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PROFESOR ALFREDO CORREA

HENAO



Histologia y Patologia en el afio de 1.942, marcé la iniciacién de una
era de progreso y desarrollo para nuestra Facultad. Escogié para si,
la labor mas ardua y penosa, la que menos retribucién econémica ofre-
ce, la del Profesorado, pero ello no fué fruto de las circunstancias, ni
de un entusiasmo momenténeo, sino el resultado de una vivencia es-
piritual que lo empujaba a ensefiar y a servir, que fueron los ideales
de su vida.

No fue el clinico prestigioso, ni el cirujano experimentado y cer-
tero que reciben la consagracién del pueblo, pero con el microscopio,
la aplicacién del método cientifico a sus observaciones y su dedicacién
a la ensefianza de las generaciones médicas, hizo méas que nuestros maés
connotados maestros, al descubrir enfermedades antes de él, ignoradas en
el pais y ensefiar los medios para su diagnédstico correcto. Por esto no
fue popular entre las gentes, pero quien alguna vez se ocupe de la his-
toria de la Medicina en Colombia, encontrard su nombre vinculado a
muchos capitulos de nuestra nosologia y a la transformacién de los es-
tudios médicos en la Universidad de Antioquia.

Trasegd por otras regiones de la patria. En las minas de la Pato
en Segovia, tuvo oportunidad de practicar la medicina clinica y en los
Llanos Orientales donde lo llevé su afdn investigativo vinculdndose a
la comisién que estudiaba la Fiebre Amarilla y donde afirmé su con-
viccién de que las manos y los sentidos no eran suficientes para inda-
gar y descubrir las causas de las enfermedades. Oyendo entonces el lla-
mado imperioso que ya habia escuchado desde sus afios de estudiante,
se consagré por entero al laboratorio y al estudio de la Patologia, trans-
formando la ensefianza y convirtiéndola en el eje de nuestra escuela
médica y formando discipulos que hoy llevan méas alld de las fronteras
la fama y el prestigio de nuestra Facultad, gracias al afan cientifico que
él supo inculcarles.

Mas su dedicacién a la ensefianza y su interés de comunicar los
conocimientos cientificos no se limité a la céatedra, pues primero con
el “Boletin Clinico” y luego en “Antioquia Médica” procurd extender
mas alld de las aulas el radio de accién de la Academia y de la Facul-
tad.

La Academia de Medicina de Medellin, se honré varias veces. eli-
giéndolo su Presidente y su recto criterio, sus eruditos y acertados con-
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¢eptos y su entusiasmo iluminaron nuestras sesiones, aprestigidndola
con su presencia y convirtiéndose en uno de sus paradigmas. De ahi la
razén de estas palabras proferidas en su nombre.

Sonsén, su terrufio amado, al cual no olvidé jamés, a pesar de los
afos, lo vi6 regresar una y otra vez para fundar y cuidar “La Casa de
los Abuelos”, donde reflejé6 su amor a la patria y a la familia, afirman-
do con las obras que el culto a los antepasados es uno de los primeros
deberes del hombre.

Hace unos afios, al cumplirse el vigésimo aniversario de la funda-
cion del Instituto de Anatomia Patolégica, el Gobierno Nacional le
confiri6 la Cruz de Boyac4, ofendiendo su innata modestia, pero como
muestra del reconocimiento de la patria a su labor callada pero fecunda.

Honrado, modesto y tenaz fue Correa Henao y estas virtudes apli-
cadas a los grandes amores de su vida a la ciencia, la patria y la familia
dieron éptimos frutos.

Al despedir al maestro y compafiero, en medio de la angustia y la
nostalgia que nos deja su partida, sélo nos consuela el pensar que su
ejemplo, consagrado en sus obras, que esperamos mantener, perdurara
en el tiempo, mientras él goza de la presencia de la Divinidad, quien al
recibirlo lo encontré digno pues en la practica de su vida, confesé su fé.

Medellin, noviembre 11 de 1.967.
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EL MAESTRO ALFREDO CORREA HENAO

Amargo y doloroso es para los amigos, el escribir dos veces con
distinto tono y diferente contenido sobre la misma persona. En Abril
de este mismo afio escribi palabras sinceras y emotivas sobre Alfredo
Correa Henao, con ocasién de haberle sido otorgado el premio “Ma-
nuel Forero”, y posteriormente la Cruz de Boyaca. Las condecoracio-
nes y los honores anuncian con matematica anticipacién que la muerte
ronda ya los pasos de los grandes médicos colombianos. Menos de seis
meses después de haber sido galardonado en Bogot4, fallece en Mede-
llin el ilustre catedratico cuyo nombre encabeza esta nota.

Sobre é1 habia escrito en Abril los siguientes parrafos:

“Es un antioquefio integro. Pero su antioquefiismo lo ma-
tiza con bondadosa voluntad, reflejada en wuna sonrisa y
en un tono bajo de le voz, que no permiten apreciar sino mds
tarde, las fuertes esencias de varonia, de cristianismo y de
nobleza que hay debajo de la epidermis. Sabio en tierra de
sabios, porque Antioquia es privilegiada comarca del talen-
to en Colombia, Alfredo Correa no ha despertado en torno su-
yo la antipatia que despiertan los sabihondos, sino el cor-
dial afecto que suscitan los Maestros™.

Alfredo Correa publicé el dnico libro colombiano sobre Anatomia
Patolégica que ha sido publicado en la Historia de la Medicina colom-
biana. Escrito y trabajado al lado de un grande espafiol que entregé
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copioso caudal de su saber a la Universidad de Antioquia y que no
recibié de ésta el pago decoroso y suficiente, ese libro merecié del
grande e inmortal Gregorio Marafién conceptos como estos:

“Yo he aprendido mucho leyendo y releyendo estas did-
fanas lecciones de Correa Henao y Rodriguez Pérez; he apren-
dido sobre todo al ver revivir las cosas, las mismas cosas re-
veladas en los balbuceos de estudiante; y por lo tanto, la hon-
da y eficaz verdad de que a despecho del progreso torrencial
y desconcertante del actual saber hay puntos de partida in-
variables sin los cuales toda la brillante erudicién de 4ltima
hora es solo flor de un dia.

“De esta misma leccién se nutrirdn los lectores de habla
espafiola a cuyo vasto dmbito cultural se extenderd este li-
bro; y muy especialmente a los estudiantes y médicos colom-
bianos, con los que me unen tantos lazos de comiin inquietud
y de bien correspondido amor”.

(Maranén Gregorio, Obras Completas. Tomo I Pgs. 338
y 339).

El Maestro Correa Henao, retirado por los imperativos de la salud,
del duro trabajo de la cétedra de Anatomia Patolégica que él funda-
ra en la Universidad de Antioquia, estaba escribiendo y publicando en
la Revista de la Universidad, esa excelente publicacién humanistica
colombiana, ensayos sobre Medicina folclérica y popular y sobre socio-
logia médica. Folclor sobre la mestruacién y El Tatuaje en Antioquia.
Este estudio sobre el tatuaje es una verdadera muestra de erudicidn,
de dominio en profundidad y en superficie, de un tema que no habia
sido tratado sino muy superficialmente por algunos otros autores en
la cultura colombiana.

En El Folclor de la mestruacién, el Maestro Correa, acoge una in-
formacién sobre terminologia médica popular publicada por mi, en el
primer Volumen de PAGINAS MEDICAS. ’

Larga, fecunda y de la mejor calidad fue la respetuosa amistad que
tuve siempre por el docto Profesor Alfredo Correa Henao, quien me
honré suscribiendo mi informe de ingreso a la Academia de Medicina
de Medellin.
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~ La Escuela Médica Antioquefia pierde anualmente desde hace unos
~ cuantos afios una de sus gloriosas y consagradas figuras de dimensio-
nes nacionales: hemos asistido espiritualmente a la desaparicién de
- Emilio Robledo, Gabriel Toro Villa, Miguel Maria Calle, David Vels-
- quez, Eugenio Villa Haeusler y ahora a la irreparable fuga de Alfredo
- Correa, quizas el catedratico antioquefio que alcanzara a formar una
~ verdadera y trascendente Escuela rica en ilustres discipulos que hoy
- se agruparan solicitos para mantener, defender y exaltar su memoria.

3 A los amigos lejanos de la Medicina antioquefia, que nos declara-
~ mos discipulos de ella y de sus grandes Maestros, nos toca también una

- no pequefia parte del duelo, y una cuota también en la tarea de hacer
~ que Colombia honre a sus mejores cientificos.

Max Olaya Restrepo M. D.

Bucaramanga, Noviembre de 1.967.
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LA ACIDOSIS TUBULAR RENAL

- PRESENTACION DE UN CASO Y DISCUSION DE LOS MECANISMOS
FISIOPATOGENICOS Y SU TRATAMIENTO

DRES. JAIME BORRERO +
FERRY ARANZAZU dat

S. T. Paciente de 15 afios de edad, natural y procedente de Ma-
nizales. Cursa el 3° afio de bachillerato. Visto por primera vez el
17 de abril de 1965.

Enfermedad actual: Parotiditis. La madre cuenta que tuvo un
proceso gripal 3 meses antes y luego comenzé con pérdida de peso,
astenia y polidipsia; aparentemente se presentaron trastornos elec-
rocardiograficos. Luego le practicaron tonsilectomia; al ser visto por
rimera vez estaba asintomatico.

Revisién de sistemas: Lo Unico que referia el nifio era que re-
cientemente habia aumentado su ingestiéon de agua y tenia crisis de
astenia periddicas que lo obligaban a acostarse.

Antecedentes familiares: Padres vivos. Diabetes por el lado ma-
terno; un hermano murié ocho meses antes de la presente consulta
con un cuadro de diabetes insipida, astenia y alteraciones cardiacas.

+ Profesor, Departamento Medicina Interna, Facultad de Medicina, Universidad
de Antioquia.
++ Profesor, Jefe Departamento de Medicina Interna, Universidad de Caldas.
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Examen fisico: Buen estado general, Peso 37 kgs. P. A. 120/80.
Pulso 84/min. Estatura 154 mts. Organos de los sentidos, cuello
negativos. Térax y pulmones negativos. Corazén: acentuacién del
primer ruido mitral. Abdomen negativo. Extremidades, examen neu-
rolbgico, vascular y periférico, osteoarticular: negativos. E. C. G.: la
revisién de los tres trazados electrocardiograficos de marzo, septiem-
bre y octubre de 1964, mostraban lesiones miocardicas auriculares y
ventriculares con probable crecimiento biventricular. Punto J bajo
ST deformado y alargamiento de QT con presencia de onda U, la
cual lo hacia sospechoso de un proceso metabdlico tipo Hipocalemia.

Laboratorio: Hb 17.5, V. G. 48, Sedimentacién 6 mm. Linfoci-
tosis del 47%. Nitrégeno uréico de 30 mgs. Proteina C. reactiva po-
sitiva. Células L. E. negativas. Antiestreptolisinas 36 U. Todd. Exa-
men citoquimico de orina: D. 1006, sedimento negativo. Rx de térax
posteroanterior y oblicuas: normales. Electroforesis de proteinas
normal. »

Estudio de electrolitos en orina. Sodio: 32.5 mEq/L; 53.63 mEq/
24 horas. Calcio: 0.74 mEq/L; 1.22 mEq/24 horas. Potasio: 20.0 mEq/L;
33.0 mEq/24 horas. Fosforo: 0.99 mg/ml; 1.634 mg/24 horas; pH 6.86.

Abril 17/65 : Electrolitos en sangre: Sodio: 130.0 mEq/L; Cloro:
87.32 mEq/L; HC03: 12.10 mEq/L; Potasio: 1.9 mEq/L; Calcio: 5.25
mEq/L; Reserva alcalina: 26.9 vol.%; pH sanguineo: 7.32.

Depuracién de la creatinina: Concentracién de creatinina en
sangre: 0.795 mg%; Concentracién de creatinina en orina: 0.458 mg/
ml/ml; Depuracién de la creatinina: 65.96 al/minuto; Depuracion de
la creatinina corregida: A 1.73 m2 de superficie corporal: 89.14 ml/
min. Depuracién uréica: 49 c. c./min. :

Prueba de excreciéon de la sulfofenolftaleina (PSP): Excrecién
de 0-20 minutos: 27.6%; Excreciéon de 20-60 minutos: 18.4%; Excre-
cion total en 1 hora: 46.0%.

Curva de tolerancia a la glucosa: Previa 86, 1¢ 83, 2¢ 133, 3¢
140, 4% 133, 5% 60. Glucosa en orina 15, hora 1 hora 1-14 h. 2 horas
negativa.

Addis (Recuento): Vol. 12 hrs. 700 ml.; leucocitos: 280.000; eritro-
citos 210.000; Cilindros: no; Proteinas: trazas.

Electrocardiograma: Ritmo sinusal con una frecuencia de 74/min.
PR = 0.18 (limite superior de lo normal para la edad y la frecuen-
cia). AP méas 50 grados; QRS 0.08; AQRS indeterminado; trazo del
tipo S1, S2, S3. P. bimodal, mas manifiesta en derivaciones D1 y D2,
con separacion entre los dos modos de 0.03. Complejos RS en V1 y
V2, RS en V3 y V4, RS en precordiales izquierdos. Desnivel nega-
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1. Electrocardiograma verificado en el pa-

ciente al cual se refiere el presente caso

en abril de 1965. Puede apreciarse las alte-

raciones -de la repolarizacién ventriculares,

y la presencia de ondas U sugestivas de hi-
pocalemia.

2, Electrocardiograma de noviembre de
1966, el cual muestra un trazado normal.



tivo de ST sin demarcacién precisa, con la onda T negativa en de-
rivaciones bipolares AVF y precordiales, presencia de onda U super-
impuesta a la onda de repolarizacion ventricular mas manifiesta en
derivacion D2. (Ver electrocardiogramas comparativos de abril de
1965 y de noviembre 1966). (Figs. 1 y 2).

Conclusién: Electrocardiograma anormal. Corazén: punta atréas
con las principales fuerzas eléctricas orientadas superior y posterior-
mente. Alteraciones de la repolarizacién ventricular y presencia de
onda U sugestivas de Hipocalemia. El trazado se repiti6, durante
la administracién de potasio intravenoso, obteniéndose su normali-
zacion.

Calcemia: 8.60 mgs. por ciento; Fosforo: 2.6 mgs. por ciento; Fos-
fatasas alcalinas: 10.3 unidades Bodansky.

Examenes de orina y cultivo: Aspecto: turbio — Densidad 1.007,
pH en frasco 7 (neutra). Albimina: 0.20 grs. por mil. Glucosa: no
hay Sedimento: no hay ftricomonas; células epiteliales abundantes;
leucocitos escasos; cilindros hialinos 2 por preparacién, cilindros gra-
nulosos ¢/media; eritrocitos 1 por 2 campos; no hay cristales. Gram:
no se observan gérmenes. A. A. R: negativo.

Urocultivo: en endo-gelosa sangre y caldo lactonado: negativo
para gérmenes.

El pH de la orina colectada a las 7 a. m.,, 11 a. m. y 5 p. m.
de los dias 22, 23 y 24 de abril, vario entre 7.0 y 7.2.

Prueba de la concentraciéon urinaria (dieta seca 14 horas):

Muestira Densidad Volumen
Ne 1 1.009 205 c.c.
Ne 2 1.008 115 c.c.
Ne 3 1.007 70 c.c.

Anélisis de orina. Prueba de Fenolsulfonftaleina: Inyeccion intra-
venosa de 6 mlgs. de F. S. F. A los 60 mts.: Cantidad de orina: 160
c.c. eliminaciéon de F. S. F. 60%. A los 120 mts.: cantidad de orina:
220 c.c. eliminacién de F. S. F. 77.5%.

Tiempo de protrombina: 12 segundos: (control 11 segundos).

El potasio sérico era de 2.10 mEq/L el 22 de abril y de 1.3
mEq/L al dia siguiente.

La Urografia intravenosa mostr6 cambios compatibles con una
pielonefritis incipiente (Fig. 3).

Cistografia: vejiga atona, de tipo neurogénico, con capacidad no-
toriamente aumentada, pero sin reflujo pieloureteral.
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3. La urografia intravenosa muestra cambios compatibles con
una pielonefritis incipiente.

Prueba de concentraciéon con Pitresin: Inyeccién de Pitresin a
ias 6 a. m.

Hora Densidad Volumen pH orina
7 a.m. 1.006 215 c.c. 7.2
8 a.m. ‘ 1.010 240 c.c. 7.4
9 a.m. 1.005 300 c.c. 7.2
10 a.m. 1.005 200 c.c. 7.0
12 . 1.006 380 c.c. 7.2
2 p.m. 1.006 500 c.c. 7.2
4 p.m. 1.005 1.000 c.c. 7.0

Biopsia renal: descripcién macroscépica: cilindro de tejido amari-
llento que mide 1 x 0.2 cms. (1F).

Rifibn: Se encuentra un total de 12 glomérulos; hay un ligero
engrosamiento focal de la membrana basal del glomérulo con cam-
bios proliferativos focales; los tiibulos contorneados proximales mues-
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tran un engrosamiento ligero de la pared y en una de ellas hay
células vacuoladas. Hay escasos focos de fibrosis intersticial con in-
filtrado mononuclear. El cuadro es compatible con el diagndstico de
Tubulopatia. Se observa un fragmento de pelvis renal.

Evolucién: Con el diagnéstico de acidosis tubular renal se ini-
cié6 Bicarbonato de sodio 5 gms. 3 veces al dia, Kaon 6 cucharadas
diarias, e ingestion de 3 vasos de jugo de naranja al dia. Regresa
en noviembre de 1966 totalmente asintomético, su peso aumentd a
48 kgs. Estatura 1.61 mts. P. A. 120/70. Examen fisico negativo. pH
sanguineo: 7.48, PCO2: 29.5 mmHg. Buffer base: 51.7 mEq/L. (nor-
mal) Bicarbonato Standard 24.2 mEq/L. Sodio 140 mEq/L. Cloro 150
mEq/L. Hb 19 gms%. Hto. 60%. Sedimentacion 1 mm/hora. Leuco-
citos 6.800. N 51, L 36 E 13. Urocultivo negativo, examen citoquimico
de orina: D. 1011, pH 55. Sedimento 10 hematies en toda la camara,
4 cilindros hematicos, 7 granulosos, albumina huellas. Proteinuria
en 24 horas: 0.4 gms. Creatinina sanguinea 0.5 mgm%. Depuracién
de creatinina 159, 6 ml/min. Acidez titulable 68.4 mEq/24 horas.
Fosforo en plasma 2.4 mg%. Foésforo en orina 1.600 mg/24 horas. En
el electrocardiograma persisten trastornos de la repolarizacién com-
patibles con hipocalemia.

DISCUSION

La acidosis tubular renal se puede definir como la incapacidad
para acidificar la orina por debajo de un pH de 5.4 bajo el estimulo
de la inyeccion de cloruro de amonio o de una acidosis metabdlica
espontanea (1). Hay en ella una reduccién en la excrecién de amo-
nijo, al disminuir su difusién a la orina tubular y como consecuen-
cia disminuye la acidez titulable excretada en forma de acidos or-
ganicos. En contraste, la acidosis de la Insuficiencia renal crénica
se debe a una reduccién en la masa tubular total con disminucion
consecuencial en la sintesis de amonio, pero con conservacién de la
capacidad para producir un gradiente alto de concentracion entre
orina y plasma y con formacion de orina de acidez normal (2). El
defecto primario parece radicar en el mecanismo de transporte de
iones hidrégeno (H+) contra un gradiente de concentracién el cual
requiere energia. La inhibicién experimental del ciclo de Krebs en
la etapa del acido succinico al acido fumarico por medio del acido
maléico, ocasiona una disminucién en la excrecién de iones hidro-
genos, quizas por la disminucién en la energia necesaria para el fun-
cionamiento de la bomba que transporta iones hidréogeno (H-+) en
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forma activa. Sin embargo, este inhibidor de la deshidrogenasa
succinica afecta también otros sistemas de transporte activo del ta-
bulo como los fosfatos y la glucosa (3).

ORIGEN METABOLICO DE IONES HIDROGENO, SU NEU-
TRALIZACION, TRANSPORTE Y ELIMINACION (4). Los iones hi-
drégeno se originan de tres fuentes: el catabolismo completo de
grasas y carbohidratos; la oxidacién de aminoicidos que contienen
azufre, a partir de las proteinas; y la hidrélisis y oxidacién de los
residuos fosfoprotéicos isoeléctricos.

