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EDITORIAL

EL DR. JESUS MARIA ESPINOSA, PRIMER GRADUADO DE LA FACULTAD
DE MEDICINA DE LA UNIVERSIDAD DE ANTIOQUIA

Dr. Alfredo Naranjo Villegas

Como anticipo del préximo centenario de nuestra Facultad, el se-
fior Presidente acogié la idea de traer, para la Academia, el primer di-
ploma de grado que aquélla expidié. Me confié la gratisima misién de
decir unas breves palabras ol descubrirlo.

El doctor Jesis Maria Espinosa fue la primera imagen de médico
que llegé a nuestra retina. Su nombre y su nobilisima figura van asocia-
dos a los mds intimos recuerdos, y lo mismo lo vemos ddndose todo en
la lucha por vencer una tifoidea —en la época en que la tifoidea era un
problema—, que tratando una erisipela por el bdrbaro método de enton-
ces; abrir con el bisturi en plena regién erisipelatosa, y verter luego un
antiséptico. Atin no habia llegado, ni se sospechaba que llegaria, la ben-
dicién de los antibidticos! Lo mismo corregia una luxacién, que trataba
una conjuntivitis, o practicaba intervenciones quiridrgicas bajo rudimen-
taria anestesia de gasa empapada en cloroformo. Sabia dar el pronésti-
co fatal con palabras de dulzura, cuando el paciente estaba mds en las
manos de Dios que en las de los hombres.

Paradigma de médico de familia, sabia ser amigo. Supo como nadie
que nuestra obligacién es dar siempre consuelo, cuando la humana limi-
tacién apenas nos permite curar pocas veces y aliviar en algunas ocasio-
nes. A través de muchos lustros de ardua y constante labor, en un medio
necesariamente estrecho, donde el profesional de menos entereza sucum-
be a la evasién que finalmente lo arrwina, el doctor Espinosa conservé
de manera invariable su dignidad y su dominio. Fue fundamentalmente
un prdctico, y, como tal, de los mds 4tiles a la sociedad. La de Abejorral,
que se honré con sus servicios, no sélo le abrié de par en par sus puer-
tas, sino que lo consideré como a uno de los suyos, no obstante que su
cuna se habia mecido en Guatapé,

Haber sido el primer médico egresado de la Universidad de Antio-
quia y haber respondido con rigurosa fidelidad al juramento de grado,
implica no sélo una conciencia a prueba, sino voluntad de responder por
la continuidad de la tradicién. No en vano tuvo maestros como los que
en Manizales vertieron en el dnfora de su mente, alld en sus primeros
balbuceos escolares, el sentido del deber. Por algo conté con la protec-
cién de ese gobernante modelo que fue Pedro Justo Berrio! Haber sido
discipulo de Manuel Uribe Angel y de Andrés Posada Arango es una
credencial que imprime cardcter! ‘
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Cuando se doctoré en 1875, se establecié de una vez y para siempre
en Abejorral. Dirigié su hospital durante treinta y cinco afios, ad-hono-
rem. Desde 1879 fue miembro corespondiente de esta Academia y en
1922 tuwvo la satisfaccion de ser distinguido con la Presidencia de Honor
de la Asamblea Médica de Antioquia y Caldas.

A los ochenta y cinco afios se cerraron definitivamente sus ojos cor-
porales, y se abrieron a la eternidad. Abejorral hendié las entraiias de su
tierra, mds que para cavarle una tumba, para recoger sus despojos.
Muerto en la pobreza, la abundancia del llanto social demostré que hay
valores espirituales que ain siguen vigentes, que son la insustituible
compensacién para quienes se desvelan por servir a la humanidad con
amor, con desinterés, con fidelidad a su conciencia.

El diploma que nuestro Presidente ha descubierto tiene también su
biografia. Desde la pila bautismal hay nombres que no ha borrado la
esponja de los afios: de tal modo influyeron en su tiempo! José Maria
Gémez Angel, como Rector, y Manuel Uribe Angel, como cabeza del
cuerpo de examinadores (para mo citar sino dos) atestiguan el valor his-
térico del documento.

