficomicosis) observada en un pacien-
te moreno de 36 afios procedente del Chocé, lugar de
procedencia del primer caso observado en el pais y
cuycs aspectos clinicos e histopatologicos se resu-
men brevemente

INTRODUCCION

Las Zigomicosis son un grupo variado de micosis
causadas por micro-organismos provistos de micelio
aseptado y los que tradicionalmente habian sido ubi-
cados dentro de la clase Ficomicetos, término que no
es ahora reconocido en los sistemas taxondmicos for-
males (1). De los Zigomicetos se deriva el orden
Entomoftorales y de éste, las familias Mucoracea vy
Entomoftoracea (2).
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laringologia, Hospital Pablo Tobén Uribe, Medellin,
Colombia.

** ‘Agradecimientos: A la Dra. Angela Restrepo por

facilitarnos las fotografias clinicas de los dos pa-
cientes, por su ayuda en la evaluacion diagndstica
de nuestro caso y por sus valiosos consejos en
relacion con el texto.

ANT. MED. Medellin (Col.), 30 (1-2) 1981

La familia Mucoracea comprende géneros y espe-
cies variadas que ocasionan las denominadas Mucor-
micosis. Estos hongos son considerados oportunistas
por afectar generalmente a pacientes debilitados, oca-
sionando lesiones viscerales con trombosis vascula-
res, infartos y reacciones inflamatorias severas, usual-
mente fatales. Hay sin embargo algunos informes de
mucormicosis exclusivamente cutanea (3, 4).

La familia Entomoftoracea comprende los géne-
ros Basidoibolus y Conidiabolae, microorganismos que
pueden afectar a pacientes sanos, ocasionando las de-
nominadas Entomoftoramicosis. En estas micosis las
lesiones difieren clinicamente, siendo similares, sin-
embargo, la morfologia de los agentes causales y las
lesiones histopatoldgicas (5, 6).

La Entomoftoramicosis basidiabolae o Ficomicosis
subcutanea, cuyo agente es el Basidiobolus haptospo-
rus, se observa especialmente en el Africa y en areas
del Sudeste Asiatico como Indonesia. La enfermedad
se presenta como lesiones infiltrativas granulomato-
sas firmes, aplanadas y no ulceradas, que afectan el
tejido celular subcutdneo de las extremidades infe-
riores, las caderas y el tronco; menos frecuentemen-
te se ha informado compromiso de la cara, regidn
cervical y brazos; la padecen especialmente nifios del
sexo masculino. Cuatro casos de la enfermedad han
sido descrito en Latinoamérica, uno de ellos de loca-
lizacién gastrointestinal (6, 7).

La entomoftoramicosis conidiabolae o Rinoficomi-
cosis, cuyo agente causal es la Conidiabolus (Ento-
inophthora) coronatus, se caracteriza por producir le-
siones granulomatosas y poliposas en las fosas nasa-
les y en los senos paranasales del hombre (6) y de
los caballos (8, 9); algunas veces se acompana ade-
mas, de extenso compromiso de los tejidos subcuta-
neos faciales. La entidad se observa especialmente
en areas tropicales y subtropicales de las Américas,
Africa, Asia y es mas frecuente en hombres adultos.
En el continente Americano- se han informado 6 ca-
sos, (6) uno de ellos en Colombia, descrito por Res-
trepo y col. (10) en una paciente procedente del Cho-
c6, zona de residencia de un segundo caso motivo
del presente informe.

Historia Clinica de! Caso: (H.P.T.U. Ne¢ 50929).

E.C.M. Hombre de 36 afos, natural y residente en
Tadd (Chocd) soltero, agricultor. Consulté en XII/79
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por rinorrea, prurito y dolor nasal de 8 meses de evo-
lucién; posteriormente edema facial progresivo y obs-
truccion nasal desde hacia 4 meses. Los anteceden-
tes personales y familiares fueron sin importancia y
la revision de los sistemas negatives.

Al examen fisico se observé un paciente de ra-
za negra, con peso de48.7 kgms., temperatura de 36°
C., PA: 110/70 y pulso de 80'. Presentaba edema a-
centuado, simétrico y no doloroso de la piel de la na-
riz desde la regién interciliar hasta el extremo infe-
rior; era més aparente en la porcion media de la na-
riz a nivel de la cual el proceso se extendia hacia la
regién adyacente de ambas mejillas (Figura 1). El €
dema era duro, sin cambios de coloracion de la piel
y de contorno bien definido; los labios y los parpados
no estaban comprometidos. La rinoscopia mostré
una mucosa nasal engrosada, congestiva y no ulcerada
que estrachabs la luz de la fosa nasal izquierda y

obstruia la derecha. Con sospecha clinica de Rinoes-
cleroma se tomd una primera biopsia de mucosa na-
nal la cual mostré inflamacion crénica con tendencia
granulomatosa y ligera eosinofilia; no se observaron
signos de Rincescleroma y no fue posible estable-
cer un diagnstico concluyente; se sugirieron estudios
para leishmaniasis, paracoccidioidomicosis, Hansen,
TBC y la posibilidad de “Granuloma letal de la linea
media”. Se efectuaron pruebas seroldgicas asi: Inmu-
nodifusiéon en gel de agar con paracoccidioidina, histo-
plasmina y aspergilina, las cuales fueron negativas;
fijacion del complemento con paracoccidioidina, histo-
plasmina y antigeno levadura de H. capsulatum, las
cuales fueron igualmente negativa; contra inmunoe-
lectroforesis con aspergilina: suero no reactivo; V.
D.R.L. cualitativo: no reactivo; Reaccion de Monte-
negro: positiva 6 mm.; linfa: negativa para BAAR. Un
estudio radiolégico de térax fue negativo.

Figura 1 - Aspecto clinico de la lesion en el momen-
to de la consulta inicial.

Un mes después el edema se habia extendido
hacia la mejilla derecha y la obstruccién nasal era
més acentuada. Nueva biopsia de piel y tejido celu-
lar_subcutaneo profundo de la regién suborbitaria de-
recha (1/80) permitié establecer el diagnéstico de En-
tomoftoramicosis con base en la morfologia micros
cépica de la lesién, la cual fue bastante caracteristi-
ca, como se describe a continuacion, (Figuras 2-5):
A nivel del tejido celular subcutaneo se observé a-
bundante infiltrado inflamatorio de tipo predominan-
te polimorfonuclear con intensa eosinofilia y forma-
cién de microabscesos eosinofilicos alrededor de es.
tructuras que morfolégicamente, y en las coloracio-
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nes especiales, eran compatibles con zigomicosis tipo
conidiobolae (Entomophthora). La usual reaccién gra-
nulomatosa de cuerpo extrafio con células gigantes
multinucleares del tipo que se describird posterior-
mente, no se observé en recortes miltiples del mate-
rial; los cultivos fueron negativos.

Inicialmente se traté con yoduro sin respuesta
satisfactoria. Posteriormente se prescribié Amfoteri-
cina con regresion parcial de las lesiones. Actual-
mente (IV/81) el paciente continia con este tipo de
terapia y la regresion parcial persiste.
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Figura 2 - Inflamacién severa del tejido celular sub-
cutdéneo y material denso, oscuro, alrede-
dor del hongo. Hematoxilina-eosina x 28.

Figura 3 - Mayor aumento de la figura anterior. Espa-
cios claros redondeados y elongados co-
rrespondientes a cortes del hongo; mate-
rial denso y abundante inflamacion alrede-
dor. Hematoxilina-eosina x 70.
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Figura 4 - Detalle del “polvo” eosinofilico alrededor
de las hifas. Hematoxilina-eosina x 175.

COMENTARIO

El término Ficomicosis fue propuesto en 1956
(11) para designar un grupo de enfermedades produ-
cidas por mohos béasicamente aseptados, clasificados
anteriormente en la clase Ficomicetos. Como se men-
cioné ,el término no es actualmente reconocido por
los taxénomos, los que proponen el término Zigemi-
cosis (1). '

La Entomftoramicosis conidiabolae cuyo agente
causal es el Conidicholus coronatus fue descrita ini-
cialmente en caballos como pélipos y lesiones granu-
lomatosas de las fosas nasales (12). En el hombre,
el hongo afecta especialmente al sexo masculino en
una proporciéon de diez a uno y aunque las lesiones
generalmente se inician en la mucosa nasal, por lo
cual se le denomina también rino-entomoftoramicosis
o rinoficomicosis (13), se extienden desde alli al te-
jido celular subcutdneo de la cara especialmente al
dorso de la nariz, labio superior y areas adyacentes.
Clinicamente se observan como zonas induradas con
piel hiper o hipopigmentada pero nunca u!cerada, de
bordes bien definidos y con fijacién a los tejidos pro-
fundos. Se asume que la ruta de infeccién es a tra-
vés de la piel por picadura de insectos infectados o
laceraciones con materiales contaminados. Hay sin
embargo, informacién de casos con localizacion abdo-
minal de la enfermedad y en éstas circunstancias la
infeccion se supone se adquiere por ingestion (14).
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Figura 5 - Hifa no septada con aspecto vacio en sec-
cién longitudinal. Coloracion de plata x 112.