Estos iones hidrégeno resultantes del metabolismo, en la for-
ma de acidos organicos fuertes (H-+A—), interaccionan con los tam-
pones bicarbonato, fosfato y proteinas de los liquidos organicos con
produccién de una sal neutra mas un acido débil (de baja disocia-
cion).

H+A—) + (B+ HC03—) —— (B+A—) + (H. HCO3)
H+A—) -+ (B 2 HC04—) —— (B+A—) + (B. HHP04—)
(H+A—) + (B+ Proteinato) ——— (B+A—) + (H. Proteinato).

EQUILIBRIO HIDROGENIONICO (4). La secrecion de iones hi-
drogeno (H+), es uno de los estados hemostaticos celosamente man-
tenidos dentro del organismo. La importancia de los iones hidrégeno
surge de varias consideraciones:

1) El agua solvente universal en los sistemas bioldgicos, se disocia
en (H+) (OH—) y condiciona de esta manera todas las reaccio-
nes moleculares en que intervienen estos iones. ;

2) En las reacciones bioquimicas intervienen frecuentemente com-
puestos con grupos prototropicos (o sean grupos que son capa-
ces de aceptar o ceder un protén o H-+).

3) Toda la energia libre del organismo proviene del metabolismo
de combustibles altamente energéticos, por reaciéon de multiples
sistemas enziméticos que encadenados entre si facilitan la oxi-
dacién o reduccién. Los sistemas de oxidacién o reduccién son
en general muy sensibles a la concentracién de iones hidrégeno.

4) La configuracién de las proteinas, todas las cuales son anfotéri-
cas, es sensible a la concentracién de iones hidrégeno.

5) Por ultimo, la oxidacién, fuente de energia, lleva en general a
la formacién de acidos; por consiguiente los productos finales
del metabolismo son predominantemente de naturaleza acida.
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El mas importante de los productos acidos del metabolismo, es
el CO2, del cual el adulto produce diariamente 288 litros o 26 equiva-
lentes, lo que equivale a 2.6 litros de acido clorhidrico concentrado.
Su excrecién se efectia totalmente por los pulmones, pero el tras-
porte del CO2 de los tejidos hasta el pulmén depende de la disponi-
bilidad en la sangre de iones reguladores, principalmente el de la
Hb (BHB) y por lo tanto de la concentracion de iones hidrégeno. Un
adulto, sometido a una dieta mixta, produce ademés del CO2, una
cantidad apreciable de acido no volatil o sea acido fijo: sulfatos por
oxidacién de las proteinas con grupos S., y fosfatos por liberacién
de las proteinas con grupos P, y también de las grasas que contienen
lecitina.. A pesar de que las proteinas aportan una cantidad consi-
derable de base fija, la acidez potencial excede en 50 a 100 mEq/dia,
a la ingestién de cationes buffer disponible.

En contraste con la produccién constante de acido fijo, la can-
tidad total de cationes disponibles como sales reguladoras para neu-
tralizarlo, no exceden en la sangre los 150 mEq/L; de los cuales el
ion bicarbonato representa el 13% y el resto estd constituido por
Bhb + BHDbOZ2, los fosfatos, las proteinas y otros buffer.

El anhidrido carbénico se oxida en presencia de agua a acido
carbénico que por deshidratacion espontanea da CO2.

C02 + H20 — ———"»>H2 C03
H2C03 -———— CO2 + H20 (por accién de la anidrasa carboénica.
H2C03 ———— H+ + HCO3—.

En la primera ecuacion el equilibrio en cualquiera de los dos
sentidos se alcanza lentamente en las soluciones acuosas. La enzima
hidrasa carbénica acelera este proceso. En condiciones especificas de
temperatura, pH, etc., la hidratacién del C02 tarda 70 seg. Se tiene
como unidad de la enzima la cantidad necesaria para reducir este
tiempo a la mitad; con cantidades crecientes de enzima la reaccién
tiende a hacerse instantinea. El coeficiente de difusién del C02 a
través de los tejidos es quizds 30 veces mayor que el del oxigeno,
y hay razones para suponer que las células son relativamente im-
permeables para el H2C03 y para el HC03—, en consecuencia, la
anhidrasa carbénica, acelerando la hidratacién y la deshidratacién
del C02, desempefia un papel importante en muchos tejidos, particu-
larmente los eritrocitos y los rifiones.

El anhidrido carboénico, C02, es un gas volatil poco soluble en
agua, difunde libremente de la sangre al aire alveolar y es excre-
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En equilibrio las velocidades de reaccién en ambos sentidos de-
ben ser iguales (HA). K1 = (H+) (A—). K2: las dos constantes K1 y
K2 son ocultas y por eso podemos escribir su relacién K1/K2 igual
a una tercera constante Ka y asi podemos escribir que (HA) Ka =
(H+) (A—) v que (H+) = (HA). Ka. Esta tercera constante, Ka,

(A—)
ya se puede medir directamente y se conoce como la constante de
disociacion acida.

DISOCIACION DE LAS SALES (4). Mientras que el grado de
disociacion de los acidos débiles es bajo, las sales de estos acidos,
como Na HCO03, pueden ser consideradas en soluciones acuosas como
completamente ionizadas. Sin embargo, los iones resultantes no son
totalmente libres respecto a su participacion en reacciones sujetas a
la ley de las masas, porque su movimiento y por consiguiente su acti-
vidad estan reducidas por las cargas electrostaticas de otros cationes y
aniones presentes en la solucién. Este efecto estd en compleja rela-
¢ién con una funcién denominada “fuerza idnica” de la solucién que
comprende la concentracion total de iones y sus respectivas cargas.
Se deduce entonces que la actividad de determinada sal, conocida
como coeficiente de actividad y designada con el simbolo LAMDA,
estd condicionada mas por la composicion electrolitica total de la
soluciéon que por la concentracién de la sal individual que se esta
considerando. La concentracion efectiva del cation y del anion de-
rivados de una sal, estd determinada por el producto de la con-
centracién de esta sal (BA) y su coeficiente de actividad.

(BA) = (B+) (A—).

ECUACION APROXIMATIVA DE HENDERSON (4). En la prac-
tica podemos suponer que todo el H+ en una soluciéon deriva del
(HA) de acuerdo a la ecuacibén vista atras: (HA) = (H+) + (A—) vy
todo el (A—) deriva del (BA) conforme a la ecuacion que acabamos
de ver. Con esta premisa (BA) puede sustituir a (A—) en la ecuacién
(H+) = (HA). Ka. Obtenemos (H+) = (HA). Ka como LAMDA y

(A—) (BA)
K son constantes las podemos combinar para obtener KA sobre
LAMDA igual a K 1 y tenemos la ecuacién convertida en (H+) = |
(BA). K 1. Esta es la llamada ecuacion aproximativa de Henderson,
(HA).
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tado casi totalmente por los pulmones. El centro respiratorio tiene
a su cargo un aspecto de la regulacion de la concentracion de iones
~hidrogeno del plasma (H+) al regular su tensién del C02. Sin em-
bargo, de acuerdo con la ley de las masas, el BH C03 desempefia un
- papel de igual importancia, adecuando la concentracion de iones hi-
drégeno a la concentracion de C02 y la respiracién no puede de nin-
giin modo regular la concentracién plasméatica de BH C03, la que
- depende por entero de los rifiones; como éstos deben eliminar todos
los acidos fijos (H2S04, H2P04—) y las bases como la creatinina, etec.,
la regulacién final de la concentracion de iones hidrégeno es mas
un problema renal que respiratorio.

LA LEY DE LAS MASAS (4). Un acido simple (HA) se caracte-
riza por el hecho de que en soluciones acuosas se disocia total o par-
- cialmente en H+ y A— mientras H+ y A— se recombinan para
- formar HA.

Escribimos entonces la ecuacién reversible:

HA ——»> (H+) + (A—).

<

Refiriendo esta ecuacion a términos cuantitativos podemos con-
cebir que la velocidad de reaccion de la izquierda a derecha; o ve-
locidad de disociacién, sera proporcional en primer lugar a la con-
centracion total de acido no disociado y en segundo lugar a un
factor K 1 que podemos llamar probalidad de disociaciéon y que re-
fleja la inestabilidad intrinseca del acido en solucién. Si duplicamos
la concentracion del acido o el valor de esta constante K1 se dupli-
cara la velocidad con que se forman H+ y A—. Entonces podemos
decir que la velocidad de reaccién de la izquierda a la derecha
sera igual al producto de (H + A—). K1. La velocidad de reaccién
de derecha a izquierda, o sea la velocidad conque H+ y A— rege-
neran moléculas de HA, depende de la probabilidad de colisién de
H+ y A— y sera proporcional al producto de sus respectivas con-
centraciones, y en segundo lugar la formacion de H+ a partir de
estos dos dependera de una segunda constante K2 que expresa la
afinidad de H+ y A— en colision. Por consiguiente, la velocidad de
reaccion de la derecha a la izquierda es igual al producto de H+
A— por una segunda constante K2.

(H+) (—). R2.
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s
la que para mayor conveniencia fue convertida por Hasselbach en su
forma logaritmica, invirtiendo todas las cantidades para evitar in-
comodos decimales y logaritmicos negativos

1 = BA) + 1
Log. —— Log. — Log. —
(H+) (HA) K1

: Utilizando la nomenclatura de Sorensen segin la cual el pH o

- sea la concentracién de iones hidrégeno, es igual al logaritmo reci-

proco de la concentracién de estos iones hidrégeno, podemos reem-

plazar y en la ecuacién final nos queda pH = Log. (BA) + P KI.
(HA)

La constante PK para este sistema es de 6.1 a 38°C y podemos
escribir ya en términos biolégicos, utilizando la relacion bicarbona-
to acido carbodnico que es la principal determinante del pH, que el
pH es igual al logaritmo de la concentracién del bicarbonato sobre
la concentraciéon de acido carbodnico més la constante de disociacién
y de colisién de este sistema (PK1 o sea 6.1), pH es igual a 27 mEq/L.
de bicarbonato/1.2 mili-osmoles de acido carbénico disuelto mas 6.1.
El pH es entonces igual a 1.3 més 6.1 = 7.4. He aqui la derivacion
final del pH a través de estos simples principios quimicos:

(BHCO03)
pH = Log. —— + 6.1 = 27 mEq/L +6.1="7.4

(H2C03) 1.2 milios/L.

REGULACION RENAL DE LA CONCENTRACION DE LOS
IONES HIDROGENO. Los mecanismos intrarrenales para la excre-
cion de los iones hidrégeno son tres: a) la reabsorcion de bicarbonato,
b) la acidificacién de los tampones y c) la producciéon de amoniaco
y su excrecién en forma de iones amonio (3.5), (grafico N° 1).

A) Mecanismos de reabsorcién de bicarbonato. Grafico N° 2.

1) Mecanismo proximal. Los iones sodio y bacarbonato (Na +
y HC03—) entran al tibulo proximal procedentes del filtrado glo-
merular. Los iones sodio se difunden hacia las células tubulares y
son expulsados en forma activa hacia el liquido peri-tubular, por
la bomba sbédica, la que mantiene bajas las concentraciones intra-ce-
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GRAFICO N2 2

MECANISMOS DE_REABSORCION DE BICARBONATO POR EL_RINON
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lulares de este ion. Los iones hidrégeno (H+) salen de las células
a la luz tubular en intercambio por los iones sodio (Na-); se aso-
cian con los iones bicarbonato (HC03—), para formar &acido carbé-
nico, el cual se descompone en C02 y agua. El primero se difunde
hacia las células donde al hidratarse de nuevo, accién catalizada por
la anhidrasa carbénica, reforma acido carbénico (ver diagrama).

2) Mecanismo del tubulo colector. Altamente especializado para
reabsorber el resto del bicarbonato filtrado, contra gradientes altos
de concentracién. El liquido proveniente de los tébulos distales con-
tiene iones, sodio y bicarbonato, (Na+) y (HC03—). Los primeros
son absorbidos activamente por accién de la bomba sédica, hacia las
células del tubo colector, y hay salida de iones hidrégeno (H+) ha-
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cia la orina, bombeados activamente, llegando a establecer gradien-
tes de concentracion de 1.000 a 1, entre la sangre y la orina tubular,
cuando se forma orina de acidez maxima (pH 4.4 a 4.6). Por un meca-
nismo similar salen los iones potasio (K-+) los que compiten con los
iones hidrégeno (H+), en el mecanismo transportador; si por cual-
guier razon se reduce la expulsion de iones hidrégeno (H-), aumen-
ta la secrecion del potasio (ver diagrama).

B) Acidificacién de los tampones (Grafico N° 1).

Los tampones o bufferes filtrados, principalmente el fosfato di-
basico y otros como la creatinina, aceptan protones bombeados en
forma activa por la célula tubular: estos iones hidrégeno (H+) ex-
cretados con los tampones acidificados, se miden como acidez ti-
tulable.

GRAFICO n21

;AlECANISMOS INTRARENALES DE EXCRECION DE IONES HIDROGENO
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C) Produccién de amoniaco y excrecion en forma de iones amo-
nio (Grafico N° 1).

El amoniaco (NH3+), producido en las células tubulares a par-
tir de la glutamina de ciertos aminoacidos, difunde en forma pasiva
a la luz del tabulo, estando condicionada esta difusién por el gra-
diente de concentracién, favorecido por el pH de la orina tubular:
alli acepta un protéon y se excreta como ion amonio (NH4), (ver dia-
grama).

Segun Elkinton, la excreciéon neta absoluta del hidrégeno me-
tabdlico total por el rifién ,se puede medir por la suma de la acidez
titulable, mas el ion amonio, menos el bicarbonato eliminado: UVH+
= U.V.A.T. + U.V NH4— U.V. HC03— (3).

EXCRECION DE ACIDO POR EL RINON SEGUN PITTS (6).

mEq de dcido Relacion NH3/
eliminado por dia acidez titulable

Normales:

Acidez combinada con amonio 30— 50 1.0—-2.5
Acidez titulable 10— 30

Acidosis diabética:

Acidez combinada con amonio 300—500 1.0—2.5
Acidez titulable 75—250

Enfermedad Renal croénica:

Acidez combinada con amonio 0.5— 15 0.2—1.5
Acidez titulable 2.0— 50

Segun Elkinton, Huth y colaboradores, la excreciéon renal de
ion hidrégeno se puede considerar partiendo de la férmula general
para la depuracién y asi la depuracion de iones hidrégeno sera igual
a UV/P o sea a la concentraciéon de hidrégeno total de la orina mul-
tiplicado por el volumen y dividido por la concentracién plasmatica
de iones hidrégeno. Estos autores han ideado un indice de depura-
cién de iones hidrégeno I.D.H.+ = UVH+/1/C02P. El valor UVH+
es igual a la acidez titulable, méas los iones amonio, menos el bicar-

_bhonato eliminado en la unidad de tiempo en la orina y el denomi-
nador de la ecuacién anterior es el valor reciproco del contenido
de C02 en el plasma en mili-moles/litro (7).

FISIOPATOLOGIA DE LA ACIDOSIS DE ORIGEN RENAL. Los
efectos de la enfermedad sobre los mecanismos renales para la eli-
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minacién de iones h1drogeno son varios: el primero y el mas comin
es la reduccion en el nimero total de nefrones funcionantes: esta
situacién se puede presentar en casos de shock con insuficiencia de
- la circulacion renal y en necrosis tubular aguda; en forma crénica
la poblacion -de nefrones se reduce en enfermedades tales como la
- glomerulonefritis crénica, la pielonefritis, la nefroesclerosis y la en-
- fermedad poliquistica. Los nefrones restantes intactos pueden fun-
cionar atin en exceso, pero al alcanzar un punto critico la reduccién
de la poblacién de nefrones, no puede ya eliminarse toda la carga
metabdlica de iones hidrégeno, y este punto critico se presenta en
- la vecindad del 20% de lo normal de la poblacion mefronal. El gra-
diente de iones hidrbégeno aun puede mantenerse entre sangre y
orina (pH de la orina menor de 5.5), pero la cantidad total de iones
hidrégeno eliminados en forma de acidez titulable y como iones
amonio estd disminuido en relacién a la acidosis sistémica. Esta
insuficiencia se acompafia también de retenciéon de fosfatos, creati-
nina y urea, cuya retencién junto con la retencion de iones hidroé-
geno es caracteristica del estado urémico. La insuficiencia resultante
de la reduccién en la poblacion de nefrones para filtrar suficiente
{osfato al tabulo que acepte protones, es un factor critico en la fi-
siopatologia de este tipo de acidosis, como lo demuestra el aumento
de la excrecion de acidez titulable que sigue a las infusiones de
fosfato neutro (8).

Defectos tubulares especificos. Mucho menos comin es el de-
fecto especifico de uno o mas de los procesos tubulares de intercam-
bio i6nico. Tal defecto resulta en la retencién de acido, acidosis sis-
témica, fuera de proporcién a la reduccion de la poblaciéon de nefro-
nes, medida por el grado de azohemia o por la filtracién glomerular.
Tales defectos pueden ser adquiridos, de desarrollo o genéticos. Sin
embargo, con frecuencia puede haber combinaciones de estos dos
iipos de acidosis renal o sea la acidosis urémica consecuencial a la
disminucién de la poblacién de nefrones y la acidosis tubular renal,
debida a un defecto tubular especifico (8).

CLASIFICACION DE LA ACIDOSIS RENAL TUBULAR. Los
sindromes de acidosis tubular renal (ART), segin Elkinton (3), son:

,a) La acidosis hiperclorémica infantil. Puede asociarse o no a ne-
- frocalcinosis y puede presentarse en ella déficits en la reabsor-
cion de agua. Es un defecto de desarrollo que se recupera to-
talmente con tratamiento adecuado.
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b) La acidosis renal tubular primaria del adulto. Pueden presen-
tarse en ella o no, nefrocalcinosis y osteomalacia.

¢) El sindrome de Fanconi (en nifios y en adultos). Puede ser fa-

- miliar o adquirido y se asocia a aminoaciduria y glicosuria.

d) El sindrome 6culo-cerebro-renal de Lowe. Se presenta en lactan-
tes y en niflos y se caracteriza por la presencia de cataratas,
retardo mental y acidosis renal tubular.

e) Errores metabdlicos congénitos asociados en ocasiones a la ART:
la galactosemia, la diabetes insipida nefrogénica y la enferme-
dad de Wilson.

f) Algunos tipos de pielonefritis o de Hidronefrosis.

g) La lesién tubular secundaria a hipercalcemia o a hipopotasemia.

Mecanismos: Desde los trabajos de Davenport y Wilhelmi, se
sabe que la anhidrasa carbonica existe en altas concentraciones en
los tbulos renales (9), Berliner y su grupo y Harrison, demostraron
que la inyeccién de acido maléico, al bloquear el ciclo de Krebs,
provocaba una interferencia en la producciéon de anhidrasa carbd-
nica, la cual también podia producirse por medio de la acetazoleami-
da y que por cualquiera de estos dos mecanismos se podia provocar
una disminucién en la excrecién de acido por el rifion experimental-
mente (10, 11). Los ultimos investigadores en experimentos en ra-
tas mediante el uso de acetazoleamida, demostraron que la deficien-
cia de anidrasa carboénica producia una disminucién en la execrecion
de iones hidrégeno, con acidosis metabdlica y atin disminucién en
el citrato de la orina y nefrocalcinosis (12). Sin embargo, ni Reynols,
Frick y su grupo, o Webster y su grupo, pudieron demostrar una
deficiencia de la enzima en casos de acidosis tubular (13, 14, 15);
aun maés, Yaffe y colaboradores, demostraron una actividad nor-
mal de anhidrasa carboénica en una biopsia por medio de estudio
de enzimas, en un paciente con acidosis renal tubular (16). Para
Elkinton, las células del paciente con acidosis renal tubular son in-
capaces de donar protones o iones hidrégeno a las sustancias recep-
toras en la orina (bicarbonato, fosfato y amonio) (17).