Hay algo mds: también, como su dueno, sufrié las consecuencias de
las luchas politicas. Eran los tiempos en que nuestros abuelos decidian
cada uno o dos lustros crucificar la Patria en defensa de unos principios
que, si bien es cierto que aparentemente eran salvados con bdrbaro he-
roismo, dejaban, como balance final, perforado a balazos el cuerpo de
Colombia. Las nuevas generaciones mo conocen de la politica sino el re-
gateo que es este especticulo deprimente, mds fenicio que bizantino, de
ahora. Las grandes crisis se resuelven “patridticamente” (es una mane-
ra de ocultar la verdad) con equitativa distribucién de jugosas posicio-
nes burocrdticas; los forcejeos entre Ejecutivo y Legislativo finalizan
cuando con piadoso eufemismo el Gobierno ofrece Congreso Permanen-
te, es decir, lo que la opinién piblica, mds exacta en la expresién idio-
mdtica, denomina sueldo permanente. . .!

No habia por aquella época héroes de oficina. Todos se iban a los
campos de batalla a jugarse la vida por ideales mds o menos defensables.
Un dia llegaron los adversarios a Abejorral. Jestis Maria Espinosa pres-
taba sus servicios médicos a uno de los bandos en pugna. Su casa fue
saqueada. Y, como siempre, el diploma constituyé un insulto para los
beligerantes que mo entendian de argumentos diferentes al trabuco. Fue
a parar a un basurero. De aht, de un basurero fue recuperado al termi-
nar esa feral contienda. De un basurero, igual que lo que iban dejando
de la Patria cada una de nuestras guerras civiles, fue recobrado para lu-
cir en el consultorio del prdctico pdlidamente resefiado por mj.

Desaparecido el diplomado, el documento que lo acredité como mé-
dico se pierde de nuevo en el vaivén de los ajetreos domésticos. Va a pa-
rar a un colegio de religiosas. De ahi es traido, gracias a la intervencién
del Presidente de la Academia y a la reciproca diligencia de sus familia-
res. Al colocarlo en este recinto, tenemos conciencia de haber ejecutado
un sencillo acto de aportacién a la historia, que alguien ha de escribir,
de nuestra Facultad de Medicina.
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LOS RADIONUCLIDOS EN LA MEDICINA ACTUAL
Doctor JAIRO CARDONA B.
Ap. Aéreo 50342 Medellin

Siendo este el primer trabajo de centellografia que se realiza en Antioquia,
debe por lo tanto informar con referencia a las generalidades de los radionuclidos
y su papel dentro de la actual medicina.

INTRODUCCION

La medicina ha logrado edificarse sobre una base cientifica sdlida, gracias a
los progresos de las ciencias naturales, por consiguiente no es de extrafnar que
los resultados obtenidos por la fisica nuclear en el curso de los ultimos afos,
hayan sido adoptados muy rapidamente por la medicina; ya que bidlogos y mé-
dicos estan intelectualmente preparados para emplear los nuevos descubrimientos
que permiten resolver problemas de orden diagndstico y de tratamiento de las
enfermedades. y :

Las cualidades fisicas de los nuclidos- crearon ambiente de esperanza desde
su descubrimiento; el hecho de poderse seguir desde la superficie corporal, de
poderse medir su cantidad fijada en un determinado’ érgano, y el conocimiento
de que estos isétopos no modifican las células ni alteran sus funciones bioldgicas,
fueron ventaja para ser aplicados a las investigaciones bioldgicas y médicas. Han
transcurrido casi cuarenta anos desde su primera aplicaciéon en la biologia.