Tanto el C. coronatus como el B. haptcsporus, cau-
santes de las zigomicosis subcutaneas, se encuentran
comunmente en el humus y en la vegetacién esparci-
da por el suelo y la adquisicién de la enfermedad por
el hombre y los animales presupone exposicion a ta-
les habitats.

Ambas micosis presentan lesiones histopatoldgi-
cas indistinguibles (5, 6, 15). Son procesos inflamato-
rios cronicos bien delimitados, de tipo granulomato-
so, con células epitelioides, gigantes multinucleadas,
linfocitos, plasmocitos y numerosos eosinéfilos. Los
hongos son también indistinguibles y se observan f&
cilmente en las coloraciones rutinarias de hematoxili-
na y eosina como espacios claros, redondeados u e-
longados, ocupados por hifas amplias con escasos
septos que sélo se visualizan cuando se tifien con co-
loraciones de plata; las hifas se observan rodeadas
de un mango de eosinéfilos y de material amorfo eosi-
nofilico, PAS positivo. Este precipitado, cuando se es-
tudia al microscopio electrénico, parece corresponder
a restos nucieares y citoplasméaticos de eosindéfilos,
linfocitos, células plasmaticas y macréfagos (5, 15).
La lesién es muy caracteristica, y se asimila al deno-
minado fenémeno de Splendore-Hoeppli descrito en
otras 'micosis y parasitosis (16).

En diferentes zonas de Colombia se ha observa-

lo la ficomicosis equina como tumoraciones localiza-
das de las fosas nasales y tejido celular subcutaneo
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de &reas abdominales y de extremidades en donde se
concce con los nombres de “Espundia equina”, “Llaga
brava” y “Céncer de los pantanos” (9). El C. coro-
natus ha sido demostrado como agente causal de es-
tas lesiones (8).

En humanos la primera observacién Colombiana
(10) fue en el afio de 1965 en paciente (A. C.) de 21
anos, soltera, de raza negra, procedente del Chocd,
quien 10 meses antes de consultar al médico (Febre-
ro/65) presenté febricula y edema progresivo, no do-
loroso, de la piel de la cara a nivel de la frente, na-
riz y éreas adyacentes. Al examen clinico el proceso
se extendia a las mejillas, los labios y parpados difi-
cultando la vision por el ojo izquierdo el cual presen-
taba, edema y leucoma (Fig. 6). Aunque el edema
era blando presentaba areas induradas hacia la perife-
ria de la lesién, la cual era bien demarcada. Para en-
tonces la paciente se quejaba ademas de cefalea y
epistaxis irregulares, pero no se obserbava obstruc-
cion o ulceracion nasal. La historia familiar, personal
y el resto del examen fisico de la paciente fueron
negativos.

Figura 6 - Extenso edema facial con severuv compro-
miso de labios, nariz y péarpados.

Los exdmenes de laboratorio mostraron ligera a-
nemia y moderada eosinifilia. Los rayos X de huesos
y senos maxilares y cultivos para hongos y Klebsiella
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rinoscleromatis fueron negativos. Una biopsia de la
lesién no fué diagnostica y la paciente fue dada de
alta para regresar 7 meses mas tarde con igual sin-
tomatologia, cuando el edema era ya doloroso. Nue-
vas biopsias mostraron una inflamacion granulomato-
sa y estructuras sugestivas de larvas compatibles con
filariasis. Una pequefia vesicula observada en la mu-
cosa nasal fue puncionada para estudios micolégicos
obteniéndose el crecimiento de un hongo clasificado
como E. coronatus. Recortes y coloraciones especia-
les (H y E, Groccott's, PAS) de los tejidos (Figuras
7 y 8) permitieron observar un proceso fibroso y gra-
nulomaroso de tipo cuerpo extrafio con abundantes
células gigantes multinucieadas, neutréfilos, abun-
tes eosindfilos y micro-abscesos, en el centro de los
cuales se identificaron fragmentos de hifas amplias
(10-34 u) redondeadas, no septadas, de aspecto vacio
en secciones transversales, y con doble membrana
demostrable en las coloraciones especiales. Alrede-
dor de las hifas se observé el caracteristico material
necrético eosinofilico de las ficomicosis subcutaneas.
La paciente fue tratada inicialmente con yoduros con
mejoria parcial y posteriormente con Amphotericina
B. El proceso se estabiliz6 y biopsias repetidas no
permitieron ya el aislamiento del hongo. Sinembargo,
la lesién residual por el tamponamiento linfatico de-
bido a los granulomas persisti6. La paciente fue so-
metida a reeptidas cirugias plasticas con fines esté-
ticos.

En el nuevo continente la primera observacién de
la enfermedad fue hecha en Jamaica por Bras y col.
(17) en un nifio de 11 afios de edad con proceso gra-
nuiomatoso que comprometia la regién nasofacial y
en el cual pudo cultivarse el microorganismo. Poste-
riormente Andrade y col. (18, 19) publicaron dos ca-
30s del Brasil. El primero en una nifa de 8 afos de
cdad residente en Bahia con compromiso destructivo
nasal, edema y nédulos en piel de areas nasales, pa-
ranasales y edema palpebral bilateral. Los estudios
histolégicos permitieron establecer la etiologia por C.
coronatus. El segundo en un hombre de 44 afios de
edad, residente en la misma regién, cuya infeccion
comprometia la nariz, los tejidos paranasales y el la-
bio superior; los cultivos fueron negativos pero los
estudios histolégicos fueron caracteristicos y permi-
tieron demostrar las hifas del hongo. Analisis repe-
tidos de los mismos mostraron una evolucién de las
lesiones hacia fibrosis difusa. Dos casos adicionales
fueron referidos por Bittencourt (6) en el Brasil, pero
no se mencionaron sus caracteristicas clinicopatol6-
gicas ni micolégicas. :

Aunque como puede observarse la frecuencia de
las Zigomicosis en nuestro medio es baja, las mani-
festaciones clinicas y el aspecto histopatol6gico son
bastante caracteristicos para sospechar la lesién y
tratar de confirmarla con estudios micoldgicos.
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Figura 7 - Inflamacion granulomatosa y cortes de hi-
fas del hongo (flechas). Hematoxilina-eosi-
na x 70. '

Figura 8 - Detalle del campo anterior. Hematoxilina-
eosina x 175.
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SUMMARY

Human disease caused by Zygomycetes (Phyco-
mycetes) can be divided into two groups, the Mucor-
mycosis and the Entemophthoramycosis. Muccramy-
cosis is caused by fungi of the order Mucorales and is
observed in conditions of lowered host resistence.
Entomphthoramycosis, caused by Basidioholus haptos.

porus and Conidiabolus coronatus, can affect otherwise
healthy individuals causing the conditions known as
Subcutaneous zygomycosis and Rhinophycomycosis,
raspectively. This report presents the clinicopatho-
logic studies of a second Colombian case of Rhinoen-
tomophthoramycosis. A brief summary of the relevant
clinicophatologic aspects of the first case is also
provided.
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REVISION DE TEMAS

Tratamiento de las Parasitdsis Intestinales
Frecuentes en Colombia

Dr. David Botero R. *

RESUMEN

En la ditima década se han obtenido importantes
avances en el tratamiento de estas parasitosis (1, 2).
La droga ideal, efectiva en dosis tnica contra todos
o la mayoria de los parasitos de! intestino, de bajo
costo y sin toxicidad, todavia no se ha logrado. Ei
encrme niimero dz personas parasitadas, la mayoria
de bajos recursos economicos, y el uso de tratamien-
tos en masa como medida de salud piblica, hacen ne-
cesario la obtencion de nuevos medicamentos apropia-
dos para este fin (3). Mencionaremos inicialmente
las parasitosis y las drogas recomendadas y nos refe-
riremos posteriormente a las drogas con mas detalle.

Amibiasis. Siempre que haya amibiasis intestinal
sintomatica es necesario utilizar dos drogas, una que
actie contra los parasitos en los tejidos y otra que
los destruya en la luz intestinal. No existe en la ac-
tualidad una droga Unica con ambas acciones total-
mente efectivas. Los medicamentos de eleccion con-
tra las amibas tisulares son los nitroimidazoles y los
que las atacan en la luz son los derivados dicloroace-
tamidicos. Una droga alternativa en las formas tisu-
lares es la dehidroemetina. En la amiabisis intestinal
asintomética es suficiente el uso de las dicloroaceta-
midas.