Diagnéstico: El diagndstico de la acidosis urémica se basa en los
hallazgos de la enfermedad primaria causal: los estados agudos de
insuficiencia circulatoria, obstruccién del tracto urinario o mnecro-
sis tubular aguda son evidentes de por si. El diagndstico de una en-
fermedad renal crénica se basa en la historia y los datos de labora-
torio y en la biopsia renal. Cuando el paciente con insuficiencia re-
nal crénica presenta uremia y acidosis, la poblacion de nefrones es-
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tda muy disminuida, siendo la filtracién glomerular generalmente
menor de 20 cms./min. por 1.73 mts2 de superficie corporal. En este
sentido la medicion de los aniones indeterminados (6), medida como
la diferencia entre la concentracién de sodio en plasma y la suma
del bicarbonato del plasma mas el cloro puede ser de valor. Valores
por encima de 12 mEq/L son indicativos de una acidosis metabélica
‘de la uremia (8). Segin Huth, Webster y Elkinton, la frecuencia de
los signos y sintomas de la acidosis tubular renal de acuerdo a un
estudio que los autores hicieron de 72 casos es; Nefrolitiasis 77%,
Nefrocalcinosis 77%, Ostemalacia y raquitismo 45%, Infeccién urina-
ria 56%, Poliuria (defecto de concentracién), en 94%, Paralisis en 40%,
Historia familiar 44% (18). Los sintomas en nuestro paciente fue-
ron los de poliuria persistente, polidipsia y crisis de astenia muy
intensas, junto con una historia familiar similar en un hermano que
habia muerto 6 meses antes. Los valores iniciales del potasio en el
-plasma fueron de 1.5 mEq/L, asociados a hallazgos electrocardiogra-
ficos de hipocalemia. Se demostré6 un defecto de concentracién re-
‘sistente a la administracion de Pitresin. Un defecto en la acidifica-
cién de la orina con pH de 6.0 o superiores siempre, y una acidosis
metabolica con disminucién del pH en la sangre, después de la ad-
ministracién de cloruro de amonio. Los hallazgos radiolégicos en la
-urografia intravenenosa eran compatibles con una pielonefritis que
puede ser también uno de los signos o de las complicaciones de la
acidosis tubular renal. No se presentaron en nuestro paciente, nefro-
litiasis, nefrocalcinosis u osteomalacia. Los dos principales hallaz-
gos de laboratorio en la acidosis renal tubular son: la acidosis meta-
“bélica sin azotemia o con muy discreta elevacion de la urea y la
formacién y eliminacién de una orina alcalina o relativamente neu-
tra. Ademas, se pueden presentar: hipercloremia, hiperfosfatemia e
hipokalemia. Puede haber una discreta disminuciéon en la filtracién
glomerular medida por la creatinina o la inulina pero nunca en
proporcién al grado de acidosis.

De acuerdo a Elkinton, el indice de depuraciéon de iones hi-
drogeno en relacion porcentual a la filtracion glomerular represen-
tado por la ecuacién, (DH+/D creatinina %), que normalmente es de
15 a 30%, es mas alto en las enfermedades renales generalizadas
que en los sujetos normales después de dar una sobrecarga de acido;
y tiende a ser bajo en los defectos tubulares congénitos. En la en-
fermedad renal generalizada varia del 15 al 90% y en la acidosis
tubular Unicamente del 2 al 10%. Los pacientes con rifiones con-
traidos o Insuficiencia renal crénica excretan menos amonio, y la
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mayoria de los pacientes con acidosis tubular tienden en general
a excretar mas amonio que los normales, a cualquier nivel de pH
arinario (8).

Las acidosis tubulares de los adultos, a diferencia de la forma
infantil, tienen curso crdénico y prolongado y no son curables. Los
primeros sintomas se presentan en la adolescencia, pero pueden
hacerlo ya entre los 3 y los 10 ahos de edad; dos terceras partes
de los pacientes son mujeres. El diagndstico lo hace generalmente
el hallazgo de una acidosis crénica con bicarbonato plasmatico bajo
y pH disminuido, asociado a una orina alcalina, neutra o ligeramen-
te acida. La alta frecuencia de la mefrocalcinosis bilateral en la
porcién medular de los rifiones hace que esta entidad sea la ter-
cera causa en frecuencia de nefrocalcinosis, excediéndola Unicamen-
te el hiperparatiroidismo primario y la pielonefritis crénica (8).

La paralisis periodica de la entidad, ilustrada en forma drama-
tica por nuestro paciente, puede simular la paralisis periddica fa-
miliar porque pueden presentarse los ataques por la mafana o ser
precipitados por una ingestiéon exagerada de hidratos de carbono,
en forma similar a como le sucedia a nuestro enfermo. Sin embargo
en la acidosis tubular renal, hay hipocalemia crénica entre los ata-
ques, unida a los signos bioquimicos de la acidosis, también ilus-
trados en forma dramatica por el presente caso. Las crisis de astenia
se deben en la entidad a la hipercaliuria crénica, siendo la elimina-
cién diaria de potasio mayor de 30 mEq, a pesar de concentraciones
plasmaticas inferiores a 3.5 mEq/L. En casos dudosos de acidosis
renal se pueden usar dos pruebas provocativas para verificar la ca-
pacidad del rifién para excretar una sobrecarga acida. La primera
es la prueba de 8 horas de Wrong y Davies (2); los autores admi-
nistran una dosis Unica de cloruro de amonio de 100 mgs. por kilo
de peso corporal y estudian el pH en la orina durante las horas
siguientes a la ingestion del cloruro de amonio. El indice de acidosis
renal lo dard la incapacidad del pH de la orina para descender por
debajo de 5.5, lo que indica probablemente un defecto en la trans-
ferencia tubular de iones hidrégeno para los bufferes urinarios, con-
tra un gradiente de concentracién. También se pueden medir en la
orina los porcentajes de eliminacién de acidez titulable, iones amo-
nio e hidrégeno total.

INDICES DE DEPURACION DE TRES DIAS. El doctor J. Rus-
sell Elkinton, usa el indice de depuracién ya visto, de iones hidré-
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geno, relacionandolo al grado de retencion en el organismo (8). Los
requisitos especificos para efectuar la prueba incluyen:

1) Suspender toda terapéutica alcalinizante (bicarbonato de sodio,
lactato de sodio, citrato de sodio), por lo menos dos dias antes
de comenzar la prueba.

2) Administrar tabletas de cloruro de amonio sin cubierta entérica
o en solucién, 100 mgs. por kilo de peso corporal por dia, en 3
o 4 dosis repartidas en las 24 horas del dia.

3) Recoger toda la orina de 24 horas del tercer dia, protegiéndola
con 10 cm. de tolueno y 30 cm. de aceite mineral.

4) Al final de estas 24 horas (presumiblemente alrededor de las 7
a. m. y por lo menos 7 horas después de la dltima dosis de clo-
ruro de amonio), tomar sangre para determinacion del C02 del
plasma y del pH, pesar al paciente, y medirlo.

5) En la orina recogida, medir el pH mediante el papel de nitra-
zina o bien con un electrodo de gas y determinar por métodos
quimicos, la acidez titulable, el contenido de amonio y el C02

" (el pH sera de 6.2 o mas alto, en la acidosis tubular).

6) Calcular el area corporal del paciente a partir del monograma
clasico de Dubois y corregir todas las excreciones (UVAT o sea
acidez total UVNH4+) a 1.73 mts2 de superficie corporal.

En la tabla adjunta se dan las depuraciones normales para iones
hidrégeno y para pacientes con diversos tipos de enfermedad renal.

INDICES DE DEPURACION DE IONES HIDROGENO EN SUJETOS NORMALES
Y EN DIVERSOS TIPOS DE ENFERMEDAD RENAL (7).

Indices de depuracion * DH+4 100
DH+ DA.T. DNH4+ D. creat.
Normales 34 — 14 10—06 28—08 30—14
Enfermedad renal generalizada 04—01 02—01 01—00 64—13
Acidosis tubular 11—06 05—02 08—04 17—09

Los indices de depuracién (I.D.) se calculan por la férmula
UVH+ o UVT. (acidez titulable), o UVNH4+ en mEq por minuto
por 1.73 mts2 dividido por 1/C02 del plasma o multiplicado por el
C02 del plasma. La ventaja real de la prueba se deriva del hecho
de que el indice de depuracion compara la eliminacién de iones hi-
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drégeno con la medida de la retencién absoluta del ion y es en
realidad una depuracién. Si se tiene un valor anormalmente bajo
para este indice de depuraciéon de iones hidrégeno o sea (DH-) se
puede obtener informacién respecto al mecanismo responsable. 1)
para averiguar la depuraciéon de iones hidrégeno por nefrén, dividir
el indice de depuracién de iones hidrégeno (DH+) por la depuracién
de creatinina (D creatinina) en ml/minuto por 1.73 mts2 de super-
ficie corporal y multiplicar por 100; aunque puede haber superposi-
cién en los resultados en general valores por encima del 3%, casi
con seguridad indican un rifién contraido con una reducciéon en la
poblacion de nefrones como principal factor responsable; valores por
debajo de 1.4 son indicativos de un defecto tubular especifico. 2)
calcular las distintas variedades de la depuracién de iones hidrégeno
o sea el UVAT/1/C02 del suero y UVNH4/1/C02 del suero; una
orina 4cida con este Gltimo valor bajo sugiere una enfermedad ge-
neralizada; una orina relativamente alcalina con una depuracién baja
para acidez titulable, sugiere una acidosis tubular renal.

TRATAMIENTO DE LA ACIDOSIS TUBULAR RENAL. El
reemplazo de los déficits se debe hacer de acuerdo al grado de de-
plecién de sodio, potasio y calcio y también teniendo en cuenta el
grado de acidosis. El tipo de terapéutica de mantenimiento mas
simple es la administraciéon de bicarbonato de sodio por via oral.
Si ésto produce edemas, se puede dar parte de la dosis como bicar-
bonato de sodio y potasio. Si el bicarbonato provoca sintomas gas-
trointestinales se pueden dar citratos. La dosis oral de mantenimien-
to de bicarbonato de sodio es en general de 5 a 10 gms., aunque
nuestro paciente ha requerido 15 gms. diarios. La solucién de citra-
to se puede dar como la férmula siguiente: citrato de sodio 300 gms.,
o sea 1.70 mEq de sodio por c.c. Citrato de potasio 200 gms. o sea
1.03 mEq de potasio por c.c.; agua cantidad suficiente para 1.800 c.c.
Dar 60 c.c. por dia, o sea 102 mEq de sodio y 62 mEq de potasio, o bien
la solucién de Shohl, compuesta por: acido citrico 140 mgs., citrato de
sodio 98 gms. Es igual a 1 mEq de sodio por cm. Agua en cantidad
suficiente para 1.000 cms., administrar 50 a 100 cms. por dia, o sea
50 a 100 mEq de sodio. Cuando hay hipocalemia severa, como la ilus-
{rada por nuestro paciente, se deben dar suplementos de potasio evi-
tando siempre el cloruro de potasio. No se deben administrar ni
cloruro de potasio ni cloruro de sodio, porque en este tipo de aci-
dosis cada ion de cloruro que se dé en vez de bicarbonato, lactato,
acetato, o citrato, previene la eliminacién de un ion hidrégeno. El
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cloruro de potasio se puede administrar en forma de KAON (glu-
conato de potasio), o bien sales de fosfato de potasio. Nuestro pa-
ciente requiere una dosis de sostenimiento también de 15 gms. dia-
rios de potasio, o sea 275 mEq de potasio en 24 horas.

Con esta terapéutica el paciente ha aumentado en el tultimo
afo 6 cms. de estatura, estd totalmente asintomatico y llevando una
vida perfectamente normal. En casos en los que la acidosis tubular
renal esté acompafiada por enfermedad Osea se deben dar cantida-
des extras de calcio en forma de lactato de gluconato de calcio con
dosis suplementarias diarias de vitamina D de 10 a 50 mil unidades
diarias. Se debe también en estos pacientes administrar una canti-

" dad abundante de liquidos, suficiente para provocar una diuresis
continua y disminuir asi las probalidades de nefrocalcinosis y de in-
feccion renal a las cuales estin sometidos.

RESUMEN

Se presenta un caso de acidosis renal tubular del adulto, ca-
racterizado por incapacidad para acidificar la orina, hipercaliuria,
acidosis metabdlica e hipocalemia con crisis de astenia, poliuria y
polidipsia y cambios secundarios de pielonefritis, tratado exitosamen-
te con sales alcalinizantes y sales de potasio. Se discuten los me-
canismos de regulacién del equilibrio acido basico, las causas de la
enfermedad, su diagnéstico y tratamiento.

SYNOPSIS

A case of adult renal tubular acidosis is described. The clinical
picture was one of severe asthenia, polidipsia and poliuria with se-
vere metabolic acidosis and hipokalemia. There was an inability of
the kidney to reduce the urinary pH below 6.0 or to concentrate after
pitresin inyection. There were also pyelonephritic changes in the
I.V.P. and the biopsy showed normal glomeruli with tubular chan-
ges only. The patient has been succesfully managed with potassium
salts and alcalinizing therapy. A discussion of the mechanisms of
regulation of the pH is given and the diagnosis and treatment of
the entity are presented.
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- ESTUDIO ELECTROCARDIOGRAFICO DE LA MIOCARDITIS DIFTERICA

EN EL NINO
Dres. MARIO ZULUAGA C. +
ALCIDES FUENTES C. +

CARLOS E. BARRERA +

La miocarditis es una de las mas graves complicaciones que pue-
den afectar a los enfermos de difteria; es responsable del falleci-
miento de muchos de ellos. Como generalmente las alteraciones elec-
trocardiograficas preceden a las manifestaciones clinicas, decidimos
revisar las historias de los enfermos de difteria que durante los 1lti-
mos afios hubieran sido tratados en el Hospital Infantil de Medellin
para analizar aquellos que presentaron tal complicacién y que te-
nian estudio electrocardiografico.

De los 146 casos atendidos en el mencionado Hospital del 1° de
enero de 1963 al 30 de septiembre de 1965, 102 fueron examinados
electrocardiograficamente durante el transcurso de su enfermedad. Es
a este grupo al que nos referiremos en el presente trabajo.

"El término miocarditis fue primero empleado por Sobernheim
(1), e indica inflamacion del miocardio. Corrientemente se refiere
a lesiones miocardicas y sintomas asociados con enfermedades. in-
fecciones e intoxicaciones, asi como a cambios inflamatorios de
origen oscuro. Ha sido empleado también en ciertas lesiones dege-

+ Departamento de Pediatria. Facultad de Medicina de la Universidad de Antio-
quia. Medellin, Colombia.
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w nerativas de las fibras musculares encontradas en los casos de difte-
ria y otras enfermedades infecciosas (2).

| La miocarditis aguda en la difteria se presenta en el 10 al 25%
! de todos los casos, siendo mas frecuente en las epidemias graves (2).
! Pueden ser una complicacién de difteria faucial o cutanea (3) y se
asocia a compromiso de los pares craneanos (4). Wesselhoeft (1),
encontré una mortalidad en la difteria de 11.3% en 15.490 casos y
en los cuales la muerte fue producida por miocarditis en 59.4%.

Las alteraciones circulatorias se deben a la accion de la exoto-

xina y no al micro-organismo mismo (2, 5, 6, 7, 4). Las alteracio-
nes microscopicas cardiacas se deben a efectos de la toxina en las fi-
bras musculares, sin embargo, el dafio miocardico ha sido atribuido
M también a los dafios téxicos sobre los pequefios vasos coronarios con
\ una secundaria anoxia miocardica (8).
M Aunque la afeccién se denomina generalmente miocarditis dif-
térica, debe advertirse que la toxina produce primero degeneracién
parenquimatosa con necrosis y que el proceso exudativo (la infla-
macidén), es una reaccién secundaria a la necrosis y que en realidad
representa un proceso reparador (5).

Fahr, describi6 tres tipos de cambios: 1) degeneracién grasa;
2) miolisis y 3) inflamacién intersticial. La degeneracion grasa, hiali-
na y otros cambios degenerativos se presentan al fin de la primera
y comienzo de la segunda semana de la enfermedad (9, 10, 11). Se
han descrito miocarditis intersticiales sin cambios parenquimatosos
(12). Los cambios reparativos aparecen en la segunda semana y se
caracterizan por la aparicién de fibroblastos, tejido de granulacién,
fibras colagenas jévenes y mas tarde por una escara (13).

En los primeros dias de la difteria puede producirse una insu-
ficiencia circulatoria aguda, generalmente no hay cambios electro-
cardiograficos y es de muy mal pronéstico. A veces los tnicos sin-
tomas son taquicardia y colapso circulatorio; se cree que este cua-
dro clinico se debe al efecto de la toxina sobre los vasos periféricos
2, 1, 4.

Al final de la primera y durante la segunda semana pueden apa-
recer sintomas, signos clinicos y alteraciones electrocardiograficas
debidos a miocarditis (2, 7, 4). ‘

. Segun Friedberg (9), se puede evidenciar una miocarditis difté-
rica por: 1) alteraciones electrocardiograficas; 2) signos cardiacos; 3)
shock cardiaco; 4) insuficiencia cardiaca congestiva (muy rara).

1. Los signos electrocardiograficos son generalmente la prime-
ra evidencia de miocarditis. Burkhard (7), encontré alteraciones elec-
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trocardiograficas en 20% de todos los casos de difteria y algunos
otros autores han encontrado mayor porcentaje (14, 15, 16). Los signos
mas frecuentes son depresién del segmento ST (17) y aplanamiento
0 inversién de la onda T en dos o méas derivaciones (14). Las altera-
ciones en la conduccién son menos frecuentes y de prondstico mas
graves (16, 2, 6), Bloqueos auriculoventriculares de primero, segundo
§ aun tercer grado, asi como bloqueos de rama se pueden encontrar
(2,3, 18,6, 7, 4). Si el paciente se recobra, generalmente la al-
teracion electrocardiografica desaparece, sin embargo, bloqueos com-
pletos' o de rama pueden permanecer entre 5 y 42 afios o alin mas
(19, 2, 10, 5, 6).

Se pueden encontrar también las siguientes alteraciones: taqui—
cardia y bradicardia sinusal, extrasistoles auriculares y ventricula-
res, ritmo nodal, taquicardia paroxistica, fibrilacion auricular y ven-
tricular, prolongacién del intervalo QT (19, 16, 20, 2, 18, 21, 7, 9).

2. Signos cardiacos. En la primera semana se presenta taqui-
cardia de origen sinusal ain sin compromiso cardiaco (2); con el
desarrollo de una miocarditis es frecuente una gradual o brusca re-
duccion de la frecuencia cardiaca (2). En la tercera semana de la
enfermedad se puede presentar de nuevo taquicardia. Una frecuen-
cia cardiaca de menos de 40 cmpto, indica la presencia de bloqueo
auriculoventricular completo del corazbén; pero el bloqueo puede
también estar presente con frecuencias normales y adn con taqui-
cardia. Se puede encontrar ritmo de galope, apagamiento del pri-
mer tono en la punta, embriocardia y a veces soplo sistlico en en-
doapex (2, 22, 18, 21, 17, 4). :

3. Shock, camdlaco. Un gran dafio miocardico puede originar
una brusca disminucién del rendimiento cardiaco y un cuadro cli-
nico de shock, que aparece, generalmente, en la segunda semana y
se manifiesta por: palidez, vémito y dolor abdominal, cianosis, frial-
dad de las extremidades, apatia completa, colapso venoso periférico
y una caida brusca de la presion arterial. Se puede encontrar ta-
quicardia y un pulso débil (2). ;

4. Insuficiencia cardiaca congestiva. El cuadro clinico caracte-
ristico de la insuficiencia cardiaca derecha e izquierda, con signos y
sintomas de congestiéon pulmonar, ingurgitacion venosa y edema pe-
riférico, es muy. raro ((2, 22, 18, 21, 7, 4).

La miocarditis aguda es una complicacién grave de la difteria.
Place (3), encontré .una mortalidad de un 50 a un 60%, siendo en
los nifios menores mas grave y siendo su pronéstico también de
acuerdo al- tipo.de alteracion electrocardiografica que produzeca, asi
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como de la precocidad en que aparezcan los sintomas de miocardi-
tis (18).

TRATAMIENTO: El tratamiento de la miocarditis diftérica es
el de la difteria misma. El uso precoz y adecuado de la antitoxina
diftérica y de penicilina es lo méas importante. El reposo en cama
debe ser mas largo en los casos complicados; s6lo deben utilizarse
digitalicos en los pacientes que presenten un cuadro clinico de insu-
ficiencia cardiaca congestiva, y usarse con extremo cuidado por po-
der aumentar los bloqueos auriculoventriculares que puedan estar
presentes (12, 22, 18, 21, 7, 9, 4). Ultimamente Sodi Pallares (24),
ha preconizado el uso del potasio y de soluciones llamadas repolari-
zantes (favorecen la entrada de K a la célula) en la miocarditis. En-
tre otras los simpaticoliticos, los ganglioplégicos, los neuroplégicos
y la combinacién insulina-glucosa.