En la actualidad todos los elementos quimicos aunque no sean radioactivos
en estado natural como el radio y el uranio, pueden adquirir artificialmente esta
propiedad. Si bien solo existen 270 isétopos estables; el hombre ha creado unos
1.000 elementos radioactivos nuevos que pueden obtenerse gracias a las modifica-
ciones atdémicas artificiales producidas en los aceleradores o en los reactores
nucleares. Numerosos ntclidos provienen de la fision del ntcleo del uranio y
representan, en los reactores, subproductos dificiles de eliminar. (1)

Hoy estos elementos radioactivos artificiales han sustituido a los elementos
radioactivos naturales como el radium, por lo baratos. Gracias a ello, el campo
de aplicaciéon de los radioisétopos se ha extendido considerablemente y la ciencia
y la técnica ya no pueden ignorarlos. En ‘el transcurso de estos ultimos diez anos
el empleo de los radionuclidos se ha multiplicado por 10.000.

La biologia;s una de las ciencias que estd mds en deuda con la radioactividad.
El 3H y el 14C son hoy auxiliares indispensables en las investigaciones que se
realizan sobre los procesos vitales. La asimilacién de los oligo-elementos, se ha
podido determinar con toda exactitud, gracias a los radioisétopos. En la medicina
su aporte se extiende al Fisiélogo, al Internista, al Oncélogo, la Laboratorista, al
Ginecélogo, al Cirujano. La radiacion de .los nuclidos aporta a la terapia del
cancer medios de caracteristicas analogas a las de los rayos X; gracias a los semi-
erfodos radioactivos relativamente cortos y a sus propiedades quimicas inofen-
sivas, los radioisotopos permiten una utilizaciéon mas juiciosa y sencilla de las

- irradiaciones; que la que brindan la radiumterapia y la rontgenterapia empleadas
hasta ahora.

Contribuyen los isétopos en el diagndstico de las enfermedades proporcionando
nuevos datos con mayor fidelidad, especificidad, objetividad y exactitud. Ejemplos
claros tenemos en hematologia al medir el volumen sanguineo con eritrocitos
marcados; en los estudios del metabolismo, en las centellografias cerebral, hepa-
tica, tiroidea, esplénica o linfatica.
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Introducido el nuclido al organismo por via oral, subcutanea o endovenosa
segin el caso, se analiza cualitativa y cuantitativamente la cantidad fijada del
elementos en el érgano en estudio.

Para ello se cuenta hoy con modernos equipos de centelleografia, capaces de
colimar los rayos gamma, admitiendo en el cristal haces de rayos primarios. Estos
nuevos equipos hacen substracciéon de la radiacién de fondo y desmultiplican la
intensidad de la irradiaciéon ya transformada en electrones, segin los requeri-
mientos de la inscripcidon; la cual se puede realizar en placa radiografica o en
papel con diagramado a colores.

Se considera 6ptimo o ideal en medicina nuclear, aquel elemento cuya vida
media fisica y bioldgica es tal que permite el estudio de los dérganos sin some-
terles a mayor irradiacién, lo cual esta en relacién directa con la energia de la
irradiaciéon: a mayor poder de penetracién, menor cantidad de is6topo empleada
en cada examen; y aquel ntuclido que tiene selectividad o afinidad por un dérgano,
fijandose preferencialmente en él. Entre los mas usados podemos mencionar:
125, 131], 198Au, 85Sr, 203Hg. Sin embargo recientemente aparecio el 99mTc. que
debido a su semiperiodo de 6 horas, a su nivel energético de 140 Kev y a sus
formas de pertecnetato y de sulfuro coloidal, tiene numerables aplicaciones en
estudios centellograficos de higado, cerebro, tiroides.

En los centros médicos donde la medicina nuclear ocupa un puesto de van-
guardia, los estudios con radiontclidos son de rutina en muchas pruebas de
laboratorio; ayudan al Radidlogo a.dilucidar en el caso de las metastasis dseas
muy pequenas, y han permitido crear nuevos examenes en organos dificilmente
visibles por los métodos de la medicina cldsica. Sin embargo no es de esperar

de los radioisétopos un papel de panacea en el diagndstico y en la terapia; como
todo método médico de estudio, se prestan a error.