Giardiasis. Son tan efectivos los nitromidazoles
como la furazolidona. Los primeros tienen la ventaja
de la eficiencia en dosis Unica o en tratamientos de
pocos dias.

. Balantidiasis. Aunque tradicionalmente se han
utilizado los antiamibianos ya se conocen estudios re-
cientes que han demostrado la eficiencia del metroni-
dazol y del nimorazol.

* Pofesor Titular de Parasitologia
Facultad de Medicina, U. de A.
Medellin, Colombia.
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Ascariasis. Las dos drogas més efectivas son pa-
moato de pirantel y mebendazol.. Son alternativas el
levamisol y la piperazina.

Tricocefalosis. El mebendazol es la droga mas
utilizada. El pamoato de oxantel es similar en su ac-
cion.

Uncinariasis. Tanto el pamoato de pirantel como
el mebendazol son recomendados como las drogas de
eleccion. No es justificado en la actualidad usar otras
drogas en Colombia.

Estrongiloidiasis. La Unica droga efectiva es el
tiabendazol.

Oxiurasis. Pamoato de pirantel y mebendazol
constituyen el tratamiento de eleccién. La piperazina
es droga alternativa.

Teniasis. La unica droga comercial recomendable
es niclosamida. El praziquantel tiene ventajas sobre
la anterior pero no se obtiene ailn comercialmente
en Colombia.

DESCRIPCION DE LAS DROGAS

" Las drogas para las parasitosis intestinales pue-
den clasificarse en la actualidad en 3 grupos:

1. las de eleccion: nitroimidazoles, dicloroacetami-
das, pamoato de pirantel, oxantel, mebendazol,
tiabendazol, niclosamida y praziquantel. Estas se
descrbirdn en detalle, en relacién con el modo
de accién, toxicidad, efectos secundarios, contra-
indicaciones, utilizaciéon y dosis en tratamientos
individuales y en masa.

2. Alternativas: emetina y dehidroemetina, furazo-
lidona, levamisol y piperazina.

3. Drogas atn en el mercado, cuyo uso no se justi-
fica: hidroxiquinoleinas, paromomicina, hidroxinaf-
toato de befenio, tetracloroetileno y pamoato de
pirvinio. Estas drogas no se describiran en esta
revision.

ANT. MED. Medellin (Col.), 30 (1-2) 1981



DROGAS CONTRA LOS PROTOZOOS

A. AMEBICIDAS ORALES DE ACCION
PRINCIPALMENTE EN TEJIDOS.

Derivados nitroimidazélicos.

Se administran Unicamente por via oral, se ab-
sorben activamente en el intestino delgado y por es-
ta razén su actividad principal es en los tejidos. Al-
guna parte no absorbida, asi como la droga o sus me-
tabolitos eliminados por la bilis, tienen accién parcial
contra los parasitos en la luz intestinal. Estas drogas
no son recomendadas para tratamientos en masa o en
programas quimioprofilacticos. Los nitroimidazoles
més utilizados son:

Metronidazol. Fué el primer compuesto del gru-
po que se us6é contra una protozoosis, la tricomonia-
sis vaginal. Posteriormente se extendié su uso a ami-
biasis, giardiasis 'y balantidiasis. Es un compuesto
cristalino, soluble en agua que después de ingerido
pasa a la sangre en concentraciones efectivas en 26 3
horas, niveles que se mantienen por 12 horas después
de una dosis Unica. Se excreta principalmente por la
orina, la cual puede tomar un color rojizo. También
se elimina como un metabolito con accién antiparasi-
taria por la bilis, saliva, semen, secreciones vagina-
les y leche. Atraviesa la placenta y puede actuar en
el feto, lo cual limita su uso durante el embarazo.

Tiene sabor amargo y produce efectos colaterales
en 15 a 30% de los casos, principalmente del aparato
gastrointestinal, tales como nauseas, vémito, dolor
abdominal, diarrea y sabor metalico en la boca. Otros
sintomas del SNC son mareos, dolor o entumecimien-
to en extremidades, y cefalea (4). La inhibicion de
enzimas que acttian en el metabolismo del alcohol es
la causa del efecto potencializador de éste, con pro-
duccién de mareo fuerte, congestion cutanea, vomitos,
cefalea y ocasionalmente confusién mental e hipoten-
sion. Esta contraindicado en enfermedades del SNC
y en discracia sanguinea y no es recomendable en el
primer trimestre del embarazo. Potencialmente se ha
considerado carcinogenético, pues a altas dosis por
largo tiempo produce tumores en roedores y mutacio-
nes bacterianas in vitro (5). A pesar de lo anterior
se considera que a dosis terapéuticas no tiene rela-
cién con cancer humano y su utilizacién como antipa-
rasitario no se ha detenido.

-Las dosis utilizadas para amibiasis intestinal sin-
tomética y balantidiasis son 30 mg/kg/dia, subdividi-
do en varias tomas, durante 8 a 10 dias. En giardias
es suficiente la mitad de la dosis diaria, durante 5
dias (6).

Tinidazol. Esta droga se absorbe rapidamente del
intestino y ancanza altas concentraciones sanguineas
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a las 24 horas de administrada y permanece en los te-
jidos por un tiempo largo. Se elimina como tinidazol
y no como un ‘metabolito por la bilis y por la orina.
Los efectos colaterales son pocos y cuando se pre-
sentan son similares a los descritos para el metroni-
dazol. Como éste, atraviesa la placenta y presenta
reaccién desfavorable cuando se administra con alco-
hol.

La dosis mas utilizada para amibiasis intestinal
en adultos es 2 gm. al dia encima de una comida, du-
rante dos dias. En nifios la dosis es 60 mg/kg/dia en
una sola dosis por 2 6 3 dias. Su actividad a las do-
sis mencionadas es muy buena contra los trofozoitos
tisulares (7). Su accion es poca contra los parasitos
que estén en la luz intestinal (8). En giardiasis es
efectiva una dosis tnica de 2 gm. para adultos y 60
mg/kg/ para nifios (9).

Ormidazol. Desde el punto de vista farmacolégico
es similar a los dos compuestos mencionados, pero
con algunas caracteristicas propias como son: eleva-
da concentracién sanguinea en una a dos horas des-
pués de administrado, larga duracion en plasma y te-
jidos y eliminacién lenta por orina y fecales. Como
en los otros imidazoles no se recomienda en el pri-
mer trimestre del embarazo. No presenta actividad
carcinogenética y no hay incompatibilidad con el alco-
hol (10).

La dosis recomendada para amibiasis intestinal
sintomatica y para giardiasis es 500 mg. dos veces al
dia por 5 a 10 dias en los adultos y dosis proporcio-
nalmente menores para nifios. La efectividad terapéu-
tica y la tolerancia son similares a las del metronida-
zol (4).

Nimorazol. Estudios experimentales con este
compuesto han mostrado altas concentraciones san-
guineas y tisulares después de la administracion oral.
Las dosis utilizadas para amibiasis intestinal y giardia-
sis son de 40 mg/kg/dia fraccionados, durante 5 a 10
dias. En balantidiasis se ha encontrado que la misma
dosificacion tiene resultados positivos (11). Las con-
traindicaciones y efectos secundarios son similares a
las de otros nitromidazoles.

B. AMEBICIDAS PARENTERALES CON ACCION
UNICAMENTE EN TEJIDOS.

Emetina y dehidroemetina.

El clorohidrato de emetina se ha utilizado por més
de 50 afios; se deriva de la ipecacuana, planta de la
cual se extrae el éter de cefalina. La via oral es mal
tolerada y poco efectiva; cuando se inyecta se depo-
sita en los tejidos y se elimina lentamente, por lo
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cual los efectos téxicos son acumulativos. Los efec-
tos secundarios son dolor en el punto de inyeccion,
nauseas y diarrea. Los efectos tdxicos son cardiovas-
culares y neuromusculares, los primeros consisten en
hipotensién, taquicardia, arritmia y ocasionalmente in-
suficiencia cardiaca. La accién sobre los nervios pe-
riféricos se manifiestan por dolores y debilidad mus-
cular. Por lo anterior se recomienda administrar la
drooa con el paciente en reposo y no utilizarla en an-
cianos, durante el embarazo y cuando hay afecciones
cardiovasculares o neuromusculares.

La dehidroemetina es un compuesto sintético més
reciente, con aplicaciones y efectos similares pero con
menor toxicidad. Las dos drogas se utilizan en dosis
de 1 a 1.5 mg/kg/dia durante 4 a 6 dias (12).

C. AMEBICIDAS ORALES DE ACCION
UNICAMENTE EN LA LUZ INTESTINAL.

Derivados dicloroacetamidicos (amidas).