RESULTADOS: De los 102 nifios con estudio electrocardiografi-
co; 4 no presentaron anormalidad de ninguna clase; uno, s6lo pre-
senté ‘arritmia sinusal; y 36, s6lo taquicardia sinusal. En total 41
casos sin anormalidad definida al electrocardiograma (40,2%). Hubo
61 nifos (59.8%) con alteraciones electrocardiograficas, las cuales fue-
ron las siguientes:

Casos
Taquicardia sinusal ...... a5 o Wl o B ek nraral 84
Bdjowvolfaje delaonda: T ... ..o votisaniie . do i 25
- Bajoivoltajeride:QRSra i . 6w se bl birids o 0 o sl e i 19
Hipertrofia de ventriculo izquierdo ................ 18
Bloqueo de rama derecha del Haz de His .......... 16
Hipertrofia de ventriculo derecho .................. 14
Depresion del segmento ST .............cocvvnnn.. 7
Arsitmiany sinusalsbele nnlaf oo coomdin Jnek ok s i sl 5
Bloqueo auriculoventricular de 1° grado (PRL)...... 5
QT adango’c b @ il T s o NISEeT B0 BE et sk 4
Bloqueo auriculoventricular de 3° grado ............. 2
Disturbios en la conduccién intraventricular ........ 2
‘Taquicardiazventricular-« v . o6 v b ol vt G sat o 2
Migracion del marcapaso ..............coveiennnennn 1
Ritmao nodal .. <% s . w0 i v s oids 5 b 5ol s apniad o 1
Bloqueo. auriculoventricular de 2° grado ............ 1
Extrasistoles auriculares ............ccciiiiiiinnn. 1
Extrasistoles-ventriculares .. .. ... .. it vene e s 1
Bloqueo de rama izquierda del Haz de His .......... 1
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Se encontré correlacion entre la clinica y la electrocardiografia
‘en 77 casos (75.5%). Entre los 102 nifios hubo 15 muertos (14.7%)
,‘ae los cuales presentaron electrocardiograma anormal 11, y los 4
restantes s6lo presentaron taquicardia sinusal. Estos ultimos murie-
“ron con el cuadro clinico de colapso cardiovascular precoz.

t‘ o . . Y 4 . .~
Las alteraciones electrocardiograficas que presentaron los nifios
, ciugeron las siguientes:

1. Historia 282.859. Taquicardia sinusal, hipertrofia biventricu-
Jar. 2. Historia 363.709. Taquicardia sinusal, bloqueo de rama dere-
‘«Chaa bajo voltaje de T; QT. largo, bajo voltaje de QRS, extrasistoles
‘auriculares, bloqueo de rama izquierda. 3. Historia 345.361. Taquicar-
dla sinusal, bajo voltaje de T. Bajo voltaje de QRS, depresion del
LSegmento ST. 4. Historia 305.711. Taquicardia sinusal, disturbios en
la conduccién intraventricular, bajo voltaje de T, bajo voltaje de
'QRS. 5. Historia 333.967. Taquicardia sinusal, bajo voltaje de T. 6.
Historia 377.168. Taquicardia ventricular. 7. Historia 380.765. Taqui-
“cardia sinusal, bajo voltaje de la onda T. 8. Historia 347.048. Bloqueo
‘auriculoventricular de tercer grado, hipertrofia de ventriculo dere-
- cho. 9. Historia 370.975. Taquicardia sinusal, bajo voltaje de T, de-
presion de segmento ST. 10 Historia 349.997. Ritmo nodal, bloqueo
de rama derecha, bajo voltaje de T. 11. Historia 381.137. Extrasistoles
ventriculares, bloqueo auriculoventricular de segundo grado, taqui-
cardia ventricular.

. Varios de nuestros casos de miocarditis diftérica presentaron
insuficiencia cardiaca congestiva.

RESUMEN:

Se hace la revisién clinica y bibliografica de la miocarditis dif-
térica, y se presentan los hallazgos electrocardiograficos obtenidos
del estudio de 102 casos de difteria tratados en el Hospital Infantil
de Medellin, del 1° de enero de 1963 al 30 de septiembre de 1965.

SYNOPSIS:

A review of the literature on diphtheric myocarditis is made, and
the results of the electrocardiographic studies of 102 cases of diphthe-
ria treated in the Children’s Hospital of Medellin from January Ist/
63 till September 30/65 are presented.
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" CONSIDERACIONES CLINICO-EPIDEMIOLOGICAS SOBRE LA DIFTERIA
EN EL HOSPITAL INFANTIL DE MEDELLIN

DRES. CARLOS E. BARRERA P. +
MARIO ZULUAGA G. s
ALCIDES FUENTES C. +

CONSIDERACIONES GENERALES

La d1fter1a representa un cuadro chnlco muy antiguo en la pa-
tologia médica, pero siempre alarmante; y exige, por esta razon,
preco‘cidad y firmeza de diagnoéstico y tratamiento para evitar sor-
presas desagradables.

No tiene objeto repetir aqui el cu:adro clinico con el numero de
facetas que puede presentar, ya profusamente difundido en los li-
bros de texto y por experiencia, sabemos que se cumple casi en su
totalidad.

Sélo mostraremos lo ocurrido en el servicio de Infectados del
Hospital Infantil sin pretender afirmar que lo hecho sea ideal, pues-
to que somos los primeros en reconocer que aun estamos muy dis-
tantes de poder conseguir la erradicacién de este flagelo, considerado
como una afrenta social para cualquier pais que se precie de ecivili-
zado y culto.

+ Departamento de Pediatria. Facultad de Medlcina Universidad de Antioquia
Medellin, Colombia.
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La difteria, enfermedad toxi-infecciosa de contenido y proyec-
ciones sociales, constituye uno de los renglones de morbilidad y mor-
talidad nacionales que puede y debe ser reducido por acciones pre-
ventivas bien dirigidas y ejecutadas.

Universalmente es reconocido el Corynebacterium diphteriae,
por su exotoxina (proteina altamente difusible y toxica en cantidad-
des minimas), como responsable directo de la enfermedad en cual-
quiera de sus localizaciones; pero es también aceptado que la sola
presencia del bacilo en el organismo de una persona no significa
que sufra la enfermedad, puesto que puede ser un portador sano con
cepas no patdgenas, las cuales posteriormente, al ser puestas en
contacto con un bacteriéfago especifico, tipo lisogénico, pueden
adquirir patogenicidad, hasta ser capaces de desencadenar la enfer-
medad. Unicamente producen toxinas las cepas portadoras del bac-
teridéfago lisogénico; y so6lo en el tipo intermedium, no se ha descrito
este fenémeno.

Clinicamente, por el cuadro toéxico progresivo y por las mani-
festaciones de compromiso obstructivo respiratorio superior también
rrogresivas, toda difteria debe ser considerada como potencialmente
maligna; méas atn si se valoran las complicaciones inmediatas o
mediatas que puedan aparecer aumentando su gravedad; por consi-
guiente al diagnosticarla, no hay justificacién clinica para clasificar-
la como benigno o maligna puesto que sé6lo la evolucion va a definir
su gravedad.

Segan informes directos de la Secretaria de Salud Publica De-
partamental con datos obtenidos en el Anuario Estadistico de Antio-
quia de 1963- 64 (1) y del Boletin mensual de Estadistica, la morta-
lidad por difteria en el afo 1963 en todo el Departamento de Amn-
tiquia, fue de 37 pacientes (18 hombres y 19 mujeres), de los cuales
menores de un afio sb6lo hubo 7 (4 hombres y 3 mujeres), y la
morbilidad en el Departamento fue de 86 pacientes (52 en Medellin).
En 1964, el Departamento presenta una mortalidad de 47 pacientes
(27 hombres y 20 mujeres); 6 menores de un afio (3 hombres y 3
mujeres); 19 de ellos en Medellin, no discriminados por sexos ni
por edad, ninguno menor de un afio; y una morbilidad para Mede-
lin de 105 pacientes. En 1963, en el Departamento, por cada 100.000
habitantes se consider6 una tasa de mortahdad de 1.50; y de 2.44 para
1964.
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CUADRO N¢ I

MORBI-MORTALIDAD POR DIFTERIA

~ Mortalidad Med, Dpto. Morb. Med. Dpto. Tasa por 100.00 htes.
Mort. Morb.
18
1963 — e 86 52 34 1.50 3.69
19
27
1964 19 28 — 105 — 2.44 4.24
20

La tasa de morbilidad por cada 100.000 habitantes para 1963 fue
~de 39 y de 4.24 en 1964 (para el primer trimestre de 1965 era de
1.20). (Cuadro N° 1). Estas cifras no corresponden a la realidad y
s6lo muestran una vez mas la negligencia con que se rinden los in-
formes médicos, que mas bien son una representaciéon de la insufi-
ciente notificacion de casos denunciables.

En cuanto a profilaxis, el informe de la Secretaria de Salud Pu-
blica Departamental, dice que en 1.963 se vacunaron 78.211 mifios
(35.400 en Medellin y 42.811 en el resto del Departamento). En 1964,
- 84.508 (39.303 en Medellin y 45.205 en el resto del Departamento)

y en el primer semestre de 1965: 37.091 (18.119 en Medellin y 18.972
en los otros Municipios).

Es 1til recordar que de abril a julio de 1965, fue necesario in-
terrumpir la vacunacién por aparicién en esa época de una epidemia
de viruela, que desvié justamente toda la capacidad profilactica de
las autoridades de higiene a dominarla.

Si se comparan los datos de vacunacién con la “cuota necesa-
ria” —para dar un rendimiento profilactico del 100%— se aprecia
que dificilmente en cada uno de los afos estudiados se cumple el
50% de la denominada ‘“cuota necesaria”, luego el rendimiento pro-
filactico estd muy lejos de ser el deseado.

La difteria puede dominarse en una comunidad cuando aproxi-
madamente el 70% de la poblacién menor de 15 afios estd efectiva-
mente inmunizada, y en las zonas donde la enfermedad ha dismi-
nuido notablemente por vacunacién, se aconseja administrar refuer-
zos cada cuatro afios, porque el estimulo antigénico recurrente que
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dan las infecciones sub-cutaneas fue suprimido. La desaparicién de
brotes epidémicos se consigue reduciendo al minimo las manifesta-
ciones endémicas y limitando la enfermedad a casos esporadicos;
para ello es necesario elaborar un buen programa de vacunacién con
caracter obligatorio en las instituciones oficiales y privadas que
permita cubrir a corto plazo el 80% de la poblaciéon sobre los por-
tadores, para lo cual debe organizarse un trabajo coordinado de
pediatras, higienistas, epidemidlogos y trabajadores de servicio so-
potonia con palidez por cuadro obstructivo, con anorexia y toxicidad,
tras grandes masas populares: (analfabetos, desnutridos, hacinados
en viviendas insalubres, con minimos ingresos para subsistir, etc.),
situacion que hace de estos nicleos humanos el material més sus-
ceptible para la enfermedad y gran reservorio de bacilos (2, 3, 4,
5, 6, 7, 8).

METODO DE ESTUDIO

En el presente estudio se incluyen las historias clinicas del ar-
chivo del Hospital Universitario San Vicente de Patl, diagnostica-
das como difterias en el servicio de infectados del Pabellén Infantil
desde el 1° de enero de 1963, hasta el 30 de septiembre de 1965.

A todos los pacientes se les ordené al ingreso: 1°) un examen
bacteriolégico directo y por cultivo del frote faringeo, o de la mem-
brana si ello era posible. 2°) investigaciéon epidemiolégica para bus-
car contactos y portadores. 3°) estudio electrocardiografico, cuadro
hematico completo y citoquimico de orina.

Hecho el diagndstico clinico, que es siempre el mas influyente
para definir la conducta, ya que el laboratorio sélo tiene la tarea de
hacer la confirmacién bacterioldgica, muy importante, es cierto, pero
no definitiva para la experiencia terapéutica, (7, 22), se establece
la siguiente norma: 1) guardar reposo absoluto; 2) aplicacién de an-
titoxina; 3°) suministro de antibibticos; 4°) ambiente himedo y oxi-
genacién si fuere necesario; 5°) traqueostomia segiin las circunstan-
cias; 6°) aislamiento; 7°) medidas generales: aseo, alimentacién, su-
ministro de liquidos, control de la traqueostomia, etc. ‘

El reposo debe ser lo méas absoluto posible, por lo menos du-
rante dos o tres semanas, de acuerdo con el grado de toxicidad y
gravedad de cada nifio y atn puede ser mas prolongado.

El uso de antitoxina, previa prueba de sensibilidad, ha sido es-
tablecido entre nosotros a dosis tinica de 20.000 unidades via wve-
nosa, sin encontrar justificaciéon para el uso de dosis mayores; pen-
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- sando atin que esta dosis puede ser disminuida, si recordamos que
0.03 unidades de anti-toxina por cada c. c. de suero circulante, son
suficientes para impedir la fijacion de toxina en los tejidos (Shick),
¥ que una unidad de anti-toxina neutraliza 30 DLM de toxima; lue-
- go, una dosis tnica de 20.000 unidades meutraliza 600.000 DLM, y
un miligramo de toxina tiene 10.000 DLM (9). Nosotros, durante
varios afios en el servicio de la Policlinica Infantil utilizamos dosis
de 5.000 unidades y recordamos que el profesor Gonzilez Ochoa,
utiliz6 por primera vez, en diciembre de 1943, la dosis de 5.000 uni-
dades en una nifa diftérica procedente de Valparaiso (A) con buenos
resultados, y posteriormente inicié6 la dosis de 200 unidades por
kilo sin pasar de 5.000 unidades para cada nifio, via venosa (10). En
la literatura médica se encuentran en la actualidad muchos traba-
- jos cientificos preconizando la dosis Unica a dosis minima (4, 11, 10,
12, 13).

El suministro de antibidticos es recomendado por la totalidad
de los tratadistas no solo como bacteriostaticos, sino algunos como
bactericidas, y ademéas porque su uso suprime la invasién y prolife-
racién bacteriana secundaria, reduciendo asi la duracién de la en-
fermedad; ademas, con ellos se reduce notablemente el niimero de
portadores (14, 5, 15, 16). Como los mas dutiles, han sido recomen-
dados las tetraciclinas, (clor-oxitetraciclinas), el cloranfenicol, la
eritromicina, la bacitracina, la ampicilina, la penicilina, etc. Nosotros
hemos preferido la penicilina, no sélo por su efectividad sino por su
hajo costo; la empleamos en forma cristalina los tres primeros dias;
después procainica hasta por una semana, y finalmente benzatinica
cada 10 dias en dosis de 600.000 a 1.200.000 unidades, segiin la edad
del nifio, por dos ocasiones.

El paciente debe ser colocado en ambiente htimedo y tranquilo
para disminuir la ansiedad y la dificultad de oxigenacién; si la in-
suficiencia respiratoria es estable o progresiva, debe agregarse oxi-
geno a bajas concentraciones.

Cuando el sindrome obstructivo, a pesar de las medidas anterio-
res, es progresivo, debe indicarse la traqueostomia como medida de
alto valor terapéutico, recordando e insistiendo en que ella no pue-
de ser tenida o considerada como tratamiento de rutina, y que sus
indicaciones son muy precisas y claras. Jamas la cianosis y la hi-
potonia con palidez por cuadro obstructivo, con anorexia y toxicidad,
pueden ser consideradas como signos indicativos de traqueostomia,
y cuando asi se hace, puede tenerse la certeza de haberla indicado
en forma tardia. E1 médico tiene que aprender a valorar los cambios
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clinicos de la voz y la tos, con aparicion posterior del cornaje y del
tiraje, y los periodos de excitacion y de angustia a pesar de la per-
manencia del ambiente tranquilo y himedo, como signos de mu-
cho valor clinico para traqueostomizar oportuna y efectivamente al
paciente con sindrome obstructivo respiratorio alto y es necesario
gue todo el personal médico y paramédico conozca muy bien el cui-
dado y manejo del traqueostomizado, para evitar complicaciones y
ahorrar vidas humanas perdidas por descuido e ignorancia (17, 18, 7).

El aislamiento del paciente debe ser completo en los primeros
dias, cuando hay mas posibilidad de contagio, habitualmente en los
ires primeros dias del tratamiento con penicilina; pero el personal
encargado tiene y debe exceder siempre el cuidado de asepsia y
tener muy presente que el contagio es directo.

En cuanto a la alimentacién, es preferible en las primeras 24
horas, fundamentalmente cuando hay manifestaciones obstructivas
del arbol respiratorio superior, dar sélo los requerimientos hidro-
electroliticos via venosa; y después, segun las circunstancias de cada
paciente, empezar su alimentacién con régimen blando e hipercalé-
rico; vigilar que la ropa no comprima al nifio y que ella pueda ser
facilmente cambiable; vigilar la frecuencia y cantidad de su elimi-
nacién urinaria, con sus caracteristicas cito y bioquimicas si fuese
necesario; y dar los cambios de posicién para prevenir la neumonia
hipostatica, las escaras, etc.

Si hay manifestaciéon de insuficiencia cardiaca, el paciente debe
ser digitalizado con la precaucién de no ir a aumentar los bloqueos
en caso de estar ya presentes. El uso de esteroides como terapia
coadyuvante en la difteria ha sido preconizado ultimamente, y uno
de los argumentos a su favor es el de una supuesta accion protecto-
ra sobre el infiltrado celular periarterial o intersticial, atin cuando
né sobre los fendmenos necréticos cardiacos que son los que en de-
finitiva van a dejar lesion.

Establecido el diagnéstico y la conducta a seguir, se inicia el
estudio epidemioldgico de la familia y de la vecindad, tratando de
descubrir nuevos focos activos y portadores, y si son hallados, es-
tablecer de inmediato un tratamiento médico curativo y preventivo
segln las circunstancias.

Este estudio epidemiolégico debe valorarse muy bien y tener
presente fundamentalmente; el aspecto clinico, la reaccién de Shick
v el cultivo de la secrecion faringea. De acuerdo a estos elementos
se puede asumir, segin cada caso en particular, una conducta de-
finida que resumimos en el siguiente cuadro (14, 15, 19, 20, 9).
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MATERIAL Y HALLAZGOS CLINICOS PATOLOGICOS

Estudiamos 146 pacientes (72 hombres y 74 mujeres) en 33 me-
ses, con un promedio de 4.4 por mes. Es posible encontrar pacientes
hospitalizados por difteria a lo largo de todo el afio, lo que nos per-
- mite afirmar que, atn cuando hay aumento del ntimero de pacientes
- en los llamados periodos de epidemia, la enfermedad entre nosotros

es practicamente endémica. En la distribuciéon por edades (Cuadro
~ N° 3), predomina la edad pre-escolar 67 (45.8%) y la escolar en re-
lacion con la de los lactantes, que ain conservan un porcentaje ma-
yor de inmunidad pasiva heredado de la madre.

CUADRO N° 2

FACTORES DE ESTUDIO EPIDEMIOLOGICO

Clinica Cultivo Shick Conducta
I -+ -+ Se trata como diftérico

II - —— Se trata como diftérico

II1 = -+ -+ Se le aplica antitoxina y toxoide; se
le debe administrar penicilina.

IV — -- — Se le aplica penicilina.

Vv = S 4 Es susceptible; se le debe aplicar
toxoide.

VI _— — — Sano; no es susceptible

CUADRO N° 3

DISTRIBUCION POR EDAD

Menores de un afio 3 (2%)

De uno a dos afnos 25 17.1%)
De dos a cinco afios 67 (45.89%)
De cinco a diez anos 42 (28.7%)
Maés de diez afos 9 (6.2%)

En su mayoria, la procedencia estd circunscrita al Valle de Abu-
rra (Medellin, Bello, Envigado e Itagiii), con 115 pacientes (78.7%);
los demas, 31 (21.3%) en el resto del Departamento. Esto puede ex-
plicarse por los hechos siguientes: 1) La enfermedad es més comun
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en zonas de hacinamiento, y el Valle de Aburra tiene el mayor por-
centaje de la poblacién del Departamento (995.726) en cuatro mu-
nicipios, sobre 2.477.299 que albergan todos los municipios del De-
partamento (1); 2) El hacinamiento y la mala situaciéon socioeconé-
mica y cultural, hacen que las campafias de vacunacién en estos sec-
tores sean menos efectivas y peor realizadas, como también las va-
riaciones naturales de los niveles de antitoxina en estas poblaciones
son mas acentuadas.

So6lo 15 (10.2%) pacientes acusan haber recibido vacunacién pre-
via, pero sin definir si la dosis fue completa o no, y 131 enfermos
no presentan antecedentes inmunolégicos. (89.8%).

El prondstico y las complicaciones dependen fundamentalmente
del diagnostico precoz y de la terapia correcta, instalada también
precozmente.