EQUIPO

Los estudios que se presentan en este trabajo, fueron realizados con un
Scintimat Siemens. Con un cristal de 3” de ¢ montado en un cabezal con coli-
mador en panal de abeja en V, de 31 perforaciones. Con circuitos impresos, tran-
sistorizado, dotado de una memoria con capacidad para desmultiplicar los impul-
sos hasta de 256 veces. El registro puede realizarlo en papel corriente con ins-
cripcién a colores, o en blanco y negro o en placa radioldgica.

ORGANOS, MATERIAL Y METODOS

Hasta el presente nuestros trabajos han sido en tiroides, higado, cerebro,
rinon, linfaticos. Comentaremos parte de esos trabajos, haciendo analisis del nu-
clido empleado para cada estudio. _

Los estudios en la tiroides se realizan con 1311 y con 1251, El 1311 es un
producto de la fisién del uranio 235 o de la irradiacién del telurio. Se desintegra
emitiendo rayos beta de 0.61 mev y gamma de 0,36 mev; tiene una vida media
fisica de 8.08 dias y una vida biolégica de 138 dias. Su vida efectiva es de 7,7
dias. (2)

El producto final de su desintegraciéon es el Xenén 131. Los laboratorios lo
suministran en forma liquida o en polvo. Mezclado con Rosa de Bengala permite
realizar estudios del higado y con seroalbiimina humana es muy util para prue-
bas de volumen sanguineo, hepatogamagrafias, cerebrocentellografias. Combinado
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Fig. 1 - Curva demostrativa

de hipertiroidismo. Fig. 2 - Centellografia de la tiroides.

con el acido hipurico es de gran valor para el estudio de la funcién renal. En el
afio de 1939 se le empleé por primera vez en la medicina, en el estudio del
metabolismo, hoy se le conoce en todo el mundo y existen mas de 10.000 articulos
en revistas médicas que hablan de su empleo en diagndstico y terapia e investi-
gacién. Su uso mas generalizado es en el estudio de la funcién de la tiroides
y en la gamagrafia de la misma gliandula, indispensables ambos estudios para
el tratamiento con radioiodo, del hipertiroidismo y del carcinoma folicular de la
tiroides con metastasis a distancia.

El 125] es un producto de la irradiacién del Xenén-124, que emite rayos X
de 275 kev y gamma de 354 kev. Su vida media fisica es de 57,4 dias. Su
desintegracién final se logra a los 401,8 dias. Tiene las mismas propiedades fisico-
quimicas del 1311 y por lo tanto los mismos usos, pero se prefiere el 1311 por
su vida media mas corta.

En la tiroides hemos realizado hasta la fecha dos clases de estudios: el
primero de ellos para analizar la funcién de la glandula, es la curva de acumu-
lacién del iodo, .para la cual se ha trabajado con 1311 y 125I. Se administra- al
paciente, en ayunas, una dosis de iodo entre 5 y 10 microC., la -cual ha sido
previamente medida con un contador de centelleo. Con los mismos factores como
se mide la dosis a administrar, se realizan captaciones en el paciente a las 4-24-48
horas después. De esos resultados se substrae la radiacién de fondo y se corrige
el factor de desintegracién y finalmente se hace la curva.

La figura 1 naos ensefa el caso de un paciente con un claro hipertiroidismo.
Cuando se tiene la duda de si un hipertiroidismo se debe o no a modificaciones
en la. glandula, se realiza el test de supresiéon con T,. Este examen solamente
permite valorar la funcién de la tiroides. Si se desea conocer la forma, el tamaifio,
la localizacién y diferenciar si una masa en ¢l cuello o en el térax pertenece a
tejido tiroideo, o estimar el peso en gr. de la glindula, se realiza  la gamagrafia.
Para ello es necesario administrar una dosis mayor de radionuclido, del orden
de los 200 a 400 microC.

Para este estudio se tiene en cuenta la velocidad de acumulacién del iodo en
la glindula; si se trata de un hipertiroidismo, la centellografia se puede realizar
a las dos horas después de la administracion del radionuclido; si de un eutiroi-
dismo, a las 24 horas y si de un hipotoroidismo, es preferible la gammagrafia a
los 5 dias. Encontramos de rigor, hacer primero un rastreo de todo el cuerpo
a fin de localizar focos de tejido tiroideo aberrante; los cuales con mas frecuen-
cia estan en base de lengua, cuello y ovarios; y si se trata de un tumor folicular
o mixto de la tiroides, se pueden hallar aun lesiones oseas, subcutineas, etc.
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Fig. 4 - Ca. lob. derecho de tiroides.