Estos compuestos son insolubles en agua y se ab-
sorben muy poco del intestino. Actdan contra los tro-
fozoitos de amiba por contacto directo y no tienen ac-
tividad contra los quistes, pues éstos debido a su
membrana protectora no son afectados por ninguna
droga antiamibiana. La actividad antiamibiana de las
amidas se ejerce a diluciones tan altas como 1: 80.000.
La accién téxica es ninguna a dosis terapéuticas y no
se conocen contraindicaciones. El dnico efecto se
cundario es flatulencia, que desaparece al terminar el
tratamiento. Las indicaciones de estas drogas son a)
como tratamiento Unico en portadores asintomaticos,
en quienes no hay invasién amibiana a los tejidos, b)
en la quimioprofilaxis de la amibiasis, administradas
en dosis de 100 a 200 mg. 2 a 3 veces por semana (13,
14), ¢) en amibiasis intestinal sintoméatica asociada a
los antiamibianos que actian en los tejidos.

Los principales amidas y sus dosis terapéuticas
son:

Teclozan.

La dosis recomendada en mayores de 8 afios es
de 100 mg, 3 veces al dia por 5 dias o de 500 mg. al
dia por tres dias. En menores se recomienda 25 a 50
mg. 3 veces al dia por 5 dias (13).

Etofamida.

Se recomiendan 3 comprimidos diarios de 200 mg.
por 5 dias o cinco comprimidos diarios por 3 dias (14).
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D. ANTIGIARDIASICOS.

Nitroimidazole (ya mencionados).
Furazolidona.

Este compuesto derivado de los nitrofurancs es de
color amarillento, parcialmente soluble en agua y par-
cialmente absorbible del intestino. Se elimina por la
orina a la que puede darle un tinte café. Ademas de
ser efectivo en giardiasis actia como bactericida in-
testinal tanto contra Gram negativos como positivos.
Los efectos secundarios son principalmente del trac-
to digestivo, como néuseas, vémito, anorexia, dolor
abdominal y diarrea. Efectos téxicos se presentan ra-
ramente y pueden incluir brote cutaneo, hemdlisis, a-
granulocitosis y potencializacion de la accién del al-
cohol.

La dosis para adultos es 100 mg. 4 veces al dia
durante 6 dias. Para nifios mayores de 5 afios la mi-
tad de la dosis. Para menores de esa edad es 16 mg/
kg/dia, subdividido en 4 dosis por 3 dias. Esto es equi-
valente a 2 gotas por kg. 4 veces al dia, cuando se usa
el preparado pediatrico que tiene 15 mg. por ml. (15).

DROGAS ANTIHELMINTICAS

Pamoato de pirantel.

Quimicamente es tetrahidropirimidina, un polvo
insoluble en agua y muy poco absorbible del intesti-
no. No tiene sabor especial y es estable a la luz, hu-
medad y temperatura. Actia contra los helmintos in-
hibiendo la transmisiéon neuromuscular y produciendo
parélisis espastica de los parasitos. No presenta toxi-
cidad a dosis terapéuticas y es bien tolerado. Entre
4 y 20% de los pacientes tratados pueden presentar
alguna sintomatologia leve, pricipalmente del tracto
gastrointestinal. Con este producto no se observa nin-
guna actividad teratogénica y no tiene contraindicacio-
nes conocidas. El pirantel es efectivo para ascaris y
oxiurasis a dosis tnica de 10 mg/kg. Para necatoria-
sis esta dosis debe repetirse por 3 dias consecutivos.
Para estas 3 parasitosis se ha utilizado un tratamien-
to en masa, con muy buenos resultados. Este procedi-
miento que es un importante coadyuvante a las me-
didas de salud pablica para el control de las helmin-
tiasis intestinales, se ha puesto en practica en varios
paises, especialmente en grupos de edad escolar.
Prevalencias de 80% de ascaris se han logrado rebajar
alrededor de 1% con esta Unica medida. Nuestra ex-
periencia en el control de uncinariasis en una zona
cafetera de Colombia fue muy exitosa y demostré a-
deméas la buena tolerancia y aceptacién de la droga
(186).
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Pamoaio de oxantel.

Este compuesto analogo del piraniel es una me-
tilpirimidina, con la diferencia en su actividad terapéu-
tica que no es efectivo en ascariasis, pero si en trico-
cefalosis. Por esta razén la combinacion de las dos
drogas presentaria amplio espectro de accion ,muy
util en casos de helmiltiasis miltiples por ascariasis,
oxiuriasis, uncinariasis y tricocefalosis. Con esta com-
binacién se han obtenido muy buenos resultados en
tratamientos en masa. La dosis de oxantel para trico-
cefalosis es de 10 a 15 mg/kg/dia por 2 a 3 dias. En
tricocefalosis leves la dosis tnica es efectiva (17).

Mebendazol.

Esta droga pertenece al grupo de los benzimidazo-
les. Es un polvo blanco amarilloso, muy poco soluble
en agua, sin sabor especial y con absorcién minima
del intestino. Actda al inhibir la utilizacién de gluco-
sa, lo que determina la muerte lenta del parasito. La
tolerancia al medicamento es en general buena y no
se conocen efectos toxicos a dosis terapéuticas, aun-
que no se recomienda durante los primeros meses del
embarazo, debido a los hallazgos experimentales que
han comprobado efectos teratogénicos en rodeores,
consistentes en deformidades esqueléticas en la cola
y las costillas. En algunos nifics con intenso parasitis-
mo por Ascaris se ha observado la eliminacion de es-
tos parasitos por boca y nariz durante el tratamiento
o poco después de terminado, lo cual ha hecho pensar
en una actividad migratoria de los parésitos causada
por el mebendazol (18). Este medicamento es efecti-
vo para tricocéfalos, ascaris, uncinarias y oxiuros a la
dosis de 100 mg. 2 veces al dia por 3 dias, para to-
das las edades (19). Para ascariasis y oxiuriasis las
dosis tnicas son efectivas. En Teniasis solium y sagi-
nata se ha referido la efectividad a dosis de 300 mg.
2 veces al dia por 3 dias (20). Con esta droga se han
efectuado tratamientcs en masa que han producido
buenos resultados, aunque la posible migracién de
Ascaris y la posible teratogenicidad son inconvenien-
tes para su uso generalizado.

Tiabendazol.

Este es uno de los benzimidazoles méas antiguos,
con rapida y potente absorcion del intestino, lo que
le permite actuar contra los neméatodos de los tejidos.
Es la droga de elecci6n para estrogiloidiasis a la do-
sis de 25 mg/kg/dia, subdividido en 3 tomas con Ias
comidas, durante 3 dias. En algunos casos de estron-
gilodiasis masiva o cuando este pardsito se ha dise-
minado por baja de las defensas orgéanicas, bien sea
debido a enfermedad o al uso de inmunosupresorss,
la dosis puede aumentarse hasta 50 mg/kg/dia y de-
be prolongarse por 5 dias, repitiendo el tratamiento
si es necesario (21). También es la droga de prefe-
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rencia en el sindrome de migracion larvaria cutanea
en la cual se usa por via oral a la dosis de 25 mg/
kg/dia por 5 dias y en forma tépica utilizando la sus-
pension pediatrica, aplicando varias veces al dia en los
puntos méas nuevos de los tineles, donde se encuen-
tra la larva activa (22). Son frecuentes las manifesta-
ciones de intolerancia, principalmente mareos, los
que se producen por accién de la droga en el SNC y
no por produccién de hipoglicemia como se penso an-
tes. Otros sintomas son nauseas, vomitos, dolor ab-
dominal, diarrea, cefalea, somnolencia y raramente eri-
tema multiforme y sindrome de Stevens-Johnson.

Niciosamida.

Esta droga actia contra las tenias intestinales por
contacto directo, en las cuales produce efectos meta-
bélicos que las hacen desprender para ser luego eli-
minadas por el peristalismo intestinal. Tiene minima
absorcién del intestino por lo cual es bien tolerada y
no presenta fenémenos toxicos. La dosis usual para
T. saginata y T. solium es 2 gm. en ayunas, previa co-
mida liquida el dia anterior. Las tabletas deben ser
bien masticadas y pasadas con poca agua. Para Hyme-
nolepis nana es necesario administrar la dosis men-
cionada durante 5 dias y repetir este tratamiento a
las 3 semanas con el fin de atacar las nuevas tenias
que evolucionaban en la mucosa intestinal (23).

Praziquantel.

Este es un antihelmintico nuevo, derivado pirazin-
isoquinolinico, que se absorbe rapidamente del intes-
tino, alcanza sus niveles mayores a las dos horas de
administrado, se metaboliza en el higado y se elimi-
na completamente a las 24 horas, parcialmente a tra-
vés de la mucosa gastrointestinal y principalmente
por la orina. No se conoce completamente el meca-
nismo intimo de accidn, pero se sabe que actiia sobre
el metabolismo de los carbohidratos en los he!min-
tos. Los estudios experimentales han demostrado bue-
na tolerancia y baja toxicidad asi como ausencia de
efectos teratogénicos o mutagénicos (24, 25, 26).