En los pacientes hospitalizados se observé que no recibieron tra-
tamiento con antibi6ticos previos 124 enfermos (85.0%) y que lo re-
cibieron en forma incompleta para poder cumplir un efecto positivo,
22 pacientes (15%).

El periodo de evolucion posible de la enfermedad antes de ha-
cer la consulta en el Hospital para recibir tratamiento adecuado,
fue muy prolongado en 63 pacientes (43.15%). (Cuadro N° 4).

CUADRO N° 4

TIEMPO DE EVOLUCION ANTES DE CONSULTA

Menos de 5 dias 83 56.85%
De 5 a 10 dias 57
De 10 a 15 dias 5
Més de 10 dias 1 43.15%

Consideramos la consulta tardia cuando las manifestaciones to-
xicas son evidentes.

Sélo en 87 (59.5%) pacientes pudo conseguirse un estudio epide-
miolégico completo, porque la colaboraciéon de las familias residen-
ciales fuera de Medellin es muy deficiente, y atin algunas de la ciu-
dad dan direcciones erréneas que hacen imposible su localizacion
o se niegan, por incultura, a facilitar los datos que se investigan. En
los 87 estudiantes hubo foco diftérico en 43 (29.4%), 32 positivos in-
trafamiliares y 11 en el vecindario.
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Estudio bacteriolégico directo fue practicado en 130 (89%) pa-
cientes; de ellos, 70 (53.8%) positivos para bacilo tipo Leofler; se hi-
20 cultivo en 94 (64.3%) con 39 positivos (41.4%).

Es util recordar que la responsabilidad del diagnéstico es clini-
ca (7, 15, 20, 23, 25, 28); el laboratorio sélo tiene la tarea de hacer
la confirmacion bacteriologica (22). La negatividad de los cultivos
es mas favorecida por el uso y abuso de los antibidticos, que por
técnicas defectuosas en el procedimiento. En la era preantibibtica
se admiti6 como normal una negatividad del 20% — 30% de los cul-
tivos diftéricos. Hoy es posible el diagnéstico del Corynebacterium
diphteriae toxigénico con el procedimiento de la conjugacién fluo-
rescente de la antitoxina en menos de una hora, lo que facilita in-
tensamente el diagnéstico de la difteria dudosa para determinar ra-
pidamente una terapia adecuada (21).

No analizamos las localizaciones de la enfermedad por el hecho
de que la casi totalidad de los hospitalizados corresponde al grupo
de las difterias faringeas y faringo-laringeas, s6lo hubo un paciente
con compromiso genital, que en su evolucion presenté una polineu-
ritis generalizada con cuadriplegia total, compromiso cardiaco es-
pecifico de miocarditis, reaccién de Shick negativa sin antecedentes
de inmunizacién, y en su estudio epidemiolégico se demostré la exis-
tencia de focos diftéricos en el vecindario inmediato. Con reposo, fi-
sioterapia y alimentacion equilibrada, recuperd totalmente. Otro pa-
ciente tuvo una forma nasal pura sin complicaciones. Los demas, to-
dos, presentaron las formas faringo-laringo-traqueal.

La membrana tiene rasgos que la hacen inconfundible y son:
el de ser adherente (por lo cual sangra cuando se la desprende);
el de ser coherente (por ello no se desintegra facilmente al compri-
mirla en dos porta-objetos o al vaciarla en agua); el de ser invasora
(invade con mucha frecuencia la tvula); v el de reproducirse en su
lugar (desprendida) si no recibe terapia oportuna, rapidamente vuel-
ve a aparecer en el mismo sitio (10, 19, 9). Estuvo presente en
143 enfermos; s6lo en tres no se encontrd, pero los hallazgos clini-
cos, epidemioldégicos y bacteriolégicos comprobaron en ellos la en-
fermedad. En 69 casos se presentd la invasién a la tvula (47.2%), sig-
‘no que permite considerar como diftérico a un paciente que, al ser
examinado se le aprecia placa de exudado sospechoso ademas de esta
caracteristica. (Cuadro N° 5).
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CUADRO N° 5
DISTRIBUCION DE LA MEMBRANA

AMIGDALAS 130

MEMBRANA FARINGE 85
UVIULA 69

SI 143 NARIZ 14

LARINGE 5

TRAQUEA 8

NO 3 GENITAL 1

Por patologia obstructiva respiratoria alta, fue necesario hacer

traqueostomia a 50 nifos (34.2%); 32 (16%) de los cuales presentaron
complicaciones desde bronconeumonia y atelectasias, trombosis de
los vasos vecinos comprobados post-morten, hasta el simple enfisema
subcutaneo generalmente leve y la infeccion con maceracién de la he-
rida por dificultad para retirar precozmente la cénula. Cuatro muer-
tes (8%) se presentaron al realizar la traqueostomia; otros murieron
después de que ya se habia efectuado tal operacion.

Las complicaciones post-traqueostomia que presentaron mayor

gravedad fueron:

1

Las de tipo circulatorio, principalmente la miocarditis, con al-
teraciones bioeléctricas del miusculo cardiaco en 61 (59.8%) de
102 pacientes a quienes se les hizo estudio electrocardiografico.
Las de tipo respiratorio: sindrome obstructivo alto en 78 pacien-
tes (53.4%); bronconeumonia y atelectasia en 18 pacientes (12.3%).
Las polineuritis, de las cuales seis fueron generalizadas y 22
con manifestaciones de tipo local, algunas con varias manifesta-
ciones meuroldgicas a la vez, pero sin llegar a la cuadriplegia
total; las complicaciones se encuentran en relacion directa con
el mayor numero de dias transcurridos sin diagnéstico y trata-
mientos correctos (cuadro N° 6).

CUADRO N° 6

COMPLICACIONES
Sindrome obstructivo respiratorio superior 78 (53.4%)
Bronconeumonia y atelectasia 18 (12.3%)
Nefritis intersticial 31 (21.9%)
Miocarditis 61 (59.8%)
Generalizadas ............. 6
Del velo paladar .......... 17

NEURITIS 28 <J LOCALIZADAS < Cefaloplegia ............... 5

(19.2%) (22) Arref. Pat. y Atax dinamica 7

P. Acomodacion ..s.c..iess 5
Monoplegias ............... 5




De los 146 diftéricos estudiados, fallecieron 34 (23.2%); 10 mu-
rieron el primer dia, y en total 10 pacientes fallecieron en las pri-
meras 48 horas de hospitalizacién, lo que permite formarnos una
idea del avanzado estado toxi-infeccioso en el cual llegan a la con-
sulta, asi, es posible considerar una mortalidad depurada de 24 pa-
cientes (16.43%). Importa resaltar el hecho de que el profesor Gon-
zalez Ochoa, en su serie de los afios 1944-45-48 y 50, da una morta-
lidad de 12%; R. Cérdoba y J. M. Restrepo, en su analisis de 99 pa-
cientes diftéricos en los afios 1961 y 62, tienen una mortalidad de
21.21%. En Chile, pais que tiene una similitud bastante aproximada
con nosotros respecto situacién socio-econdmica, atn cuando, justo
es reconocerlo, con un servicio de salubridad nacional que podemos
envidiar, la mortalidad en los nifios de 1.950 a 63, en un total de
21.277 diftéricos, fue de 3.116 (14.6%). (22, 23, 24).

De los 34 fallecidos, por dificultades técnicas intra-hospitalarias,
solo se hizo necropsia en 13 pacientes (38.2%), corroborando en todos
e] diagnoéstico clinico con los hallazgos post-mortem;; es importante
resaltar el hecho de que varias muertes ocurren, no por la enferme-
dad y su toxicidad en si, sino por las complicaciones de manejo, prin-
cipalmente en los traqueostomizados. En las autopsias se encuentran
casos de taponamiento traqueobronquial y obstruccion de la canula.
Otro paciente sufrié una trombosis de los vasos paravertebrales y
un hematoma peritraqueal, al cual, ademéas se le hallaron las clasi-
cas membranas diftéricas en traqueas y bronquios. En otro hubo una
ulceracién traqueal cerca de la bifurcacién, debida posiblemente a
trauma con la canula o con las sondas de aspiracién mal empleadas.
Cuatro casos presentaron miocarditis diftérica, y otros cuatro exhi-
bian cambios patolégicos en los rifiones y en el higado.

La permanencia en el servicio de estos pacientes se resume en
el cuadro N° 7.

CUADRO N°¢ 7

DIAS DE PERMANENCIA EN EL HOSPITAL

Menos de un dia 10
De 1 a 2 dias 4
De 2 a 5 dias 27
De 5 a 10 dias 60
De 10 a 15 dias 23
Més de 15 dias 22
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Ciento doce (76.8%) nifios mejoraron y fueron dados de alta, de
cllos regresaron a controles en el servicio 76 (67.8%), el resto no
volvia.

A 40 (52.6%) de los 76 que volvieron a control se les practicd
prueba de Shick; 11 fueron positivos (27.5%), es decir susceptibles,
v a ellos se les aplicod toxoide, 29 fueron negativos (74.5%), lo que per-
mite presumir clinicamente que con la enfermedad formaron buena
cantidad de anticuerpos y quedaron con inmunidad.

- Cultivos seriados de faringe, como es el ideal hacerlo, no fue
posible por las limitaciones que en la época del presente estudio
padecia el servicio de bacteriologia, pero todos los pacientes al
ser dados de alta contintian recibiendo penicilina por un tiempo no
menor de una semana para limitar los portadores.

. RESUMEN

Se hace un recuento epidemiolégico de la difteria en el Depar-
tamento de Antioquia durante los Gltimos afios, asi como del método
de tratamiento utilizado en el Hospital Infantil de Medellin. Se
analizan los aspectos clinicos, epidemiolégicos y de tratamiento de
146 casos de difteria estudiados en el mencionado Hospital del 1° de
enero de 1963 al 30 de septiembre de 1965.

Se detallan las complicaciones que aparecieron en los casos ana-
lizados, y se comenta las causas que motivaron la muerte de 34
(23.2%) enfermos. Finalmente se hacen algunas consideraciones so-
bre los principales hallazgos anatomopatolégicos de 13 casos a los
cuales se les practicé necropsia.

SYNOPSIS

An analysis of the clinical, epidemiologic and therapeutic as-
pects of 146 cases of dipheria studies at the Children’s Hospital of
Medellin is presented.

Emphasis is made on the complications seen on the cases, as well
as on the cause of death of 34 (23.2%) patients. Finally, some patho-
logic changes observed in the post-morten study of 13 cases are
enunciated.
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DOBLE VEJIGA COMPLETA Y DOBLE URETRA PERMEABLE
EN UN NINO VIVO +

REVISION DE LA LITERATURA Y PRESENTACION DE UN CASO

GABRIEL LLANO *

Mientras los casos de duplicacion del arbol urinario superior
se presentan con relativa frecuencia, la doble vejiga parece no en-
contrarse nunca y asi no es de extrafiarnos que en 1852, dijera Cru-
veilhier, la vejiga es siempre un 6rgano impar (1) y que atn ac-
tualmente haya autores que consideren posible esta anomalia s6lo
en los gemelos siameses (2). Sin embargo, hay que aceptar aunque
muy excepcionalmente, que la vejiga si puede ser un érgano par en
todo el sentido de la palabra. Y haciendo a un lado aquellos pri-
meros dudosos casos en los cuales parece que se trataba mas bien
de diverticulos, ureteroceles o otras anomalias similares, segin el
concepto de Burns (3) y Abrahamson (4), quienes hicieron cuidado-
sas revisiones de la literatura, y dejando también a un lado las
duplicaciones incompletas y los tabicamientos congénitos que pue-
den remedar una verdadera duplicacion vesical, se encuentran en
la literatura hasta ahora 14 casos de vejiga doble completa (5, 6, 7, 8),
de los cuales 6 han sido hallazgos en mortinatos.

+ Trabajo presentado en el Congreso Iberoamericano de Urologia que tuvo lugar
en Madrid, en el mes de julio de 1967.
* Uréblogo. Calle 53 N° 46-99, Medellin, Colombia.
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A estos 14 casos de la literatura mundial nosotros agregamos
el siguiente que reune cgracteristicas tan especiales que lo pueden
constituir en el caso més interesante de la serie, ya que se trata de
un nifio vivo que presenta, ademas, dos uretras permeables e in-
dependientes en toda su extensién y situadas en un solo pene. Al
respecto hay que aclarar que los casos de doble uretra se presentan
casi siempre independientes de la doble vejiga y que por lo tanto
se clasifican en grupo aparte y que de acuerdo con Wren y Michie
(9), hasta el afio de 1957 habia 23 casos descritos en la literatura.

CASO CLINICO

G. L, nifio de 2 ahos; el segundo de un matrimonio de 3 hijos.
Nace a término y presenta un meningocele lumbar de un tamafo

Fig. 1. En esta fotografia se puede a-

preciar el acortamiento o atrofia del

miembro inferior izquierdo. Las sondas

se encuentran colocadas a través de
las dos uretras.

806 ANTIOQUIA MEDICA




aproximado de 4 cms. de didmetro y acortamiento de la pierna iz-
quierda. Posteriormente se nota incontinencia de orina y materias
fecales. El meningocele fue operado a los 10 meses de edad.

Examen fisico: se aprecia desarrollo normal de térax y miem-
bros superiores; de pelvis hacia abajo el cuerpo estd subdesarrollado
y es notoria la atrofia del miembro inferior izquierdo (Fig. 1).

Examen neurolégico: llama la atencién la ausencia de reflejos
patelares aquilianos y plantares. La marcha puede hacerla sin ayu-
da pero el acortamiento de la pierna izquierda se agrava. El tono
del esfinter anal es nulo y no existe reflejo de Bors.

Fig. 2 - A) El medio de constraste de-
limita perfectamente la vejiga izquier-
da. mientras la vejiga derecha perma-
nece vacia; pero tanto su situacién co-
mo el trayecto de su correspondiente
uretra estd delimitada por la sonda.
Es notoria la deformacién de los hue-
sos de la pelvis y columna.
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Genitales externos: hay un pene cuyo tamafio puede correspon-
der a la edad del paciente pero presenta marcado cordee. El escroto,
es bifido y se palpan los testiculos a ambos lados.

En marzo de 1963, vimos por primera vez este paciente, cuando
se nos envi6 para estudio de su incontinencia de orina y ordenamos
su hospitalizacion. El dia 8 de marzo, previa anestesia general, nos
propusimos practicar un cateterismo vesical, para descartar residuo,
y después de pasar una sonda de Foley N° 8 a través de la cual
salieron unas dos onzas de orina cristalina, casualmente observamos
la presencia de otro pequeiio orificio contiguo al que acabamos de
cateterizar y por el cual se nos ocurrié pasar una segunda sonda
de Foley y para nuestra sorpresa esta se deslizé facilmente y obtu-
vimos también una escasa cantidad de orina de aspecto claro. A
continuacién se introdujo una solucién de yoduro de sodio por cada
una de estas sondas, primero en forma alternada y luego simulténea-
mente, y en esta forma las imagenes radioldgicas obtenidas nos demos-
traron en forma muy evidente la presencia de dos vejigas indepen-
dientes y provistas de sendas uretras, también independientes en
toda su extensién. Llama también la atencién la presencia del re-
flujo uretero-renal del lado izquierdo (Fig. 2).

La cistoscopia practicada en esa misma oportunidad demostré
como estas dos vejigas presentaban cada una un solo orificio ureteral
y el hemitrigono correspondiente. Las urografias excretoras fueron
normales en cuanto se refiere al aspecto de los rifiones.

Con los exdmenes anteriores sacamos en conclusion de que in-
dudablemente nos encontrabamos ante un excepcional caso de ve-
"jiga doble y que ademas la incontinencia que el paciente sufria debia
tener un origen neurogénico pero que su esclarecimieneo definitivo
podria dejarse para mas tarde cuando el paciente pudiera prestar
una mejor colaboracién y quizas valiéndonos de soluciones colorea-
das que pudieran dejarse indistintamente en una u otra vejiga.

Actualmente este paciente goza de muy buena salud y su desa-
rrollo fisico y mental es bastante satisfactorio. Ocasionalmente pre-
senta episodios de infeccién urinaria baja, que han cedido facilmente
a los tratamientos a base de quimioterapicos o antibidticos. La in-
continencia estd practicamente controlada con derivados de la be-
lladona via oral.
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Figura 3 — TUna vez distendidas las
dos vejigas por el medio de constraste
se puede apreciar muy claramente sus
contornos y el de sus respectivas ure-
tras. También es muy evidente el re-
flujo uretero-renal del lado izquierdo.

PATOGENESIS

Entre las teorias presentadas por los diversos autores encontra-
mos que la expuesta por Satter y Mossman (6), es bastante suges-
liva y es también en gran parte compartida por Campbell (10). Ellos
parten del principio de que esta anomalia se desencadena en el
embrién desde muy temprana edad y que se inicia por una division
sagital de la alantoides con lo cual esta se convierte asi en una
lantoides doble, circunstancia esta que da lugar a la formacién
e un par de senos urogenitales y posteriormente a dos vejigas, dos
iracos y hasta un doble colon, como en los casos de Ravitch (5) y
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Blanco (8), si aiin en la cloaca no se han presentado la divisién trans-
versal que ha de dar origen al seno urogenital hacia adelante y al
re recto y colon hacia atras (11). Hay ademés, en nuestro caso, una
curiosa anomalia de las ultimas vértebras lumbares y del sacro asi
como también un meningocele sobreagregado que indicaria induda-
blemente un dafio todavia mas extenso y sin lugar a dudas desenca-
denado en una muy temprana edad embrionaria.

RESUMEN

Se presenta un caso de vejiga doble completa que debe pasar
a ocupar el nimero 15 en la literatura del tema global, pero que
por presentar las caracteristicas de nifio vivo, con dos uretras inde-
pendientes, permeables y situadas en forma paralela en toda su
extensién de un solo pene hasta su terminacién en el glande, es el
primer caso descrito en la literatura hasta el presente.

SYNOPSIS

We have presented a case of complete duplication of the bladder
and urethra in a male child, and in this form we add this case to
the 14 cases recorded in the world literature, wich is believed to
represent the first case on record to involve this anomailes in a
male child alive.
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LA HEPATOGRAFIA CON RADIOISOTOPOS EN EL ABSCESO HEPATICO
AMIBIANO

DR. EFRAIN OTERO RUIZ *

En la Gltima década, y a partir de los trabajos de Cassen y col.
(1), la gammagrafia con radioisétopos ha sido extensamente emplea-
da para el diagnoéstico de diversas afecciones hepaticas, pero espe-
cialmente de aquellas caracterizadas por “lesiones que ocupan es-
pacio” dentro del higado, tales como tumores (2-8), quistes (9, 10)
y afecciones parasitarias (11-15). El método —también denominado
“hepatografia— se basa en el empleo de los asi llamados “gammaé-
grafos lineales”, o sean detectores de radiacion gamma que pueden
desplazarse en forma de lineas paralelas consecutivas y progresivas
sobre una &rea determinada (y de ahi el nombre de “scanning”
gue recibe en inglés el procedimiento), acoplandose directamente
su contaje a un sistema de inscripcion, mecanico u 6ptico, que va
inscribiendo méas o menos puntos en el papel (2), o la pelicula ra-
diografica (4, 6), de acuerdo con la mayor o menor radioactividad
que se encuentre en esa area (Fig. 1). El detector se halla provisto
de un sistema de enfoque de los rayos gamma o “colimador” el cual
le permite ver solamente una fraccion muy reducida de esa area

* Jefe del Depto. de Investigacion, Instituto Nacional de Cancerologia, Bogoté.
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GAMMAGRAFO LINEAL 1
(esquematico)

Fig. 1. Representacion esquemdtica de un gammadgrafo lineal

en cada momento, de suerte que la acumulaciéon de marcas en el
papel o la pelicula constituye una expresion de la radioactividad
existente en los varios puntos de una zona. El ojo del observador,
al recorrer el trazado gammagrafico, integra visualmente esas areas
y obtiene asi no sélo informacién sobre la morfologia del 6rgano
que se estudia sino también sobre sus deformaciones, zonas de me-
nor concentraciéon del radioisétopo, etc.