Fig. 3 - Tiroides tratado con 131].
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Fig. 5 - Acumulacién de nuclido en cavidad abdominal.

Terminado -este rastreo, se localiza la tiroides y se planirica un examen con
el paciente en decubito dorsal, extendiendo suficientemente el cuello. Simulta-
neamente se realizan placas en pelicula radiolégica y gammagrafia a colores.
Veamos algunos ejemplos:

La figura 2 corresponde a la gamagraﬁ’a de la tiroides de un paciente de 23 afios
quien consulté porque desde hacia seis meses perdia peso, a pesar de comer
muy bien; por presentar taquicardias después de ingerir una o dos copas de
aguardiente y por sentir intolerancia al calor. La curva de acumulacién del iodo
en la tiroides demostré un claro hipertiroidismo. La gamagrafia nos permite ver
una glandula de forma, tamano y localizacion normales, la cual llena uniforme-
mente con el radiontdclido antes de 6 horas. Se aprecia la existencia de un lébulo
piramidal que llena rudimentariamente. No hay deformidad del contorno, ni zonas
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mudas. Valiéndose de la curva de acumulacién y de la gamagrafia (3-4), se calculé

el peso de la glandula y con apreciacién a ese valor se administré una dosis de
45 miliC. de 1311 como tratamiento. Un mes mas tarde el paciente relaté una gran
mejoria de los sintomas y aumento de peso. La figura 3 corresponde al mismo pa-
ciente, tres dias después de haber recibido el tratamiento.

La figura 4 muestra una gamagratia en la cual se nota claramente una zona
muda en la mitad del lébulo derecho, la cual:-estd marcada con un circulo en
azul; al examen de la paciente se encontraba una nodulacién que ascendia con
la deglucién, esta masa de 1 y Y2 cm. ¢, era dura. La paciente habia perdido
peso en el dltimo afio; al practicarse un rastreo por todo el cuerpo, en cavidad
abdominal, se encontré lo que nos muestra .la figura 5: gran acumulacién de
elemento radioactivo a nivel del pubis v a la derecha de la linea media y con
menor intensidad, retencién del nuclido en el flanco derecho.

~Con este estudio se recomenddé al Cirujano intervencién de la tiroides por
posible adenocarcinoma, y se hizo el diagndstico presuntivo de estruma ovarico
derecho y tejido aberrante de tiroides en meso. Los patdlogos confirmaron la
existencia de adenocarcinoma en la tiroides.

Las figuras 6, 7 y 8, ensefian tirogamagrafias de la glandula de un paciente
después del tratamiento con radioiodo. La nimero 6 es el control a las 4 horas
después de la administracién de la dosis de tratamiento. La numero 7 muestra
la glandula a las 24 horas, en su acumulacién maxima y la figura 8 es un control
a los 9 dias, en ella se puede apreciar muy bien la disminucién de la actividad
de la glandula. )

La figura 9 corresponde a una gamagrafia de la tiroides, en la cual se ve una
clara amputacion- del lébulo izquierdo. La falta de acumulacién en este Iébulo
puede ser motivada por un carcinoma que ha modificado totalmente el tejido
fisiolégico del lébulo, reempiazandolo por un tejido neopldsico, maligno no iodo
funcionante. La posible agenesia de ese lobulo o una tiroiditis localizada, son muy
discutibles.

Se puede concluir en lo referente a la tiroides, que los radionuclidos han
permitido conocer mejor la fisiopatologia de esta glandula y que gracias a ellos
se estd en capacidad de hacer mejores diagnosticos y de orientar con mejor cri-
terio cientifico el tratamiento de esta patologia. El 99mTc. permite efectuar estu-
dios de la tiroides aun en recién nacidos, sin peligro de mayor irradiaciéon.