La actividad antihelmintica es muy potente contra
los plathelmintos. En la actualidad parece ser la dro-
ga mas efectiva en esquistosomiasis (27, 28). Entre
nosctros la principal utilidad es en el tratamiento de
teniasis. Para T. sagitana y T. solium hemos tenido
curacion en el 100% de 60 casos tratados con dosis
tinica de 5 a 10 mg/kg/. En 30 casos de hymenolepia-
sis la curacion fué de 80% con dosis Unica de 15 a
25 mg/kg/. No se presentaron efectos secundarios
v la droga no requirié dieta especial {29, 30).

Este nuevo medicamento ha sido usado ampliamen-
te como cestocida en animales, en los cuales es util
en tratamientos en masa. Debido a la buena toleran-
cia y a la eficacia de la dosis Unica, sera posiblemen-
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te atil en tratamientos en masa contra las parasitosis
humanas para las cuales ha demostrado eficacia.

Aunque los resultados son aiin preliminares y el
nimero de casos tratados no es muy grande, el pra-
ziquantel es prometedor en el tratamiento de cisticer-
cosis (31, 32). Los resultados previos en animales
fueron positivos y la experiencia en humanos siem-
pre asociado a corticoides, para combatir las posibles
reacciones alérgicas e inflamatorias en el SNC, ha-
cen pensar que esta sea la primera droga con efecto
favorable -contra los cisticercos. Nuestra experiencia
se basa en el tratamiento de 15 casos, 2 cutdneos y
13 de neurocisticercosis, con buenos resultados (33).

Levamisol.

Este antihelmintico y su isémero tetramisol han
sido usados ampliamente en el tratamiento de infec-
ciones por nematodos en animales. Pertenecen al
grupo de los benzimidazoles, absorbibles del intestino,
con accién sobre el sistema nervioso de los parasitos
en los que producen paralisis. La mayor utilidad del
levamisol ha sido como ascaricida, para lo cual se ha
utilizado en dosis Unica (34). Esta gran actividad lo
ha hecho util para tratamientos en masa de esta pa-
rasitosis. En la actualidad las investigaciones con esta
droga se han orientado a su actividad inmunoestimu-
lante, lo que ha conducido a estudios clinicos en ca-
sos de enfermedades por inmunodeficencia y en cier-
tos tipos de cancer (35). Su uso prolongado ha cau-
sado en pocos casos un cuadro de agranulocitosis.

Piperazina.

Este antihelmintico, puede considerarse el mas
antiguo de los recomendados en esta publicaciéon. Su
uso ha perdurado debido a su efectividad contra 2 pa-
rasitos frecuentes Ascaris y Oxiuros, a su bajo precio
y a la buena tolerancia (36). Contra estos helmintos
actda bloqueando las uniones mioneurales, que desen-
cadenan una parélisis flacida de los parasitos, los que
se eliminan vivos al ser arrastrados por el peristaltis-
mo intestinal. La dosis recomendada es 50 mg/kg/dia,
con un maximo de 3.5 gm. al dia, durante 3 a 5 dias
para ascariasis y 7 dias para oxiuriasis. Esta droga se
absorbe activamente y se elimina por el rifién. En ca-
sos de insuficiencia renal, o cuando accidentalmente

" se ha ingerido una dosis muy alta, se produce un cua-
dro neurolégico alarmante, que afortunadamente es
transitorio y no deja secuelas. Los sintomas consis-
ten en incoordinacién muscular, ataxia, vértigo, debi-
lidad muscular, contracciones mioclénicas, confusion
mental y dificultad para hablar. En pacientes con pre-
disposicion puede desencadenar convulsiones epilép-
ticas. Est4 contraindicado en insuficiencia renal y he-
patica y en pacientes epilépticos.
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REVISION DE TEMAS

Infecciones por Bacterias Anaerobias

Fernando Montoya Maya *
Federico Diaz Gonzalez *

Introduccion:

Desde 1863 informd Pasteur la existencia de bac-
terias que sobreviven sin oxigeno y describié su im-
portancia en los procesos de putrefaccion; Vincent re-
conoci6, en 1896 su importancia clinica y Hallé, Vei-
llon y Zuber, en 1898, describieron detalladamente la
patologia relacionada con bacterias anaerobias. El au-
ge del conocimiento de tales bacterias se produjo a
partir de 1960 gracias a la introduccién de novedosas
técnicas de cultivo e identificacién; hoy se las reco-
noce como los componentes mas abundantes de la
flora corporal y como causante de muchas y diversas
infecciones. No sélo en lo que se refiere a su cultivo
e identificacion ha avanzado el conocimiento de los
anaerobios; también en la comprensién de su baja
virulencia que determina su comportamiento oportu-
nista; igualmente en lo que se refiere a su transmisi-
bilidad de persona a persona que es nula o muy baja
y a la fuente de la cual proviene la mayoria de las in-
fecciones anaerobias que es la propia flora del pa-
ciente.

Consideraciones generales:

Estrictamente hablando una bacteria anaerobia es
la que, para sobrevivir y multiplicarse, requiere ten-
siones reducidas de oxigeno. Sin embargo los anaero-
bios pueden multiplicarse alin en presencia de oxige-
no si el potencial de 6xido-reduccion (Eh) es lo sufi-
cientemente bajo (negativo); el Eh de la mayoria de
los tejidos fluctda entre 4 0,126 v 4 0,246 milivol-
tios, niveles que inhiben a los anaerobios; el Eh de
ciertos sitios, por otra parte, puede alcanzar niveles
de — 0,100 a — 0,250 milivoltios lo que permite que
les anaerobios se multipliquen y ocupen un lugar tan
prominente en la flora corporal. Tales niveles bajos
de Eh se dan en el colon, la vagina, las criptas amig-
dalinas y los repliegues gingivales.

Algunos anaerobios son aerotolerantes o sea que
medran altn a las concentraciones atmosféricas de

* Profesor Depto. de Microbiologia y Parasitologia,
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oxigeno (18%); es el caso de Clostridium perfrin-
gens; otros soportan del 2 al 8% de oxigeno y pue-
den sobrevivir hasta 90 minutos a la concentracion at-
mosférica del mismo; se denominan anaerobios poco
exigentes; entre ellos cabe mencionar algunas espe-
cies de Bacteroides y Peptostreptococcus; finalmen-
te, existen anaerobios muy exigentes que no prospe-
ran si la concentracion de oxigeno sobrepasa al 0,5%
y no resisten mas de 10 minutos de exposicion a la
concentracién atmosférica; asi se comporta, por ejem-
plo, el Clostridium novyi. :

La mayoria de los anaerobios de importancia mé-
dica son aerotolerantes o poco exigentes; tal circuns-
tancia es afortunada porque facilita la bacteriologia
médica anaerobia de rutina.

Anaerobios como parte de la flora normal:

Muy diversas epecies de bacterias anaerobias vi-
ven en los sitios arriba mencionados y, ademas, en la
piel; entre ellas hay cocos gram positivos (Peptostrep-
tococcus); cocos gram negativos (Veillonella); bacilos
gram positivos (Propionibacterium, Lactobacillus, Ac-
tinomyces y Clostridium); bacilos gram negativos
(Bacteroides y Fusobacterium); espirilas (Trepone-
mas).

En varios sitios corporales donde hay flora nor-
mal los anaerobios sobrepasan ampliamente a los ae-
robios; por ejemplo en el intsstino grueso la propor-
cién es de 1000:1 y en la boca de 5:1.

La riqueza de flora anaerobia corporal es la ra-
z6n por la cual la mayoria de las infecciones por bac-
terias anaerobias sea de origen enddgeno. Las tinicas
excepciones de importancia son el tétanos y la gan-
grena gaseosa cuyos agentes etioldgices forman par-
te de la flora normal del suelo; igual sucede con una
intoxicacion de origen bacteriano: el botulismo.

La mayoria de las infecciones por bacterias ana-
erobias son mixtas: en ellas se hallan varias espe-
cies de tales bacterias y, ademads, especies aerobias.

Consideraciones Clinicas:

En circunstancias normales las superficies intac-
tas impiden la entrada de los comensales anaerobios
a los tejidos profundos; atin si logran atravesar dichas
superficies no se multiplican porque el Eh positivo se
los impide; sin embargo hay varios factores que fa-
vorecen el desarrollo de la infeccion anaerchia, en-

ANT. MED. Medellin (Col.), 30 (1-2) 1981



tre ios cuales cabe citar: el trauma accidental o qui-
rdrgico porque implica desvitalizacién y contacto con
la flora ambiental o corporal; las discrasias sangui-
neas y los tumores malignos; la arterioesclerosis con
sus secuelas de mala irrigacién; la inmunosupresion
y la aspiracion; la antibioterapia, particularmente con
aminoglicésidos, por el desequilibrio de la fiora nor-
mal.