Condicién indispensable para poder llevar a cabo la gammagra-
fia es la de que un radioisétopo emisor de radiaciones gamma pue-
da ser concentrado dentro del tejido u 6rgano que quiere estudiarse.
En el caso del higado, esa concentraciéon podra lograrse de dos ma-
neras: o bien utilizando trazadores del tipo metabdlico, es decir, que
sean concentrados por el hepatocito, como ocurre con un colorante,
el Rosa de Bengala —marcado con yodo radioactivo 1-131— el cual
es concentrado merced a la funcién antitoxica de las células
hepéticas y luego es excretado rapidamente hacia la bilis. O, mejor
atin, con substancias como los coloides radioactivos, cuyas particulas
o micelas coloidales son fagocitadas rapidisimamente por los ma-
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crofagos del sistema reticulo-endotelial y, por consiguiente, van a
fijarse preferentemente en el higado y secundariamente en el bazo
v en la medula 6sea: ejemplo de tales agentes son el oro coloidal
radioactivo, Au-198; las suspensiones coloidales de seroalbiimina hu-
mana, marcada con yodo radioactivo y desnaturalizada por el ca-
lor, muy empleadas en anos recientes (19), lo mismo que las suspen-
siones coloidales de Tecnecio-99-m. (20).

Sin poder entrar a discutir, por limitacién de espacio, las ven-
tajas o desventajas de uno u otro método, diremos que los dos mas
empleados han sido el del Rosa de Bengala Radioyodado y el del
Oro coloidal radioactivo, respectivamente. El primero ofrece la ven-
taja de que el trazador es rapidamente metabolizado lo que hace
que la dosis total de radiacién que recibe el higado sea baja, del
orden de 2 a 5 “rads”: esa utilizacion rapida, sin embargo, constituye
también su mayor desventaja, ya que siendo la duracién del reco-
rrido gammagrafico de aproximadamente una hora, es posible en
ese tiempo que muchas zonas normales del higado “aclaren” total-
mente el radiois6topo, dando lugar a falsos defectos de llenamien~
o en el trazado; y también a que parte del colorante marcado pueda
pasar a las vias bibliares y al intestino pudiendo dar falsas ima-
genes de alta concentracién en la proximidad hepatica.

El oro coloidal, en cambio, permanece en el reticulo-endotelio
hasta que completa su desintegracion radioactiva: de ahi la mayor
dosis (20 a 30 “rads”) que recibe el higado, la cual, por otra parte,
no excede los limites fijados por la seguridad radioldgica; de ahi se
deriva también su mayor ventaja, o sea la de la mayor permanen-
cia de las imagenes obtenidas. La reciente generalizacion de las sus-
pensiones o “agregados” coloidales de sero-albimina humana mar-
cada con yodo radioactivo obedece al hecho de que, siendo captadas
por el reticulo-endotelio, las particulas son prontamente digeridas
por los jugos celulares, constituyendo asi un marcador hepatico de
duraciéon intermedia, que da buenas iméagenes en tiempos prolonga-
dos sin aumentar mayormente la dosis de radiacién recibida por el
higado (19). :

Las indicaciones y detalles del procedimiento hepatografico lo
mismo que los hallazgos normales y patologicos en los primeros 110
pacientes han sido objeto de comunicacién separada (16). Digamos
aqui Gnicamente que, en la proyeccion antero-posterior, la méas em-
pleada, el higado normal aparece en forma que recuerda muy bien
su silueta anatémica, con bordes algo irregulares debidos a los mo-
vimientos respiratorios; mientras que en la proyecciéon lateral la
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imagen gammagrafica suele ser la de un romboide de vértices su-
perior e inferior. En lo normal, en ambos casos, la concentracion
del radioisétopo debe ser homogénea a través de todo el higado.
La gammagrafia s6lo podra informar sobre la presencia de lesiones
que ocupan espacio (las cuales aparecen como zonas claras o de me-
nor punteado), sin que diga nada sobre la etiologia misma del pro-
ceso. El diagnéstico etiolégico correspondera, pues, a la agudeza
del internista que estudia el trazado gammagrafico, ayudado por los
datos de la historia clinica, la evolucion y los exdmenes fisicos y de
laboratorio hechos en el paciente.

Materiales y métodos

Cuarenta y seis pacientes con la sospecha clinica de amibiasis
hepatica han sido estudiados por nosotros entre 1963 y 1967. En la
mayoria de ellos el diagnéstico clinico se establecié con base en
los datos evolutivos (dolor en el hipocondrio derecho, fiebre), del
examen fisico (hepatomegalia dolorosa), del laboratorio (presencia
de amibiasis intestinal, leucocitosis, alteracién de las pruebas de
funcién hepatica) y radiolégicos (elevacion e inmovilidad del he-
midiafragma derecho a la radiografia o a la fluoroscopia). Las prue-
bas de funcién hepatica méas empleadas fueron la retenciéon de la
bromosulfaleina, la determinacién de fosfatasa alcalina y de transa-
minasas plasmaticas, pirtvica y oxaloacética.

Se emple6 un gammagrafo rectilineo comercial* provisto de
un detector de centelleo con cristal de 2 o de 3 pulgadas y colimador
de enfoque “en panal de abejas” de 19 o de 61 agujeros, respectiva-
mente. En todos los casos el contador de escalas multiples incluyo
un sistema analizador de altura de pulsos: éstos se utilizaron para
activar un inscriptor mecéanico sobre papel, de tipo electromagnético.

El trazado gammagrafico se inicié 10 a 15 minutos después de
la inyecciéon intravenosa de 400 a 900 microcuries de oro coloidal
radioactivo, Au-198*#*, re-suspendido en solucién salina, y después
de que los contajes externos en el paciente mostraban que se ha-
bia alcanzado la méxima captacion hepatica del radioisétopo. La
magnitud de la dosis dependié de la edad de los pacientes y del
tipo de colimador empleado: con el de 61 agujeros se requirieron
siempre las dosis mas altas. La velocidad del recorrido del gamma-

* Nuclear-Chigago, Mod. 1700-A.
** Aurcoloid, Abbott Laboratories, Oak Ridge & North Chicago, USA.
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grafo se fij6 en 3.5 milimetros por segundo. La duracién total del
procedimiento fue aproximadamente hora y media.

En todos los casos se hicieron antes, durante y después del re-
corrido gammagrafico marcas correspondientes a los puntos de re-
paro anatémicos, a saber: linea mamilar horizontal, apéndice xifoi-
des, reborde costal y ombligo. En todos los casos estudiados se ob-
tuvo al menos una proyeccion, la antero-posterior (AP); en la ma-
voria, ésta se complementé con una proyeccién lateral (LAT) y en
casos especiales con una poéstero-anterior (PA).

Resultados y comentarios

En 33 de los 46 casos se observaron defectos de llenamiento co-
rrespondientes a “lesiones que ocupan espacio” en la imagen gamma-
grafica, los cuales se interpretaron como abscesos hepéaticos. La na-
turaleza amibiana del proceso se confirmé después en 29 de esos
33 pacientes, mediante drenaje del pus del absceso hecho por pun-
cién con trécar, o bien a través de una laparotomia exploradora;
en algunos casos este procedimiento se acompafié de toma de biop-
sia de la pared del absceso. Es de anotar que, en un gran numero
de casos, la imagen gammagrafica sirvi6 de guia al cirujano para
localizar la cavidad del absceso e introducir alli la aguja del drenaje.
Solamente en 4 de los 33 pacientes no se practicé6 puncién evacua-
dora puesto que mejoraron rapidamente con el tratamiento médico
(consistente en emetina parenteral adicionada de cloroquina por
la via oral).

En lo que respecta a la localizacién de los abscesos en los 33
casos confirmados pudo observarse que 30 (91%), estaban localiza-
dos en el lébulo derecho, en sus porciones superior (20 casos), me-
dia (2 casos), inferior o interna (8 casos), y que solamente 3 abscesos
estaban localizados en el l6bulo izquierdo del higado. Ello esta de
acuerdo con lo que ha sido descrito para las series quirtrgicas (17,
18). En nuestro grupo sélo un paciente, descrito en la comunicacién
preliminar de este trabajo (12), present6 un absceso amibiano de la
parte posterior del 16bulo derecho, cubierto por delante por tal can-
tidad de higado normal que en la proyeccién antero-posterior (Fig.
2-A), el higado aparecia de forma normal, mientras que el absceso
se hacia claramente visible en la proyecciéon lateral (Fig. 2-B). En
los casos restantes, los abscesos se hicieron prontamente visibles en
la proyecciéon AP.
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Una modificacién introducida en nuestra técnica hepatografica,
de acuerdo con lo sugerido por MacIntyre y col., hace algunos afos
(3), consiste en la obtencién de los llamados “perfiles de radioactivi-
dad” a diferentes niveles de altura en el higado. Para ello se aco-
pla el detector-contador a un aparato de registro trafico continuo
(0 “integrador-inscriptor”) en el que la radioactividad aparece co-
mo una curva cuya altura depende de la concentracién del radioi-
sotopo en determinado sitio: la velocidades del detector y del ins-
criptor grafico estan sincronizadas de antemano. El registro de la
curva o “perfil” se hace a diversos niveles seleccionados por el ope-
rador y marcados en el gammagrama con nimeros romanos. Estos
perfiles contribuyen a dar una idea sobre la magnitud, en profun-
didad, de la lesion, y es especialmente util en aquellos casos en
los que el ojo no puede distinguir bien la separaciéon o aclaramiento
de los puntos en el hepatograma. Estos perfiles se han obtenido en
cerca de la mitad de nuestros pacientes y han sido de especial utili-
dad en el diagnéstico de los abscesos del l6bulo izquierdo, como el
que se ilustra, cuya imagen gammagrafica puede ser a veces mal
definida: en estos casos ha sido también extremadamente 1util la pro-
yeccion poéstero-anterior.

En 13 de los casos confirmados anatémicamente se pudo obtener
de los cirujnos el dato exacto sobre el contenido de pus evacuado
de los abscesos. Basados en esta informacion, hemos tratado de co-
rrelacionar graficamente el didmetro de la lesién, medido en cen-
timetros en el gammagrama AP, con el contenido de pus en centi-
metros cubicos. Observamos que los valores considerados coinciden
en el 85% de los casos, lo cual indica que no existe mayor distorsion
optica cuando uno estima el volumen de un absceso de acuerdo con
el diametro de la lesion gammagrafica; y que, por lo tanto, ademas
del diagnéstico de localizacién, el gammagrama proporciona infor-
macién sobre el volumen del absceso.

Las lesiones méas pequehas detectadas gammagraficamente han
sido, en nuestra experiencia, dos abscesos amibianos de 2.5 cm. de
diametro y de contenido de pus de 20 c.c. cada uno, localizados a
ambos lados del lecho colecistico, cerca al borde anterior del higado:
se trataba de una paciente que presenté un sindrome doloroso post-
colecistectomia y en quien la segunda laparotomia confirmé el diag-
néstico de abscesos. hecho mediante el hepatograma.

En 13 pacientes se obtuvieron iméagenes gammagraficas corres-
pondientes a higados normales; la normalidad hepatica se confirmé
en 2 de ellos mediante laparotomia. De los restantes, en 4 se practi-

VOL. 17 — 1967 — Nros. 9-10 817



c6 la hepatografia entre uno y varios meses después de haber sido
drenado quirtirgicamente un absceso hepatico, con el fin de descar-
tar la posibilidad de una recidiva. Los otros 7 pacientes sufrian de
amibiasis intestinal y presentaron, previo a la hepatografia, un
cuadro doloroso muy sugestivo de absceso hepatico: a todos ellos,
sin embargo, se les administré tratamiento médico desde muy tem-
prano y todos ellos mostraban signos de mejoria cuando se practi-
caron los hepatogramas. Por tanto, nos quedaremos sin saber si las
imagenes de higado mormal obtenidas en estos casos correspondian
a abscesos muy pequefios, incapaces de ser detectados por el gamma-
grafo o rapidamente curados por el precoz tratamiento, o si se tra-
taba mas bien, como la evolucién y la hepatografia parecen indicar,
de casos de la llamada “hepatitis amibiana” (término éste que aun
no satisface a muchos expertos de la patologia hepatica), en la que
existiria invasién del parénquima hepatico por los trofozoitos ami-
bianos, con reaccion inflamatoria difusa pero sin llegar a la cavita-
cion del absceso.
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Fig. 3. Paquefios abscesos (2) a lado y lado de la regidn colecistica,
cerca del borde hepatico.
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El hepatograma ha sido también de extrema utilidad para es-
tudiar la evolucién de pacientes en quienes se ha practicado trata-
miento médico o quirdrgico para un absceso hepatico. Los trabajos
de Czerniak (11), en Israel han demostrado cémo la regeneracién
hepatica demora en estos pacientes hasta 3 o 4 meses, alin después
de tratamientos aparentemente satisfactorios y conducentes a la me-
joria sintomatica. La misma impresiéon la hemos obtenido nosotros,
después de estudiar 10 pacientes por periodos hasta de 8 meses del
tratamiento. Creemos que en nuestro medio, sin embargo, esa recu-
peracién puede ser mas prolongada, extendiéndose hasta los 5 o 5
y medio meses después y dependiendo no sélo del tipo de trata-
miento sino también del tamafo inicial de la lesion.

Resumen y conclusiones

La gammagrafia hepatica o hepatografia, practicada después de
inyeccién intravenosa de oro coloidal radioactivo, ha revelado la
presencia de abscesos hepaticos amibianos en 33 pacientes; en 29, di-
chos abscesos fueron confirmados anatémicamente. Al contrario de
lo sucedido en el grupo general de pacientes con lesiones hepaticas
diversas, en que la hepatografia ha dado un 4.6% de falsas inter-
pretaciones (16), en el grupo de pacientes con abscesos amibianos
no han existido “falsos negativos”: por tanto, creemos que la eficacia
diagnoéstica del método sobrepasa el 95%, y se acerca probablemente
al 100%, cuando se estudian los pacientes en mas de una proyeccién
gammagrafica. Lia hepatografia proporciona no solamente un diag-
nostico exacto de localizacion de los abscesos, de extremada utilidad
para el cirujano, sino también una informacién bastante aproxima-
da sobre el volumen de los mismos.

La localizacion maéas frecuente (91% de los casos), ha sido en
el 16bulo derecho hepatico, en sus porciones superior, media, infe-
rior o interna; para los raros casos de localizacién en el lGbulo iz-
quierdo, tanto la gammagrafia poéstero-anterior como la obtencién
de perfiles de radioactividad han sido de gran importancia para
precisar el diagnéstico.

En 7 pacientes, de un grupo de 13 en que la hepatografia mos-
tr6 imagen de higado normal, sintomas y signos de absceso he-
vatico estuvieron presentes pero habian mejorado con el tratamien-
‘o médico en el momento de practicarse la hepatografia. No sabe-
mos, por tanto, si se trataba de abscesos muy pequeios, no detec-
tables por este método, o mas bien de casos de “hepatitis amibiana”:
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en favor de ésta Ultima estarian la imagen gammagrafica y la ra-
vida desapariciéon de los sintomas.

La hepatografia se ha mostrado también como un método de
gran wutilidad para estudiar la evolucién de los casos de abscesos
amibianos tratados médica o quirtrgicamente: las gammagrafias de
control obtenidas en 10 pacientes nos han demostrado cémo la re-
generacion hepatica se inicia pronto después del tratamiento, pero
demora en completarse hasta 5 meses, dependiendo la obliteracion
de la lesion gammagrafica del tipo de tratamiento empleado y del
{amano inicial del absceso, lo que es lo mismo, del grado inicial de
destruccién hepatica.

SYNOPSIS

Liver scanning has revealed the presence of amebic absceses in
33 patients, 29 of wich were anatomically confirmed. There were
no false negatives in this group and thus the diagnostic accuracy of
the method can be considered as close to one hundre dper cent. In
patients, out of 13 who gave scan pictures of normal livers, clinical
symptoms and signs of hepatic amebic disease had been present but
had subsided rapidly after medical treatment: the doubt persists as
to whether those were cases with small, undetected abscesses or with
diffuse “amebic hepatitis’. Follow-up scans in patients with space-
cccupyling lesions have revealed that liver recovery takes place ra-
pidly after treatment, but that the space-occupying lesion may per-
sist for up to 5 months, depending on its initial size and on the
type of treatment (medical, surgical or combined) employed.

Este trabajo ha sido realizado en su totalidad en el Instituto Nacional de Can-
cerologia y ha coniado, en parie substancial del mismo, con el apoyo del Organismo
Internacional de Energia Atomica (Conirato de Investigacion N° 159-RB).

Agradecemos la colaboracion prestada por los doctores Jaime J. Ahumada y
Jaime Cortdzar, asi como la del personal técnico de la Seccion de Radioisétopos
del Instituto de Cancerologia y la de los Departamentos Médico y Quirurgico del
Hospital de San Juan de Dios.
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CARCINOMA DEL TIROIDES EN MATERIAL QUIRURGICO Y POSTMORTEM

ESTUDIO CLINICO PATOLOGICO DE 184 CASOS

DR. CARLOS RESTREPO A. 4
DR. JOSE MIGUEL GUZMAN V. 4

El estudio de las enfermedades del tiroides es un tema importan-
te de Patologia regional. Es frecuente observar en nuestros hospita-
les pacientes que acuden con bocio para su diagnéstico y tratamien-
to. El bocio endémico por carencia de yodo es un problema de salud
publica de gran magnitud en nuestro pais (1) y constituye el sus-
trato etiologico para muchos de los bocios observados.

Ante un caso de bocio el médico se ve siempre forzado a con-
siderar una serie de entidades que causan hipertrofia de la glandula
tiroides; entre ellas estd el cancer, el cual debe ser considerado
en el diagnoéstico diferencial. Hay estudios previos que contribuyen
a un mejor conocimiento del problema de los tumores malignos de
la glandula tiroides en nuestro medio. Cardona (2), presenta una
revision de 159 casos de bocio, estudiados y catalogados en el Ins-
tituto de Anatomia Patolégica de la Universidad de Antioquia, du-
rante el periodo comprendido entre los afios de 1944 a 1950, y en-
cuentra que 24 de estos casos, es decir el 15% de la muestra, corres-

* Profesor, Departamento de Patologia.
#* Residente, Departamento de Cirugia, Universidad de Antioquia.
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ponden a carcinoma. Posteriormente Robledo (3), presenta un es-
tudio mas detallado de 320 bocios analizados en el mismo Instituto,
en un periodo de 10 afios comprendidos entre 1944 y 1953. De estos
39, o sea el 12.2%, corresponden a carcinomas.

Es también importante mencionar el estudio realizado por Co-
rrea (4), sobre frecuencia relativa de tumores malignos en Antio-
quia y en el cual encuentra 22 casos (0.86%) de carcinoma de la glan-
dula tiroides en un total de 2.557 casos de cancer diagnosticados
patolégicamente en el mismo Instituto. Dicha cifra es comparable
a la obtenida mas recientemente en todo el pais, por el registro Na-
cional de Cancer en 1961 (5): sobre un total de 6.077 casos de neo-
plasias diagnosticadas, 83, (1.5%) son carcinomas del tiroides.

El presente estudio se emprendié con miras a obtener mejor co-
nocimiento de las caracteristicas clinico-patolégicas de los tumores
malignos del tiroides, de la frecuencia relativa del tipo histolégico
de tumor, de la distribucién por edad y sexo, de las lesiones aso-
ciadas de la glandula en nuestro medio. Forma, ademas, parte de un
estudio cooperativo adelantado en conjunto con los Departamentos
de Patologia del Hospital San Juan de Dios, Bogota y de la Univer-
sidad del Valle, Cali. Este ultimo estudio serd motivo de una pu-
blicacién ulterior.

MATERIAL Y METODOS:

Se revis6 el material quirtrgico y de autopsias del Instituto de
Anatomia Patolégica de la Universidad de Antioquia, coleccionado
durante el periodo comprendido entre el 1° de enero de 1955 y el
31 de diciembre de 1962. Durante este lapso se estudiaron 1.977 es-
pecimenes quirtrgicos de tiroides y se realizaron 2.195 autopsias.

Todos los casos clasificados como tumores tiroidianos fueron re-
visados microscépicamente y reclasificados segtin los criterios pro-
puestos por Warren y Meissner (6) y modificados para nuestro pro-
posito asi:

1—Carcinoma papilar.

2—Carcinoma folicular.

3—Carcinoma anaplasico.

4—Carcinoma s6lido con estroma amiloide.

Para diagnodstico de malignidad aplicamos los criterios postula-
dos por Park y Lees (7), basados en la determinacién de los grados de
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invasién de la capsula del tumor y de los vasos linfaticos o san-
guineos y del grado de anaplasia. El material fue también revisado
por el grupo de patdlogos participantes en el proyecto cooperativo
va mencionado.

La mayor parte de los especimenes quirtrgicos incluidos en
este estudio provienen de pacientes del Hospital Universitario de
San Vicente de Paul. Hay otros que corresponden a pacientes tra-
tados en la Clinica Leén XIII del I.C.S.S. y en otras clinicas par-
ticulares de la ciudad.