El higado ha sido un organo muy esquivo al ojo del médico, y solamente
pruebas indirectas de laboratorio o complicados examenes como la arteriografia,
han permitido conocer sus alteraciones. Hasta 1948 el diagnéstico de un absceso
hepatico se hacia por el cuadro clinico; la existencia de un hepatoma, se demos-
traba premorten. Hoy, gracias a los nuclidos. es muy sencillo ver al higado dibu-
jado en un tamafio que guarda proporcién con el tamafio real del érgano y con
su forma.

Es factible, en el presente, ver los abscesos, las metastasis, los tumores pri-
marios, diferenciar una hepatitis de un tumor. Controlar las cirrosis y la evolu-
cion o respuesta de cualesquiera de estas entidades al tratamiento.

El 1311 con Rosa de Bengala, el 19%Au y el 99mTc. son nuclidos indispensables
en el estudio del higado. Cuando se quiere un trazador que se fije en las células
parenquimatosas del higado, como en el caso del diagnostico diferencial de las
ictericias, se recurre al Rosa de Bengala 131I; cuando interesa al Reticulo endo-
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Fig. 7 - A las 24h. después
de la administracion.
Fig. 6 - 4h. después de administracion de 1311,

Fig. 9 - Tiroides. Ausencia

Fig. 8 - Control a los 9 dias. del I6bulo izquierdo.

telio, se inyecta por via endovenosa 198Au, el cual se fija en las células de Cupffer;
por eso el estudio con oro coloidal suministra un mayor informe cualitativo del
higado que sobre sus funciones. El estudio con seroalbimina humana marcada
con 131] es también de gran utilidad. Los trabajos que se publican en este articulo,
referentes al higado, se hicieron con ¢l empleo de oro coloidal radioactivo, por
eso se cOmenta someramente con respecto a este producto.
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El 198Au es un hijo del isétopo estable Au 197, el cual al capturar electrones,
se convierte en isétopo inestable. El 198Au tiene una vida media fisica de 2,7 dias,
y una vida bioldgica de 120 dias. (5). Al desintegrarse emite particulas beta de
0,97 mev y rayos gama de 041, 0,68 y de 1,09 mev; como producto final de su
desintegracién aparece el 195Hg. Los rayos beta que emite, tienen un poder de
penetraciéon de 4 mm. A los 18 dias se ha logrado una desintegracién total. El oro
coloidal radio activo es soluble en agua, solucién salina, pectina, procaina, epine- -
frina, e hialuronidasa, pero es inestable en mezclas con iones trivalentes.

Cuando se introduce oro radioactivo en una cavidad con derrame, como en
la pleura o en la cavidad abdominal, inicialmente se realiza una rapida difusion
del oro en el liquido, pero pronto abandona el fluido y se fija en la serosa.

Para estudiar un higado con elemento radioactivo, no se requiere ninguna
preparaciéon ni existen contra indicaciones. El radiontclido se inyecta por via
endovenosa en el orden de 500 a 1.500 microC. En el caso del 198Au, se dejan
transcurrir 4 horas y al finalizar este tiempo se hace el centelleograma. La ma-
yoria de las veces es suficiente el estudio posteroanterior; el cual se puede com-
plementar con placas laterales, como vemos en las figuras 10 y 11, las cuales
corresponden a un higado de tamano, forma y posicién normales. En este caso
se trataba de una paciente en quien se presumia la presencia de un absceso
hepatico amibiano; sin embargo, el estudio gamagrafico fue negativo. La figura
12 muestra un higado voluminoso, a pesar de estar muy poco aumentado por
debajo del reborde costal, es este un higado congestivo, primera fase de una
cirrosis?

El grabado de la figura 13 corresponde al higado de una paciente a quien
se le traté hace 3 anos de un ca. de mama derecha. En noviembre de 1968 se le
diagnosticé6 y traté un carcinoma estado IIb de cervix. En enero del presente
ano consulta por flatulencia, vomitos repetidos, constipacidon intestinal y tinte
ligeramente ictérico de la piel. La gamagrafia permitié diagnosticar un ca. posi-
blemente metastasico en higado, con una lesiéon muy grande que se infiltra
entre los Iébulos derecho e izauierdo.