Cuadros Clinicos:

Ademaés del tétanos, la gangrena gaseosa y el bo-
tulismo, cada uno de los cuales es debido a una sola
especie de Clostridium, se ha descrito la presencia
de anaerobios en muchos cuadros clinicos que tam-
bién pueden ser debidos a bacterias aerobias; entre
ellos los siguientes: 1) Abscesos (cerebrales, pulmo-
nares, mamarios, hepéticos, subfrénicos y perirrecta-
les); 2) Infecciones del SNC (meningitis otogénica,
empiemas extra y subdurales); 3) Infecciones respira-
torias (neumonia secundaria a obstruccién o aspira-
cién, empiema e infecciones en zonas de bronquiec-
tasia); 4) Infecciones Ginecclégicas (sepsis puerperal
y postaborto, endometritis y abscesos tuvoovaéricos,
salpingitis y pelviperitonitis); 5) Infecciones abdomi-
nales (pileflebitis, apendicitis, peritonitis); 6) Infeccio-
nes pericdontales; 7) Infecciones sistémicas (bactere-
mia y septicemia); 8) Miscelanea (endocarditis, infec-
ciones de heridas, artritis, osteomielitis, infecciones
de la cavidad oral, otitis y sinusitis crénicas).

Asociacién entre los cuadros clinicos y
las especies infectantes:

En algunos casos esta bien definido cudles espe-
cies predominan pero debe aclararse que hay gran
superposicion entre la etiologia de unos y otros cua-
dros clinicos: en la infeccién periodontal juegan el
principal papel el Bacteroides melaninogenicus y las
espiroquetas anaerobias; en las sinusitis, otitis y mas-
toditis cronicas, en las infecciones de! SNC que se
asocian con ellos y en las infecciones pulmonares pre-
dominan estas mismas bacterias y, ademés, Fusobac-
* terium y Peptostreptococcus; en las infecciones intra-
abdominales se hallan Bacteroides fragilis (que es ra-
ro en infecciones pulmonares), Clostridium y Peptos-
treptococcus; en las infecciones genitales femeninas
se detectan Bacteroides, Peptostreptococcus, Lactoba-
cillus y, a veces, Espiroquetas y Clostridium; final-
mente las bacteremias y las endocarditis son debidas
sobre todo a Peptostreptococcus, Bacteroides fragilis
y Propionibacterium.

Indicios clinicos de infeccion anaerobia:
Es menester que el médico sea consciente de!

aumento de la frecuencia de las infecciones anaero-
bias y que sepa reconocerlas oportunamente; para tal
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fin son una ayuda una serie de indicios clinicos entre
los que se destacan: 1) la secrecion de mal olor; 2)
la proximidad de la lesién a una de las mucosas don-
de los anaerobios son flora normal; 3) la presencia
de tejido necrético, gas o pseudomembranas; (4 la
endocarditis bacteriana con hemocultivos aerobios rei-
teradamente negativos; 5) la persistencia de las ma-
nifestaciones pese a la terapia con aminoglicésidos;
6) la infeccidn asociada o mordedura humana o ani-
mal; 7) la cronicidad con fistulizacion; 8) la presencia
de “grénulos de azufre” en el material de drenaje de
una fistuia; 9) la asociacién de ictericia con un cua-
dro de bacteremia.

Antibioterapia:

En las infecciones anasrobias localizadas por de-
bajo del diafragma, pero no en las supradiafragmaéti-
cas, predomina como agente etiolégico el Bacteroides
fragilis que es resistente a la penicilina; esta especie
es, por otra parte, la mas comin en las bacteremias
anaerobias (la mayoria de las cuales tienen origen ab-
dominal o pélvico) y en las infecciones anaerobias hu-
manas en general.

La penicilina es util en el manejo de muchas in-
fecciones por bacterias anaerobias; otras drogas a
las que puede recurrirse son la clindamicina, el clo-
ranfenicol y el metronidazol.

Diagnéstico de laboratorio:

La calidad de la muestra es criticamente impor-
tante en bacteriologia anaerobia; ante todo hay que
tener presente que no se logra ninguna informacion
clinicamente Util cultivando para anaerobios muestras
de sitios donde tales bacterias sean flora normal, a
saber: frotis faringeos, esputo (que se contamina al
ser expectorado), materia fecal, orina, flujo vaginal y
frotis superficiales de materiales de las heridas; pa-
rece pertinente ofrecer algunas alternativas para la
toma de la muestra en ciertos casos particulares en
que hay grandes probilidades de contaminacién con
la flora normal: Ante la sospecha de infeccion pulmo-
nar anaerobia la muestra puede lograrse por puncion
pulmonar o por aspirado transtraqueal; si se piensa
en infeccién urinaria anaerobia se impone la puncién
suprapibica; la muestra de endometrio requiere lim-
pieza cuidadosa de endocérvix y proteccién del apli-
cador a su paso por el canal endocervical; de heridas
y quemaduras lo adecuado es elimiar el exudado mas
superficial y obtener el frotis de la parte més profun-
da. : :

El envio de las muestras requiere condiciones
anaerobias para cuyo propésito se dispone hoy co-
mercialmente de diversos sistemas; la sangre para
hemocultivos anaercbios tiene que ser depositada di-
rectamente en el caldo anaerobio; las muestras de
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materiales purulentos aspirados con jeringa plastica
pueden ser enviadas en éstas si se toman las precau-
ciones de expeler las burbujas de aire y de clavar la
aguja en un tapén de caucho.

A toda muestra enviada para anaerobios, excepto
el hemocultivo, hay que hacerle gram porque éste
puede dar orientaciones valiosas: pequefios bacilos
gram negativos, pélidos y polimorfos sugieren Bacte-
roides; bacilos gram positivos esporulados pueden
corresponder a Clostridium; filamentos gram positi-
vos ramificados hacen pensar en Actinomyces.

Los cultivos requieren incubacién en atmésfera
anaerobia la cual puede lograrse empleando alguno
de cuatro sistemas principales: 1) los sobres gene-
radores de anaerobiosis; 2) las campanas de recam-
bio de gases; 3) los medios prerreducidos, esteriliza-
dos y sembrados anaerobiamente y, 4) la camara ana-
erobia; el primero es el mas accesible a los laborato-
rios diagndsticos corrientes.

Tan importante como la atmdésfera correcta es em-
plear medios de cultivo enriquecidos y selectivos y
reducirlos antes de ser sembrados.

El refinamiento hasta el que se lleva el diagnés-
tico de los aislamientos anaerobios varia segtn el ti-
po de laboratorio; puede ser que sélo se logre com-
probar la presencia de anaerobios y colocarlos en las
categorias morfolégicas y tintoriales; por ejemplo:
“bacilos gram negativos anaerobios’’; o, si se dispone
de mas recursos, la comprobacion puede llegar al gé-
nero; v. gr.: “Bacteroides ssp.”; finalmente, el labo-
ratorio bien equipado y provisto, usualmente institu-
cional, lograra identificar la especie y atin la subespe-
cie: “Bacteroides fragilis ssp. fragilis”.

La identificaciéon se logra basédndose en la morfo-
logia y tinci6n de las bacterias, en el aspecto de sus
colonias, en su posesion de enzimas (lecitinasa, pro-
teinasa), en su aerotolerancia, en la forma y posicién
de los esporos (Clostridium), en la toxicidad para ani-
males de laboratorio y en la determinacién, por cro-
matologia, de los productos metabdlicos del creci-
miento de la bacteria en caldo glucosado; este ultimo
método estd empezando a ser aplicado a la identifica-
cién directa de los anaerobios en los hemocultivos.

Conclusion:
Las bacterias anaerobias son reconocidas hoy co-

mo una importante causa de diversas infecciones o-
portunistas; los datos disponibles sobre su frecuen-
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cia en pacientes en instituciones colombianas son
fragmentarios; sera necesario un esfuerzo concerta-
do de los clinicos y los laboratoristas de diversas ins-
tituciones asistenciales para emprender la tarea de
buscar, rutinariamente, los anaerobios; tal labor es
costosa pero probablemente lo es més la hospitaliza-
cién prolongada de pacientes cuyo diagnéstico no se
esclarecen por falta de bacteriologia anaerobia; es ho-
ra de no pensar mas en ésta como un tema de inves-
tigacion y empezar a hacerlo como parte del diario
trajin de la practica médica.
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METODO DIAGNOSTICO

Tipificacién
Federico Diaz Gonzalez *

Definicion:

Tipo es el conjunto de aislamientos de un género
o especie bacterianos que tienen similar estructura
del ADN: en la practica diaria no es factible determi-
nar la composicion genética de las bacterias por lo
cual se recurre a estudiar las expresiones fenotipicas
de su ADN y se define tipo como el conjunto de ais-
lamientos que comparten las mismas propiedades,
sean estas la susceptibilidad a bacteriéfagos a bac-
teriocinas o a drogas, la composicion antigénica o el
comportamiento bioquimico. De la anterior definicién
se desprende la de tipificacion como cualquier méto-
do de estudio de las bacterias que pueda demostrar
similitudes o diferencias fenotipicas entre dos o mas
aislamientos de un mismo género o especie.