El material de autopsias proviene en gran parte del mismo Hos-
pital Universitario, pero incluye pacientes del Sanatorio antitubercu-
loso “La Maria” y del Hospital Mental de esta ciudad. Se revisé cada
uno de los protocolos para determinar la prevalencia de bocio y cén-
cer en autopsias.

DEFINICION DE TERMINOS

Carcinoma papilar: Para efectos de este estudio se considerd
romo carcinoma papilar, aquel tumor visible microscépicamente,
compuesto por células epiteliales cuibicas que recubren delgados ta-
llos de tejido conectivo vascular en capas unicelulares, que hacen
prominencia hacia la luz de pequefios espacios quisticos y muestra
franca invasién del estroma, vasos linfaticos o sanguineos o de la
capsula tumoral. (Figuras 1 y 2).

Carcinoma papilar oculto: en esta categoria se incluye el tumor
de menos de 1.5 cms. de didmetro mayor y que no se descubre a la
palpacion clinica. Sindénimos de este término son “Carcinoma escle-
rosante oculto”, “Tumor esclerosante no encapsulado”, y en la lite-
ratura médica mas antigua se designa como “Tiroides lateral Abe-
rrante”, para denotar las voluminosas metastasis ganglionares apa-
recidas sin reconocer el tumor primario (8). El mismo grupo incluye
algunos casos que clasificamos como Carcinoma mixto. Se caracte-
rizan estos por un componente papilar franco asociado a prolifera-
cién de células epiteliales que forman foliculos; la proporcién de es-
tos elementos puede ser variable con predominio de cualquiera de
los dos componentes descritos.

Carcinoma :olicular: Este tumor se caracteriza por células epi-
teliales que forman estructuras foliculares de tamaiio variado (Figs.
3 y 4); a veces el aspecto del tumor es el de masas sélidas de células
pero en niguno de estos casos se observa componente papilar. Una
caracteristica importante es la tendencia a invadir precozmente los
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Figuras 1 y 2. Carcinoma papilar; obsérvese la estructura pa-
pilifera del tumor y la invasién del tejido fibroso de la cép-
sula, (H+E.100 x).

Carcinoma papilar. Observe el detalle de las papilas y la buena

% diferenciacién del tumor (H4E.430 x).
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vasos, observada en tumores bien diferenciados, y responsable de los
siguientes términos usados para describir variedades de este tumor:
“Adenoma metastaseante”, “Carcinoma localizado en Adenoma Fo-
licular”, Coto Benigno metastaseante” y Adenoma maligno”.
Carcinoma Anaplasico: En esta categoria se agrupan todos los
tumores malignos de origen epitelial, que no muestran tendencia

Figuras 3 y 4. Carcinoma folicular. Nétese la proliferacién epite-
lial con tendencia a formar foliculos y trabéculas (H+E—100 x)
Carcinoma folicular. Otro caso mostrando mayor pleomorfis-
mo celular e invasién de la cdpsula del. tumor principal.
(H4+E—100 x)
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microscopica a formar papilas ni foliculos; generalmente correspon-
den a tumores de crecimiento rapido. Tiene varias subdivisiones que
se definen a continuacién. El més frecuente de estos tumores es la
variedad de células gigantes. Se trata de un tumor anaplisico que
microscopicamente muestra células con ntcleo y citoplasma pleomoér-
ficos, pero cuya caracteristica diferencial es la presencia de un buen
numero de células gigantes multinucleadas. (Figs. 5 y 6).

Otros son tumores con células de citoplasma vacuolado que a
veces semejan las células de “hipernefroma” (Carcinoma de células
claras). (Fig. 7). Otra variedad se caracteriza por elementos celulares
fusiformes que dan un aspecto sarcomatoide; algunos forman estruc-
turas angiosarcomatoideas. Otras muestran un cuadro pleomoérfico
formado por células de forma y tamafo variable que proliferan sin
patrén definido.

Carcinoma sélido con esiroma amiloide: (Fig. 8). Es un tumor
s6lido formado por células redondas u ovales que constituyen masas
sin tendencia a formar papilas o foliculos neopléasicos. El estroma
de este tumor se caracteriza por un material hialino y eosinéfilo
con aspecto amiloide. (9). Llama la atencién el hecho de que a pesar
de su aspecto, es un neoplasma que crece lentamente y semeja el
carcinoma papilar por producir metastasis y preferentemente por
via linfatica.

RESULTADOS:

Se estudié un total de 184 casos, de los cuales 176 corresponden
a especimenes quirtGrgicos y 8 a material de autopsias. La frecuen-
cia relativa de Carcinoma entre los 1977 bocios estudiados es de 8.9%.

La gran mayoria de los casos observados son del sexo femenino,
al que corresponden un total de 159 casos (85.3% del total). La pro-
porcién en mujeres es 5.8 veces mayor que el nimero total de car-
cinomas observados en hombres. (27 casos; 14.7% del total).

Se registré la edad del paciente en 171 de los casos estudiados
y su distribucién segin edad y sexo se presenta, graficamente en la
figura 9. Se puede observar que la mayor frecuencia de los carci-
nomas en hombres ocurre entre los 35 y 44 afios de edad, mientras
que para las mujeres ocurre entre los 45 y 54 afios. Ochenta y uno
de los 144 casos en mujeres corresponden a pacientes mayores de
45 afios (52.6%) y 63 (47.4%) se observaron en pacientes cuyas eda-
des oscilan entre los 5 y los 44 afios. La edad mediana para los hom-
bres es de 33.7 afios, mientras que para las mujeres es 37.2; estas

228 ANTIOQUIA MEDICA




Figuras 5 y 6. Carcinoma Anapldsico gigante-celular. Observar
el grado extremo de pleomorfismo celular y el gran tamaifio
de las células tumorales. (H+E—100 x).

Carcinoma Anapldsico gigante-celular. Observar el detalle de
células gigantes mono o multinucleares y el pleomorfismo ce-
lular. (H4+E—430 x).
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cifras indican que el cancer del tiroides es observado en nuestro ma-
terial a edades ligeramente méas tardias en mujeres que en hombres.

En 13 de los casos de esta serie no se conocié la edad por tra-
tarse de pacientes privados sin historia clinica en el Hospital. La
edad mediana para el grupo de 171 casos con edad conocida fue de
36.9 afios.

Los extremos de edad de esta serie fueron 5 a 80 afios. El pri-
mero de ellos correspondié a una nifia que presenté tumoracion cer-
vical de un afo de evolucion y al estudio microscépico post-tiroi-
dectomia subtotal mostré6 un carcinonma folicular bien diferenciado.
El otro extremo corresponde a una anciana que consulté por tumo-
racién cervical de crecimiento rapido y desarrolld metastasis a pul-
mones y a cerebro; microscopicamente se comprobé un tumor alta-
mente indiferenciado con aspecto pseudosarcomatoso.

TIPO DE TUMOR:

El tumor mas frecuente fue el carcinoma papilar; se encontrd
en 127 de los casos, lo que corresponde al 67% del total observado,
tal como se demuestra en el cuadro I.

En orden de frecuencia sigue el carcinoma folicular, observado
en 30 pacientes (16.3%). La frecuencia relativa de los tipos de carci-
nomas restantes es comparativamente muy baja como se puede ana-
lizar en el cuadro N° 1). Las diversas variedades de carcinoma ana-

CUADRO N° I

DISTRIBUCION DE CASOS DE CARCINOMA DEIL TIROIDES
SEGUN TIPO HISTOLOGICO Y SEXO

Universidad de Antioquia 1955-62

Tipo Hombres Mujeres Relacion Total Frecuencia

Histologico Mujer: Relativa
Hombre (%)
Papilar 17 110 6.5 127 69.0
Folicular 4 26 6.5 30 16.3
Anapldsico. Gigantocelular 0 7 — ki 3.8
Anapldsico. Otras variedades 4 9 2.2 13 7.1
Solido Amiloide 2 5 2.5 7 3.8
TOTAL 27 157 5.8 184 100.0
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Figuras 7 y 8. Carcinoma Anapldsico con predominio de célu-
las claras. Observar la extrema vacuolizacién del citoplasma de
las células tumorales. (H+E—430 x).

Carcinoma sélido con estroma amiloide, Se observa el tumor
formado por células alargadas que no tiendan a formar fo-
liculos y el depdsito de una sustancia hialina eosindfila en el
estroma. (H+E—100 x).
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plasico se observaron con frecuencia relativa de 10.9% en este grupo
de casos. Siete de los carcinomas fueron reclasificados como sélidos
con estroma amiloide (3.%), variedad que no se habia individualiza-
do previamente en este material. En el mismo cuadro se nota que no
se observé ningin caso de carcinoma anaplasico gigantocelular en
hombres.

Al analizar la distribuciéon de los diferentes tipos de carcinoma
de acuerdo con la edad y el sexo resaltan algunos hechos que me-
recen destacarse (Cuadro 2). El carcinoma papilar tiene una distri-
bucién amplia en ambos sexos en cuanto se refiere a la edad. Se
observa el mismo patron en las mujeres afectadas por carcinoma fo-
licular, mientras que los pocos hombres afectados por dicho tipo de
tumor pertenecian a edades avanzadas.

Asi mismo se puede observar que las variedades de tumor ana-
plésico (gigante celular y otras), generalmente se presentan por en-
cima de los 55 ahos en ambos sexos, puesto que 13 de los 18 casos
observados presentan estas caracteristicas. El estudio microseépico
revel6 tumores formados por elementos pleomoérficos que adoptan
alguna caracteristica predominante. En tres ejemplos el carcinoma
estaba predominantemente formado por células claras. En otros dos
el aspecto microscopico era angiosarcomatoide. Otro se caracterizé
por su aspecto pseudosarcomatoso. En dos pacientes, uno de ellos
fatal con estudio de autopsia (A 2492), se observé que el tumor mos-
traba un amplio espectro en sus caracteristicas microscopicas, que
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CUADRO N° II

DISTRIBUCION DE LOS CASOS DE CARCINOMA TIROIDEO SEGZUN EDAD, SEXO y TIPO DE TUMOR

Universidad de Antioquia 1955-62

TIPO HISTOLOGICO DE TUMOR

Edad Papilar Folicular Anapldsico Anaplédsico Sélido Total
Gigantucel Otras varied. Amiloide

(Afios) Hom. Muj. Hom. Muj. Hom. Muj. Hom. Muj. Hom. Muj. Hom. Muj.
R — 14 0 3 0 0 0 0 0 0 0 0 0 3
15 — 24 3 7 0 3 0 0 0 0 0 0 3 10
25 — 34 1 18 0 5 0 0 0 2 2 2 3 21
3B — 44 5 20 1 2 0 0 1 1 0 0 9 23
45 — 54 4 26 1 6 0 0 1 9 0 1 6 13
556 — 64 3 14 1 5 0 3 1 1 0 0 5 23
65 — y mds 1 13 1 3 0 4 1 3 0 2 3 25
Desconocida 0 9 0 2 0 0 0 2 0 0 0 13

TOTAL 17 110 4 26 0 7 4 9 2 5 27 157



variaba desde tumores papilares o foliculares bien diferenciados has-
ta el tumor anaplasico gigante celular pseudosarcomatoso o angiosar-
comatoide y atn con islotes de depésito amiloide en el estroma. En
dos tumores anaplasicos hubo focos de metaplasia escamosa. Estas
observaciones nos permiten concluir que las diferentes variedades
de tumor anaplésico tienen su origen en tumores papilares o folicu-
lares bien diferenciados. Otros investigadores relatan observaciones
similares (21, 26, 27).

Aunque son relativamente pocos los pacientes que presentaron
carcinoma s6lido con estroma amiloide, dan la impresién de una dis-
tribucién bimodal en mujeres en los intervalos 25-34¢ y mayores de
65 anos. Mientras que los dos Unicos ejemplos de este tumor en hom-
bres ocurrieron en pacientes entre los 25 y 34 afhos de edad.

ESTADO DE PROPAGACION DEL TUMOR:

Se evalu6 el grado de propagacion de la neoplasia con base en
la informacién clinica disponible en cada caso en el momento del
diagnoéstico patologico. Los resultados estan tabulados en el cuadro
3. En muy pocos pacientes se pudo correlacionar el estado de propa-
pagacion del tumor con la evolucidén clinica postquirtrgica.

Carcinoma papilar: En el grupo de 127 carcinomas papilares in-
cluidos en el presente estudio, aproximadamente una tercera parte
mostraban metastasis a los ganglios linfaticos cervicales (39 casos, o
sea 30.7%). En este aspecto la frecuencia de metastasis ganglionares
es similar a la observada al agrupar todos los tipos de tumor. Dicha
cifra es comparable a la encontrada por Wahner y colaboradores en
Cali, durante el mismo periodo de 1965-62. (31). En la mayoria de
casos el tumor era intraglandular; solamente se observé extension
del tumor hacia los musculos y tejidos blandos peritoroideos en 25
ejemplos (19.6%); y en tres se observd invasién de la traquea (2.3%).

La frecuencia de metastasis distantes es relativamente baja en el
grupo de tumores papilares. En dos pacientes se notaron metastasis
pulmonares; uno de ellos era un hombre de 21 afos (M-31640),
con tumoracién dolorosa en region anterolateral derecha de cuello
de 4 afios de evolucién que mostré un carcinoma papilar; el estudio
radiolégico de pulmones revela multiples lesiones nodulares bilate-
rales presumiblemente metastdsicas. El segundo caso corresponde
a una mujer de 50 afios (M-55293) quien consulté6 por primera vez
en 1953 a la edad de 45 afios por una masa lateral izquierda volumi-
nosa con seis afios de evolucién que ulceré la piel; fue extirpada to-
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talmente en esa ocasion; el estudio patolégico revelé un carcinoma
papilar quistico. La paciente consulté nuevamente en junio de 1959,
con tumor residual en tejidos blandos y metastasis a ganglios lin-
faticos cervicales; en esta ocasién se demostrdé radiol6gicamente me-
tastasis pulmonares. Murié 6 afios después de la extirpacion o sea
12 después de que not6 por primera vez el tumor tiroideo sin lograrse
hacer autopsia. Ambos casos ilustran la apariciéon de metastasis pul-
monares en distintas etapas de la evolucion del carcinoma papilar
del tiroides.

CUADRO N° III

Clasificacién de los casos de carcinoma del tiroides segtin el estado
de propagacién del tumor en el momenio del estudio patolégico y
del iipo histolégico del tumor, ambos sexos, 184 casos.

Universidad de Antioquia 1955-62 *

TIPO HISTOLOGICO DEL TUMOR

Caracteristica Anapldsico
de propagacion Papilar Folicular (giganto-cel, Sdlido Todos
y otros Amiloide los tipos
Metédstasis Ganglionar 39 7 3 3 52
(30.7) (23.3) (15.0) (42.8) (28.3)
Invasién Peritiroidea 25 2 5 2 34
(19.6) (6.7) (25.0) (28.6) (18.5)
Invasion Traquea 3 0 -2 1 6
(2.3) 0) (10.0) (14.3) (3.8)
Metéstasis Pulmonar 2 0 6 0 8
(1.5) 0) (30.0) 0) (4.3)
Metdstasis Oseas 2 1 1 1 5
(1.5) (3.3) (5.0) (14.7) Q2.7
Invasion Microscépica
Vaso linfatico 33 5 2 1 41
(25.9) (16.7) (10.0) (14.3) (22.3)
Invasion Microscépica
Vaso sanguineo 17 13 5 1 36
(13.3) (43.3) (25.0) (14.3) (19.5)
Total casos  estudiados 127 30 20 7 184

(100.0) (100.0) (100.0) (100.0) (100.0)

* Los numeros entre paréntesis son porcentajes sobre el total de casos estudiados
en cada tipo de tumor.
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Otros dos casos tuvieron metastasis 6sea. Uno era una mujer
de 59 anos, (M-31276) quien tuvo una lesién metastasica en hueso
temporal derecho que progres6 hasta producir signos neurolégicos
e invasién del globo ocular, 7 afios mas tarde. El otro ejemplo co-
rresponde a una mujer de 46 afios quien presenté nodulo tiroideo
que se enucled sin el beneficio de estudio patolégico; un afio des-
pués hubo recurrencia del nédulo tiroide que resulté un carcinoma
mixto de predominio papilar (M-45560); la paciente consulté 5 afios
después por dolores articulares y 6seos y el estudio radioldgico re-
vel6 lesiones osteoliticas en radio y himero derechos y en costillas.

Es interesante anotar que en el tumor papilar se encontré una
alta frecuencia de invasién microscopica de vasos linfaticos (33 ca-
sos, o sea 25.9%); esta caracteristica es tipica de este tumor en nues-
tra serie y se puede correlacionar con la frecuencia alta de metas-
tasis ganglionares. En cambio la invasién microscopica de vasos san-
guineos no es tan frecuente como la anterior; solamente se observd
en 17 casos.

En la serie estudiada, el 37.7% de los tumores papilares no mues-
tra metastasis ni evidencia macro o microscopica de invasiéon peri-
tiroidea: estos casos son descubrimientos del patdélogo al estudiar el
espécimen quirtrgico y por otra parte son los que conllevan un pro-
noéstico favorable para el paciente.

Veinticuatro de los 127 carcinomas papilares (18.8%) correspon-
den a la variedad de “Carcinoma Oculto”, por tener un tumor tnico
menor de 1.5 cms. en didmetro; tres de ellos se observaron en hom-
bre y 21 en mujeres; corresponden a pacientes entre los 25 y 54 afios
de edad en su mayoria (75%). En este subgrupo las metastasis gan-
glionares fueron observadas en una pequefia fraccion de los casos (3
o sea 12.5%). Es interesante que la proporcion de esta variedad de
tumor en nuestra serie es similar a la observada en Cali, ya que
los autores mencionados lo encontraron en 19% de los tumores pa-
pilares (31).

Carcinoma folicular: En este tipo de tumor aproximadamente
la cuarta parte mostraron metastasis granglionares en el momento
del diagnodstico patologico (7 casos, o sea 23.3%); esta caracteristica
es menos frecuente que en los tumores papilares. Solamente se in-
formé invasion periglandular en dos ejemplos y metéstasis seas se
observaron solo en otro ejemplo. A este respecto llama la atencién
que en otras series la frecuencia de invasion y de metastasis dseas
es mas alta. (16, 26, 27).
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Es ademas notable en este grupo la tendencia a invadir precoz-
mente los vasos sanguineos, observada en 13 de ellos (43.3%) y con
frecuencia mayor la invasién microscopica de vasos linfaticos. Llama
también la atenciéon que en 12 casos no hubo invasién macro o mi-
croscopica ni metastasis.

CUADRO N° IV

Carcinoma de tiroides. Nimero de casos clasificados segun
la presencia de bocio previo y segiin el tipo de tumor

Universidad de Antioquia 1955-62

Bocio Presente Bocio Ausente

Tipo de Ambos Ambos

Tumor Hom. Muj. s5exos Hom. Muj. sexos
Papilar 4 30 34 13 80 93
Folicular 3 15 18+ 1 i1 12
Anaplésico (todos) 2 7 9 2 9 11
Solido Amiloide 0 0 0 2 5 7
TOTAL 9 52 61 18 105 123
+ p. 0.05.

Carcinoma Anaplasico: El grupo de 20 casos correspondientes
a esta categoria tiene caracteristicas muy llamativas. En primer lu-
gar la alta frecuencia de invasion a los tejidos blandos periglandula-
res (5 casos, o sea 25%) y a la traquea (2 casos). Luego la frecuencia
de metéstasis pulmonares (6 casos), aunque solo se observé lesion
Gsea metastasica en uno. Es igualmente interesante la elevada ten-
dencia a la invasién microscopica de vasos sanguineos en esta peque-
na serie.

Carcinoma sélido con esiroma Amiloide: En las pocas observa-
ciones de este tipo de tumor es clara la propagacion hacia los gan-
glios linfaticos (3 casos) lo que asemeja esta variedad del cancer al
tumor papilar.

Llama también la atencion su caracter invasor local en dos de
los ejemplos estudiados. Las otras caracteristicas no merecen eva-
luarse con detenimiento dados los pocos ejemplos de dicho tumor que
estudiamos.
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LESIONES ASOCIADAS

- Se puso especial cuidado en determinar las lesiones asociadas al
cancer del tiroides. En el cuadro 4 se tabulan los casos de acuerdo
a la presencia de un bocio previo. El diagnostico de bocio se bas6 en
la demostracién patolégica de nédulos multiples distintos del tumor.
Cuando no se demostré bocio o cuando el material estudiado era
insuficiente el ejemplo, se clasificé como “bocio ausente”. En los
184 tumores estudiados se encontré que en 61 habian un bocio no-
dular claro; lo que representa aproximadamente la tercera parte
del grupo total estudiado. Se observaron 52 en el sexo femenino y
9 en hombres, lo que de nuevo constituye una tercera parte aproxi-
madamente de las cifras respectivas.