La figura 14 corresponde a un hepatograma de una paciente no ictérica que
consulta por febriculas, diarrea, vomitos y presencia de una gran masa abdo-
minal de 4 meses de evolucion segun ella, la gamagrafia muestra un higado
hipertréfico, con gran aumento hacia la cavidad abdominal. La concentracién del
niclido es normal en la parte superior del lébulo derecho, sin embargo en todo
el tercio inferior y el lébulo izquierdo existen grandes zonas mudas, de tejido
de neoformacién. El punteado en azul ensefia hasta donde llegaban las masas
en la cavidad abdominal. Se hizo el diagndstico de ca. de higado.

La figura 15 ensefia un bazo que descendia hasta el pubis, en una joven pa-
ciente con leucemia mieloide crénica. Esta paciente recibia tratamiento con My-
leran; su estado general era muy precario. El bazo normal no admite oro radio-
activo, pero en caso de hipertrofia, se llena mdas rapidamente que el higado. A
esta paciente se le inyecté por via endovenosa, 20 miliC. de 198Au. El control
un mes mas tarde, demostré aumento de peso, disminucién de la anemia, desa-
paricién de la adinamia, mejoria del apetito vy regresion del bazo a su tamano
normal. Por una falla técnica del diagramado queddé incompleto. Sin embargo
no se puede afirmar que la regresion del bazo a su tamano normal se debe al
198Au, pues como se menciona arriba, la paciente estaba en tratamiento con
Myleran.
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También es util el 198Au en el estudio de los linfaticos, la figura 16 nos
muestra una linfografia isotépica de los linfaticos que acompanan a las mama-
rias internas.

La paciente a quien se le realizé este estudio, fue operada por tener un ca.
de mama izquierda. posteriormente recibié radioterapia. A los tres meses se
practicé este estudio, el cual muestra una adenopatia en los linfaticos de la
cadena mamaria interna izquierda, a nivel del segundo espacio intercostal.

Para la realizacién de una linfografia de las cadenas mamarias, se inyecta
a nivel del xifoides y a cada lado de la linea media, intramuscular profundo, una
dosis de 80 microC. A las 4 horas se inicia el rastreo.

Este tipo de linfografia ayuda al Clinico y al Cirujano a clasificar el estado
de un tumor mamario, para determinar la cirugia que debe realizarse y definir
si es necesario practicar posteriormente radioterapia.

Las figuras 17, 18 y 19 son los resultados de 3 centellografias; la numero 17
corresponde a una paciente con tumor maligno de los ovarios, la 18 a un paciente
con ca. de vejiga estado IV y la 19, a un paciente con ca. de préstata con invasion
a vejiga.

En la nimero 17 se puede apreciar cémo la cadena hipogéstrica izquierda
presenta dos noédulos linfaticos, inferior y medio, los cuales acumulan muy poco
material radioactivo y un nédulo superior aumentado de tamano, circular en su
forma pero cuya mitad inferior presenta un semirodete en negro, violaceo vy
verde que corresponde a zona de tejido neopldsico incapaz de retener elemento
radioactivo, como lo hacen la zona central y la mitad superior.

La figura 18 muestra una fusién linfatica aerecha que forma una masa oval
en cuyo centro existe una zona en media luna, capaz de retener el nuclido (rojo),
pero las partes superior e inferior acumulan mucho menos elemento y presentan
reborde carcomido en el cual el color verde se adentra dentro del azul. En el
lado izquierdo, existe también una fusién linfatica, con muy poca capacidad de
retencién radioactiva y con deformidad en el tejido que acumula ligeramente el
nuclido. Ambas regiones se encuentran lesionadas por tejido neopldasico maligno.
Hacia las iliacas primitivas y aorta, se ve en color verde los vasos eferentes y
dos nédulos linfaticos que atn no han llenado.