Métodos:

Se puede tipificar bacterias por varios métodos,
a saber: a) comparando sus antigenos (serotipifica-
cion): este método es muy utilizado con las entero-
bacterias y los estreptococos beta hemoliticos de los
grupos A y B; b) comparando sus antibiogramas (re-
sistotipificacion): puede ser aplicada a cualquier bac-
teria; ¢) comparando sus reacciones liticas frente a
una serie de bacteriéfagos (fagotipicacion): este mé-
todo ha sido bien desarrollado para tipificar Staphylo-
coccus aureus; d) estudiando la susceptibilidad a una
serie de bacteriocinas (bacteriocinotipificacion): es
un sistema muy empleado para tipificar aislamientos
de Pseudomonas aeruginosa; e) analizando las capa-
cidades enzimaticas de los microorganismos por me-
dio de pruebas bioquimicas y fisioldgicas (biotipifica-
cion): ha sido empleado para enterobacterias, bacte-
rias anaerobias y bacilos gram negativos no fermen-
tadores; f) definiendo los requerimientos nutriciona-
les de las cepas de una bacteria (auxotipificacion): es
muy utilizada para estudios de Neisseria gonorrhoeas.

Algunos de estos sistemas, por su complejidad,

s6lo son factibles en laboratorios especializados (fa
gotipicacion del S. aureus, serotipificacion de entero-
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Bacteriana

bacterias); otros son, hoy en dia, herramientas de in-
vestigacion (auxotipificacion de N. gonecrrhoeae): otros
mas estan al alcance de laboratorios corrientes que

" empleen una buena técnica bacterioldgica (biotipifica-

cion de enterobacterias).

Importancia:

La tipificacion de las bacterias es importante por
varias razones, a saber: a) sirve para llegar a una
identificacion certera de los microorganismos: para e-
vitar confusién entre géneros de enterobacterias, por
ejemplo, el microbiélogo ha de estar al tanto de los
biotipos desusados de cada una de ellas; b) es una
manera de definir nuevas especies bacterianas: cuan-
do los tipos de una especie son muy disimiles se los
propone como nuevas especies; c) abre nuevas pers-
pectivas de investigacién, particularmente en lo que
se refiere a patogenicidad bacteriana: se ha visto que
ciertos biotipos de Yersinia enterocolitica son mas
frecuentes que otros en pacientes con gastroenteritis
y que algunos auxotipos de Neisseria gonorrhoeae pre-
dominan en la infeccion gonocéccica diseminada; se-
ré4 preciso averiguar qué propiedades de tales tipos
les confieren ventajas para su ataque mas grave al
huésped; d) la vigilancia epidemioldgica de las infec-
ciones bacterianas no puede concebirse sin emplear
sistemas de tipicacién; estos permiten detectar la a-
paricién de un tipo en muestras en que su hallazgo
es desusado, demostrar que un aumento en la fre-
cuencia de aislamientos de una especie se debe a un
solo tipo de la misma, definir si los aislamientos pro-
cedentes de diversos pacientes o sitios son idénticos
y precisar la fuente de los mismos.

Limitaciones:

Hay tres circunstancias que' limitan el valor de
los métodos de tipicacion; la primera surge cuando
los aislamientos hechos en el curso de lo que parece
ser un brote resultan ser de un tipo idéntico al del
comin de los aislamientos de la misma especie en
esa Institucion; en tal caso no se puede afirmar que
los aislamientos del posible brote provengan de la
misma fuente.
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La segunda limitacién se presenta cuando se a-
plican biotipificacién y resistotipificacion a la misma
serie de aislamientos; pueden entonces obtenerse re-
sultados discrepantes: igual biotipo con distinto resis-
totipo o a la inversa; en tales casos queda la duda
de cuél de los dos sistemas es el definitivo para es-
tablecer la identidad de los aislamientcs.

Los cambios en la composicién del ADN de las
bacterias, debidos a la adquisicion de plasmidos trans-
feribles, introducen la tercera limitante de los siste-
mas de tipificacién; auin propiedades muy bien esta-
blecidas pueden cambiar dando lugar al surgimiento
de nuevos tipos; este fendmeno es bien conocido, par-
ticularmente en la biotipificacion de las enterobacte-
rias.

Conclusién:

Es aconsejable que los laboratorios microbiol6gi-
cos de los hospitales introduzcan sistemas de tipifi-
cacion bacteriana; ello les permitird tener una idea
mas clara de su situacién en cuanto a infecciones hos-
pitalarias se refiere y hacer un aporte mayor a la la-
bor de detectar y controlar tales infecciones; de los
sistemas de tipicacién corrientemente disponibles la
biotipificaciéon es el que estd mas al alcance de los
laboratorios hospitalarios corrientes y tiene la venta-
ja adicional de que todas las cepas son biotipificables.

Glosario:

1. Bacteriocinas: son sustancias bactericidas, de na-
turaleza proteica, producidas por bacterias y activas
contra otras cepas de la misma especie o de espe-
cies proximas; su produccion es codificada por plas-
midos ;la cepa productora es resistente a su propia
bacteriocina; las bacteriocinas se designan seguin la
bacteria productora: colicinas E. coli), piocinas o aeru-
ginocinas (Pseudomonas aeruginosa), marcesinas (Se-
rratia marcescens.), etc.

2. Bacteriéfagos: Son virus que producen efectos
transmisibles en las bacterias, generalmente asocia-
dos a lisis de las mismas.

3. Pseudomonas aeruginosa: especie de bacilos
gram negativos no fermentadores de carbohidratos;
habita normalmente en el ambiente (sobre todo de si-
tios himedos); muy resistentes a los antibiéticos y
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los desinfectantes; coloniza las superficies quemadas
y los bronquios de los pacientes con fibrosis quistica
del pancreas y puede causar serias infecciones opor-
tunistas.

4. Pilasmidos: son fragmentos circulares de ADN
que pueden hallarse independientemente del cromoso-
ma bacteriano o integrados al mismo; codifican pro-
piedades tales como resistencia a los antibiéticos,
produccién de toxinas y de bacteriocinas; pueden ser
transferidos de una a otra bacteria de la misma espe-
cie o de especies préximas.

5. Yersinia enterocolitica: es una enterobacteria ca-
paz de causar cuadros de gastroenteritis, adenitis me-
sentérica y complicaciones no supurativas (ver Temas
Microbiolégicos afio I, N¢ 2).
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NOTAS TERAPEUTICAS

Drogas Antivirales

José Hernéan Lépez T., M.D. *

Introduccion:

He creido oportuno resumir en el cuadro adjunto
los datos principales sobre los 10 medicamentos an-
tivirales mas usados o, a mi juicio, dignos de usar en
nuestro medio. Debo advertir que la opinién sobre el
valor real de algunos de ellos difiere entre los auto-
res consultados; asi Sabin (12) pone seriamente en
duda la existencia de trabajos que realmente com-
prueben el valor profilactico o terapéutico del Aman-
tadine en las infecciones humanas por Influenza A.
Por otra parte, segin Nasseman (14) “la mayoria de
los autores. coinciden hoy en que la Methizasona ha
fracasado ampliamente en la préactica”.

Sin embargo no todo es negativo: el incremento
de los conocimientos sobre las bases moleculares de
la reproduccién viral permite descubrir y comprender
acontecimientos en las células infectadas por virus lo
que hace factible idear, producir, y ensayar nuevos mé-
dicamentos antivirales. Los que resuiten eficaces con-
tra virus ARN o ADN podran ser ensayados contra va-
rias familias de virus humanos o animales, particular-
mente Herpesvirus y Respirovirus.

La aplicacion de programas de computador (3)
permite agilizar la evaluacion simultdnea de varias
drogas antivirales. El perfeccionamiento de técnicas
(8) como la reduccién del 50% del tamafio de la placa
sobre células cultivadas “in vitro” y el empleo de cul-
tivos de 6rganos y de animales de experimentacién,
permiten elegir y discriminar con precisién cada vez
mayor estas drogas.