Se encontrd coexistencia de carcinoma papilar y bocio en 26.7%
del total de casos, cifra que esta ligeramente por debajo de la calcu-
lada ‘sobre el grupo total de carcinomas tiroideos, pero cuya dife-
rencia con la frecuencia esperada no es estadisticamente significati-
va. Al analizar las cifras respectivas para el carcinoma folicular se
encuentra asociacién con bocio en una frecuencia mucho mayor que
todos los deméas tumores; la diferencia entre las frecuencias obser-
vada y esperada es estadisticamente significativa (X* = 6.5; p (0.05).

CUADRO N° V

CARCINOMA DE TIROIDES. NUMERO DE CASOS CON OTRAS
CONDICIONES ASOCIADAS

Universidad de Antioquia 1955-62

. Condiciones Carcinoma Carcinoma Carcinoma Ca. Sdlido
Asociadas Papilar Folicular ~ Anapldsico  Amiloide Total
Hashimoto 3 0 2 0 5
‘ Tiroiditis Focal 9 1 0 0 10
Hipertiroidismo 9 3 3 0 15

Otras condiciones asociadas se muestran en el cuadro 5. En cin-
co casos de Estruma de Hashimoto, 3 estaban asociados a carcino-
ma papilar y los restantes a carcinoma anaplasico.

Otra lesién microscépica que se hallé asociada es la tiroiditis fo-
.ales peritumorales, la cual se observ6 principalmente en asocio del
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carcinoma papilar (9 de los 10 casos de tiroiditis focal asociada se
encontraron en dicho tipo de tumor).

Tgualmente se investigé la informacién clinica disponible para
determinar la presencia de signos clinicos de hipertiroidismo. En
15 de los pacientes se consignaron dichos signos (8.5% del grupo to-
tal de cancer del tiroides); de ellos 9 estaban asociados con carcinoma
papilar, otros 3 con carcinoma folicular y los restantes con carcino-
ma anaplasico. Ninguno de los ejemplos de carcinoma s6lido amiloide
presenté condiciones asociadas.

BOCIO Y CARCINOMA EN MATERIAL DE AUTOPSIAS

Durante el periodo de 1955 a 1962 se practicaron 2.195 autop-
sias, de las cuales 728 corresponden a nifios menores de 5 anos. En
este grupo se encontré un caso de bocio congénito (A-1427), en un
mortinato hijo de multipara con 11 embarazos previos y quien tuvo
un parto laborioso intervenido tardiamente; no habia antecedentes
de bocio materno.

Los resultados sobre la frecuencia de cualquier tipo de bocio en
los pacientes autopsiados, mayores de 5 afios estan en el cuadro 6.
Se puede observar que proporcionalmente el bocio es mas frecuen-
te en mujeres que en hombres en casi todos los grupos de edad.

CUADRO N°¢ VI

Némero de autopsias revisadas en pacienies mayores de 5 afios de
edad, clasificadas segin la presencia de bocio, sexo y grupos de edad

Universidad de Antioquia 1955-62

HOMBRES MUJERES

Edad Bocio Bocio Infor. Total Bocio  Bocio Infor. Total
(afios) Presen. Ausen. Incom. Presen. Presen. Imcom.

f—14 1 59 14 74 0 43 9 52
15—24 3 76 .9 88 5 79 8 92
25—34 7 82 13 102 12 89 5 106
25—44 4 108 8 120 24 110 12 146
45—54 18 108 16 142 22 8 3.2 103
55—64 13 115 6 134 9 67 8 84
€5 y mis 13 102 8 123 15 66 4 85
TOTAL 59 650 4 783 87 532 49 668
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CUADRO N°¢ VII

RESUMEN DE LOS CASOS DE CANCER DEL TIROIDES CON ESTUDIO DE AUTOPSIA

Ntimero

A—1474

A—2249

A—2507

A—2507

A—2567

A—1746

A—1550

A—2492

Edad

54

62

40

37

70

46

75

Sexo

Universidad de Antioquia 1955-62

Tipo de
Tumor

Papilar oculto

Papilar oculto

Papilar oculto

Papilar oculto

Papilar oculto

Folicular

Solido Amiloide

Anaplésico

Estado de
Propagacion

Intratiroideo
Intratiroideo
Intratiroideo
Intratiroideo
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En este ultimo grupo se encontraron 8 casos de carcinoma pri-
mitivo del tiroides, solamente dos de los cuales correspondian a pa-
cientes cuya enfermedad primaria y causa de muerte fue el céncer
tiroideo; en los restantes, el hallazgo fue hecho incidentalmente en
la autopsia. Los detalles de este pequefio grupo estdn resumidos en
el cuadro 7. Cinco eran ejemplos de carcinoma papilar, uno era de
tipo folicular, otro correspondi6 a la variedad sélida amiloide y el
ultimo era el tumor plemoérfico anaplasico con areas papilares men-
cionado al principio.

COMENTARIO:

Es necesario advertir al interpretar los resultados del presente
estudio, que el grupo de casos estudiados es altamente selecto, y no
es necesariamente representativo de la poblacién nuestra. En primer
lugar son pacientes que recibieron el beneficio de una extirpacion
quirtrgica o a quienes se les practic6 una biopsia, procedimientos
que so6lo se aplican a un segmento de los pacientes con bocio que
acuden al hospital de caridad o de los que disponen de fondos pro-
pios o institucionales para pagar un tratamiento médico. En segun-
do lugar estos casos son nuevamente seleccionados por el cirujano
responsable quien decide cuales de estos requieren estudio patold-
gico. Por estas razones no pueden generalizar las conclusiones sa-
radas del estudio de esta nuestra seleccionada al resto de la pobla-
cién de la ciudad o del departamento.

A pesar de las limitaciones mencionadas, se observa en nuestro
material que el carcinoma del tiroides es frecuentemente diagnosti-
cado en el material quirtrgico que es referido al Instituto de Ana-
tomia Patolégica, aunque en muy raras ocasiones se observa en el
material de necropsias. Tal observacion se confirma con un estudio
realizado en esta ciudad hace algunos afios por Restrepo Ochoa y
Loépez (12), quienes revisaron la tasa de la mortalidad por cancer
basados en los certificados de defuncidén, registrados en Medellin, en
los afios de 1943 y 1955; estos autores encontraron una tasa de mor-
talidad por cancer que asciende a 94 y 99 por cien mil habitantes, res-
pectivamente y que los carcinomas més frecuentes se localizan en
estbmago e higado y no mencionan en su estudio el carcinoma del
tiroides como causa importante de muerte. Tal fenémeno puede de-
berse a dos factores principales: en primer lugar puede suceder que
en nuestros hospitales no mueran los pacientes tratados por carcino-
ma del tiroides, o que no se practiquen las autopsias en otros casos;
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én segundo lugar puede suceder que la certificacién médica nuestra,
que adolece de tantas fallas, no proporcione idea real sobre la fre-
cuencia de cancer del tiroides. Silliphant y colaboradores (13), en
un estudio de 240.000 autopsias archivadas en el Instituto de Pato-
logia de las Fuerzas Armadas de Estados Unidos (AFIP), encontraron
193 casos de carcinoma de tiroides y solo en 94 el tumor fue la causa
principal de muerte; este estudio sefiala también el hecho de que
la mortalidad por carcinoma del tiroides en un servicio de necrop-
sias es relativamente baja, lo que explican por cuanto los pacientes
con carcinoma de tiroides diagnosticado mueren casi todos fuera
del hospital.

El tipo de tumor mas frecuente en nuestro material fue el car-
cinoma papilar, que se observé en el 69% de los casos estudiados;
esta observacion es similar a la realizada por Robledo (3), en ma-
terial de nuestro Departamento, estudiado entre los anos de 1944 y
1953; ello indica que no ha habido mutacion aparente en cuanto al
predominio del tipo de tumor tiroide en nuestro material en los l-
timos 19 afos.

Otro aspecto interesante que revela nuestro estudio es el de una
aparente contradiccién con las observaciones hechas por Restrepo
(14), en una revision patolégica de 1.505 especimenes de tiroidectomia
practicadas en el Hospital San Juan de Dios de Bogota (y sus hos-
pitales asociados), en un periodo de cinco afios (1953-1958); en un to-
tal de 64 casos de carcinoma encuentra que el tumor mas frecuente
es el carcinoma indiferenciado y en segundo lugar el carcinoma pa-
pilar. En cambio en el presente estudio el carcinoma papilar pre-
domina ampliamente sobre los demas tipos; esta diferencia no se
puede explicar sb6lo por disparidad de criterios en la clasificacion
de tipos de carcinoma, pues el reconocimiento del tipo papilar es
practicamente un concepto patolégico de consenso universal, de tal
manera que debe existir una diferencia real entre la frecuencia re-
lativa de los tipos de tumor observados por el autor mencionado en
su material y los revisados en esta serie.

Hay también diferencias en el estudio comparativo que se hizo
en cooperacién con los centros de Cali y Bogota (15), puesto que en
las dos ultimas localidades el carcinoma folicular es relativamente
mas frecuente que en nuestra serie.

Es posible que estas diferencias no se deban a caracteristicas bio-
légicas del carcinoma tiroideano en esta localidad, y sean el produc-
to de factores de seleccion hasta el momento no identificados y que
operarian en cada uno de esfos laboratorios Es mnecesario hacer es-
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tudios complementarios con el fin de establecer con certeza la exis-
tencia de estas discrepancias en la frecuencia relativa d.e los distin-
tos tipos de tumor en las localidades mencionadas y de investigar
los factores que puedan determinarlas.

En otras series similares de autores foraneos se relata el hecho
de que el carcinoma papilar es el tumor que muestra una frecuencia
relativa mayor (10, 11, 16, 17), lo que estd de acuerdo con nuestras
observaciones. oYL

Uno de los factores que pueden influir en esta diferencia de las
frecuencias relativas de tumores de tiroides entre nuestro material
y el de Bogota, es la prevalencia del bocio nodular. En el estudio
citado por Restrepo (14), se menciona el hecho de que un 95% de
los casos de carcinoma se encontraron asociados a bocio nodular.
Cortazar (18), al comentar la experiencia en el Instituto Nacional
de Cancerologia de Bogota, dice categéricamente que en estos ca-
sos siempre existe bocio previo. En cambio en nuestro material se
encontré la asociacidon con bocio en 61 casos del grupo total, 52 mu-
jeres y 9 hombres, lo que da una proporcion del 26.7% que parece
ser diferente de lo observado en Bogota. La diferencia con Cali po-
dria tener una explicaciéon semejante ya que se ha establecido una
alta prevalencia del bocio nodular en series consecutivas de autopsias
estudiadas con tal fin (20, 32). Al comparar con estas cifras de pre-
valencia de bocio en autopsias las que obtuvimos nosotros alcanzan
s6lo a 1/6 parte de la observada en Cali. Sin embargo, hay que hacer
la salvedad que en nuestra serie no se hizo esfuerzo especial para
determinar la prevalencia de bocio como se hizo en el material de
Cali; es entonces posible que hayamos subestimado la cifra de pre-
valencia de bocio en el material de autopsia. A pesar de esta duda,
tenemos la impresién basada en experiencia personal de que en rea-
lidad en nuestro material de autopsias se observan bocios con menos
frecuencia que en el de Cali. La prevalencia de bocio encontrada
en nuestro material de autopsias es también inferior a la observada
en Boston (24) y en la Clinica Mayo (25).

Es también importante resaltar el hecho de que en nuestro ma-
ierial se observé una asociacién mas frecuente del bocio nodular
con el carcinoma folicular anaplasico que con el carcinoma papilar,
lo que aparentemente apoya la tesis de que debe existir una relaciéon
intima entre el bocio y el tipo de carcinoma tiroideo.

En el total de bocios sometidos a estudio patolégico encontra-
mon que el nimero de canceres alcanza una proporcién de 8.9%.
Silverberg y Vidone (29, 30), revisaron la literatura pertinente a la
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frecuencia de cancer en bocios nodulares, que es el tipo de bo-
cio mas frecuentemente extirpado quirGrgicamente y mnotan
cifras que varian entre 1% y 22.9%; sin embargo, la mayoria de los
autores que se han ocupado del tema informan frecuencias com-
parables a las que observamos nosotros. Desafortunadamente no se
determiné en esta serie la frecuencia de cancer en noédulos solita-
rios del tiroides que es superior a la observada en todos los tipos de
bocio (29, 23).

Se observaron otras lesiones tiroideas asociadas al cancer. Lla-
moé la atencién que en cinco casos el carcinoma coexistié con es-
truma linfomatoso. Dicha asociaciéon no es frecuente, pero algunos
autores también la han observado. (31). En nuestra serie se encon-
traron 15 pacientes con signos y sintomas clinicos de hipertiroidismo.
Este hallazgo merece comentarse porque existe la creencia de que
la hiperfuncion de la glandula es una salvaguardia contra el desa-
rrollo de un cancer. En nuestra experiencia dicha asociacién no es
rara.

En este estudio se traté de determinar la agresividad individual
del tumor por el estado de propagacién en el momento del diagnés-
tico patolégico. Aproximadamente la tercera parte de los tumores
papilares muestra metastasis a los ganglios linfaticos cervicales; los
carcinomas sOlidos amiloides muestran también tendencia alta a
dar metastasis por via linfatica; en cambio es menos aparente para
los tumores folicular y anaplasico. Esta observacién sigue en for-
ma paralela las caracteristicas microscopicas de invasién de vasos
linfaticos o sanguineos. Cuando consideramos la invasién local de
los tejidos periglandulares (invasiéon peritiroidea y de traquea), se
encuentra en una quinta parte de los tumores papilares y en una
cuarta parte de los anaplésicos. En los carcinomas papilares repre-
senta posiblemente casos avanzados intervenidos tardiamente. En los
tumores anaplasicos la invasién de los musculos vecinos y de la
traquea ocurre frecuentemente y es una de las caracteristicas clini-
cas que permite sospechar este tipo de carcinoma tiroideo. Esto se
observo6 raras veces en los casos de carcinoma folicular, debido qui-
74s a que un buen numero de ellos (40%) fueron hallazgos del pa-
t6logo. Llam6 nuestra atencién que en nuestro material son raras
las metastasis a distancia (6seas y pulmonares). Creemos que este
hecho no debe ser real y refleja simplemente limitaciones de nues-
iro estudio. En muy pocos pacientes habia informacion suficiente
para correlacionar los hallazgos patoldgicos con la evolucién post-
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quirdrgica del caso y permitir una evaluacion de los resultados ob-
tenidos con el tratamiento.

El carcinoma papilar, que es la variedad que encontramos mas
frecuentemente evoluciona lentamente y puede ser susceptible de
curaciéon cuando se trata adecuadamente (19); tiene una mortali-
dad relativamente baja, que varia segin los autores entre 4.8 y 9.9%
(21); tiene también la caracteristica de ser multicéntrico, compro-
bada con algunos de nuestros casos y que Blak y colaboradores
(22), encontraron en un 20% de los suyos. Pero creemos que usual-
mente se subestima la malignidad de este tipo de cancer. Ibafiez
y colaboradores (26), opinan que ello se debe a que rara vez este
tumor es fatal; esta impresién se basa en la incidencia baja de car-
cinoma papilar en series de autopsia y que algunos pacientes
sobreviven por muchos afios y pueden morir por causas ajenas al
carcinoma tiroideo. En nuestro material de autopsias encontramos
s6lo 5 casos de carcinoma papilar oculto, como hallazgo incidental,
lo que permite corroborar la observaciéon de los autores menciona-
dos. No obstante hay pacientes que mueren prontamente después
de hacerse el diagndstico del tipo histolégico del tumor y no hay
manera alguna de pronosticar la evolucién basados en las caracte-
risticas microscopicas. Existe la posibilidad de que un tumor papi-
lar o folicular, bien diferenciado pueda sufrir mutaciones a formas
mas agresivas ya sea de tipo gigantocelular o anaplésico. Nosotros
observamos casos que explican claramente esta tendencia en el car-
cinoma papilar y otros investigadores han observado claramente el
hecho. (21, 26, 27). Estas consideraciones permiten concluir que dicho
tipo de tumor debe ser tratado més enérgicamente. Se ha sugerido
que el tratamiento indicado debe ser una tiroidectomia total con
diseccion radical de cuello si existen metéstasis (26, 27, 28).

Este estudio sefiala de una manera muy clara la preponderancia
marcada que el carcinoma de tiroides tiene para el sexo femenino
en nuestro material Este otro hallazgo distinto a lo encontrado en
los estudios realizados en Bogota. Cortazar (16), concluye que el
carcinoma tiroideo es mas frecuentemente observado en hombres
que en mujeres. En el estudio de Restrepo (14), se encuentran so-
bre un total de 64 casos de carcinoma, 37 en mujeres.

Finalmente queremos comentar que un buen numero de casos
de carcinoma no se diagnostican clinicamente y sélo se conoce la
naturaleza maligna del tumor después del estudio patolégico. En un
40% de los casos estudiados, el tumor estaba en sus etapas iniciales
y fueron hallazgos de patologia. Esto indica la nece51dad de estable-
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cer como medida de rutina el estudio patolégico de los bocios tra-
tados quirdrgicamente, ya que la asociacién de carcinoma y bocio
es frecuente. Otros autores han establecido este hecho y encuentran
que semejante contingencia es de observacion frecuente. (23, 24, 25).

RESUMEN:

Se hace un estudio de 184 casos de carcinoma tiroideo compro-
bado microscopicamente y registrados entre los afios de 1955 y 1962,
en el Instituto de Anatomia Patoldégica de la Universidad de An-
tioquia.

La frecuencia relativa del cancer en material quirdrgico fue de
8.9%, se encontr6 un total de 8 casos de carcinoma tiroideo en 2.195
autopsias consecutivas practicadas durante el mismo periodo. Las
mujeres son 5.8 veces mas frecuentemente afectadas que los hombres.

El tipo de tumor mas frecuentemente observado es el carcinoma
papilar. Se advierte sobre las diferencias observadas en nuestro ma-
terial y las observaciones semejantes hechas en Bogota, donde pre-
valecen otros tipos de tumor; se estudia la frecuencia de asociacion
entre el carcinoma y otras lesiones tiroidianas. Se hace un estudio
de las caracteristicas invasivas y de los sitios de metastasis presen-
tes en el momento del diagnéstico en los diferentes grupos histolé-
gicos del tumor.

Se hace hincapié sobre la tendencia observada en algunos tu-
mores bien diferenciados a transformarse durante la evolucién en
variedades mas agresivas. Se llama la atencion sobre la observacion
de casos de carcinoma sé6lido amiloide, tumor que no se habia re-
conocido previamente en nuestro material.

Se comenta sobre la asociacién de carcinoma y bocio que en
nuestro material es mas alta para el carcinoma folicular que para
el papilar.

Se insiste sobre la necesidad del estudio patologico de los bocios
quirtirgicamente extirpados, aproximadamente 40% de los carcino-
mas tiroideos son hallazgos del patdlogo.

SYNOPSIS

This is a study of 184 cases of thyroid cancer confirmed by mi-
croscopic diagnosis and recorded in an eight-year period (1955-62) in
the files of the Department of Pathology of the University of Antio-
guia. The relalive frecueney of cancer I Sorgles) specimens was
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6.9%. Only 8 cases were detected in 2195 consecutive autopsies perfor-
med during the same period. Women showed 5.8 times more cases
than males.

Papillary carcinoma wat the type of tumor most frequently seen.
Other types are more frequently seen in Bogota and the meaning
of this difference with our material is discussed. We determined also
other thyroid lesions. We studied also invasive features and the sites
of metastatic tumor present at the time of diagnosis in the several
histologic types of carcinoma.

Emphasis is made on the observed tendency in some well diffe-
rentiated tumors to become more aggressive with time. We found
several examples of solid carcinoma with amyloid stroma. This type
of tumor has not been previously recorded in our files.

We found that follicular carcinoma is more frequently associated
with a previous goiter than papillary cancer. The meaning of this
association is also discussed. Finally emphasis is made on the useful-
ness of a routine pathological study of surgically removed goiters.
Approximately 40% of thyroid cancers included in the present series
were primarily diagnosed by the patholgist.
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