* Profesor Departamento de Microbiologia y Parasito-
logia, Facultad de Medicina - U. de A.
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De otro lado Grunert (4) informa que “actualmen-
te sé6lo tres drogas antivirales estan aprobadas y son
usadas en los Estados Unidos, a saber: El Stoxil (I.
D.U.), antiherpético, desde 1962; la Vira-A, otro an-
tiherpético, desde 1976; y la Amantadina como profi-
lactico (desde 1966) y para el tratamiento de los sin-

tomas (desde 1976) en las infecciones por Influenza
A,

Cabe preguntarse por qué se resefian sélo 10 pro-
ductos antivirales después de dos décadas de arduos
trabajos, esperanzas y desengafos. La respuesta se
obtiene si se analizan los datos del costo de desarro-
llar nuevas drogas antivirales y el tiempo necesario
para que lleguen al mercado; en Estados Unidos esa
informacién es como sigue: en 1976 costaba 24 millo-
nes de délares desarrollar una de tales drogas y otro
tanto hacer las experimentaciones previas a su aproba-
cién final; a esa suma habria que agregar la correspon-
diente al 90% de nuevas drogas que son rechazadas
por la entidad de control oficial; por lo que se refiere
al tiempo, transcurren en promedio 8 afios antes de que
una nueva droga esté comercialmente disponible; ese
lapso se descompone de la siguiente manera: 2 afos
para investigaciones preliminares; 2 més antes de
autorizar la aplicacion en seres humanos; otros 2 pa-
ra investigaciones controladas en paises diferentes
de los Estados Unidos y finalmente, 2 para estudios
de mercadeo.

En todo caso coincido con Ernest C. Hermann,
editor de los trabajos presentados en tres confeden-
cias sobre drogas antivirales (1965, 1970 y 1977) en
que el panorama es satisfactorio si se compara con
el existente hace 15 afios; cuando sé6lo habia tres pro-
ductos bien estudiados y predominaba la impresion
de que toda droga antiviral activa in vitro era dema-
siado téxica al aplicarla in vivo. Existe ademés otro
arsenal que apenas comienza a ser explotado y es el
de las plantas con principios activos antivirales, tema
que, junto con el del interferén, escapa al enfoque
del presente articulo.
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NOMBRE PATENTADO Y
CASA PRODUCTORA

DROGAS ANTIVIRALES

PRINCIPIO ACTIVO Y
EFECTOS COLATERALES

ESPECTRO DE ACCION
ANTIVIRAL

MECANISMO DE ACCION

DOSIS Y MODO DE
EMPLEO

SYMMETREL (ENDO)
Desarrollada por Davies
(Dupont) en 1960.

HERPLEX (ALCON])
Descubierta por Kaufman
en 1962

MARBORAN (WELLCOME-
BURROUGHS)

Descubierta por Bauer en
1960.

BREMAGAN
(EUROPHARMA)
Descubierta por Melander,
en 1962.

ISOPRINOSINA (QUIBI)

Producida por Newport
Pharmaceuticals, Califor-
nia.

CLORHIADRATO DE
AMANTADINE
Es teratogénico. Puede in-
ducir convulsiones, aluci-
naciones y confusién si
hay falla renal.

IDOXIURIDINA
Muy téxico para la médula
6sea por via parenteral.

N-METIL ISATIN, BETA TIO
SEMICARBAZONA
Es emetizante.

ANHIDRO BIS BETAHI-
DROXIETIL BIGUANIDA

Es teratogénica. Viene
combinada con Acetamino-
fén, Maleato de Cloropro-
fen piromidina, Leverfano,
Propanodiol, Clorhidrato de
fenilefrina, metilescopola-
mina y metil atropina.

DIMETILAMINO PROPA-
NOL PARACETAMIDO
BENZOATO DE INOSINA

Influenza A1 y A2; Enfer-
medad de Creutzfeldt-Ja-
cob; Dengue.

Herpes ocular: queratitis
dendritica (superficial).

Profilaxis de la viruela y
complicaciones de la vacu-
na antivariélica (Vaccinia
gangrenosa y Eczema va-
cunatum).

Influenza, Herpes simple,
Zona soster, Sarampion,
Varicela, Paperas, Dengue.

Hepatitis A, Influenza,
Herpes simple y zoster
y otros virus.

Tanto a nivel de la fase de
penetraciéon como sobre la
liberacion viral.

Reemplaza la timidina en
el ADN viral, volviéndolo
incapaz de replicarse.

Detiene la maduracién vi-
ral; evita la traduccién del
ARN mensajero viral para
formar las proteinas de la
céapside.

Inhibe la ARN polimerasa
y - AND sintetasa depen-
diente de &cido nucleico
viral.

Inmunopotenciador, faltan
estudios con control para
demostrar su eficacia.

Dos (2) tabletas diarias de
100 mg.,, por 10-14 dias.
Eficacia profilactica del 50
al 90%. Evita complicacio-
nes y mitiga las mialgias
si se da en las 48 horas
que siguen al comienzo de
la enfermedad.

Colirio oftalmico al 10%,
una gota cada hora. De
noche ungiliento al 0.5%
cada 4 horas; continuar
por 4 dias después de ob-
tener la cicatrizacién com-
pleta.

Suspensién para uso oral:
200 mg/kg/dia, por tres
dias. : 2

Tabletas que contienen 100
mgs de Biguanida, ademas
de los farmacos enumera-
dos en la segunda colum-
na. Media tableta cada 6
horas en menores de 6
afios. 1 cada 6 a 8 horas
entre los 6 y los 12 afos;
1 a2 cada 6 a 8 horas en
adultos.

Tabletas de 500 mg: 7 el
primer dia y 6 los siguien-
tes hasta por 24 horas des-
pués de desaparecidos los

~ sintomas.




RIFOSINA (LEPETIT)

VIRA-A (PARKE DAVIS)

ACYCLOGUANOSINA,
ZOVIRAX, ACYCLO VIR
(WELLCOME-
BURROUGHS)

RIBAVIRIN, VIRAZOL
(usado en Europa pero aun
no disponible en Colom-
bia.

ZINVIT-C 250
(PARCO AGENCIES IN-
TERNATIONAL)

RIFAMYCINA
Fuerte colorante; antibio-
tico.

VIDARABINA

Arabinésido de la Adenina.
500 veces mas potente
que el IDU. Poco téxico,
excepto si hay dafio renal.
Teratégeno y oncégeno en
animales.

9-2 HIDROXI-ETOXI-
METIL-GUANINA

Mil a diez mil veces mas
potente que el IDU. Total-
mente atéxico.

RIBOFURANOSIL TRIAZOL
CARBOXIMIDA

SULFATO DE ZINC
100 mg (25 mg de Zinc
y VITAMINA C 250 mg.

Herpes simple y zoster,
Adenovirus; Vaccinia.

Queratitis herpética, cito-

megalovirus, Encefalitis
herpética, precozmente
comprobada mediante

biopsia; indtil si el pacien-
te ya estd en coma; Hepa-
titis B crénica activa.

Herpes simple y zoster;
Citomegalovirus; Herpes
B simiano.

Amplio espectro: Virus
ARN y ADN; Hepatitis A;
Influenza (profilaxis y te-
rapia); Sarampién, Herpes
Simple y Zéster.

Prevencion de herpes ge-
nital recidivante.

Inhibe la ARN polimerasa
dependiente de ADN viral.

Inhibicion de las ADN po-
limerasas celulares y vira-
les. Atraviesa la barrera
hematoencefélica.

Fosforilacion de la timidi-
na quinasa viral y muy po-
co de la ADN polimerasa
celular. La hélice viral se
vuelve muy pesada y vul-
nerable a endonucleasas
celulares.

Fosforilacién por las enzi-
mas hepéticas. Inhibe Ia
inosina monofosfato des-
hidrogenasa y la sintesis
de é&cidos nucleicos.

Inhibicién selectiva de la
ADN polimerasa del virus
de Herpes Simple.

Ampollas de 2,5 cc. (250
mg); disolver en 22,5 cc.
de solucion salina. Rom-
per las paredes de las ve-
siculas y aplicar 3-4 veces
al dia por 4 dias.

Ampollas por via venosa;

40 mg/kg/dia para iniciar -

en casos graves; 15 mgs/
kg/dia como dosis de sos-
tenimiento por 4 dias mas.
La aplicacién debe exten-
derse por lapsos de 12 ho-
ras.

Aln estd en fase experi-
mental pero los ensayos
iniciales en humanos indi-
can que es especialmen-
te promisoria y activa por
varias rutas.

Tabletas de 100 mgs; 300
mg/dia por via oral hasta
por 1 dia después de de-
saparecidos los sintomas.
Su uso requiere mdas in-
vestigacién.

Tabletas de 100 mg, dos
al dia por 6 semanas.
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