La figura 19 correspondé a una linfografia también patoldgica, cuyos vasos
aferentes y eferentes de la zona derecha se han fusionado para formar una masa
alargada de bordes muy irregulares; y en la regiéon izquierda ya casi se realiza
también la fusién.

Regularmente para practicar una linfografia de la regién pélvica, se inyecta
subcutaneo el redionuclido en el dorso del pie, en cantidad de 150 a 200 microC.
Para cada pie, 17 horas mas tarde se inicia el rastreo. La linfografia de la figura
19, es el resultado de inyecciones en las caras internas de los muslos.

La linfografia radioactiva no tiene contraindicaciones. El volumen inyectado
no pasa de lcc. para cada pie y no es necesario canalizar los linfaticos.

La gamagrafia renal se practica empleando 203Hg. en la forma clormerodrin
el cual compuesto también es util en la localizacién de los tumores intracranianos.
La técnica de la gamagrafia renal es facil, no traumdatica y muy rapida. El
203Hg emite rayos beta de 0.21 mev y gamma de 0,28 mev. su vida media fisica
es 458 dias. Para el estudio renal se inyecta por via endovenosa una dosis de
100 a 200 microC., alrededor de los 45 minutos: a una hora después se inicia ¢l
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Fig. 12 - Higado voluminoso.

estudio con el paciente en aecubito abdominal. Este estudio estd contraindicado
en caso de nefritis aguda v debe realizarse con precauciones en los casos de
nefritis cronica. El mercurio puede ocasionar reacciones alégricas, como esto-
matitis, gastritis, fiebre, urticaria y vértigos. Por eso se debe realizar antes un
test de sensibilidad.

La gamagrafia renal permite diferenciar cuando una hipeftensién se debe
a disminucién de la !uz.de una de las arterias renales; en dicho caso, el rinén
cuya circulacion esta afectada acumula menos elemento radioactivo y su diagra-
mado es débil en comparacién con el otro rinén. Se puede entonces diferenciar
una lesién unilateral de una lesién bilateral. El rindn poliquistico y las isquemias
renales se pueden definir muy bien con este estudio. Los quistes y los tumores
renales se pueden diagnosticar por este método con mucha mayor facilidad que
con otros estudios, pues no es necesario efectuar ninguna preparacién del paciente.
La irradiacion del paciente con el 203Hg. en el estudio renal es poca, debido a
que el 90% del productc se elimina de la sangre a las 5 horas, y el 50% es eli-
minado del rindén per la orina a las 8 horas. Una renografia con 203Hg. motiva
en el paciente una irradiacion de 300 mrad. La media vida bioldgica del 203Hg.
es de pocas horas; una muy pequena parte del elemento es retenida por el rinén
durante pocos dias.
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Fig. 13 - Higado, ca. metastasico.

La figura 20 muestra una gamagrafia renal con la paciente en dectbito abdo-
minal, practicada a las 5 horas después de la inyeccién de 203Hg. clormerodrin.
Ambos rifiones son de forma y tamafos normales, no muestran amputaciones
y no hay diferencia en su capacidad de acumulacién del ntclido. En el polo
superior renal derecho, extrarenal, hay ligera acumulacién de radiomercurio lo
cual indica retencién en la suprarenal correspondiente.

La figura 21 es una gamagrafia de una présiata inyectada con 80 miliC. de
198Au, en un paciente con ca. de prdstata con invasién a pared vesical y en
quien el tratamiento con hormonas femeninas no modificé la estrechez uretral
ni rectal. La implantacién se hizo bajo anestesia general. 15 dias mas tarde el
paciente pudo miccionar y defecar con facilidad. No se puede hablar de la bon-
dad del método.

La figura 22 en-negro es el resto del estudio de la figura numero 9, donde
se puede apreciar muy bien la falta de acumulacién de radioiodo en el lébulo
izquierdo de la tiroides. Las cruces son puntos de referencia. Este estudio es
realizado en pelicula radiogréifica simultanea con el diagramado a colores.
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l Las figuras 23 y 24 corresponden a las figuras 10 y 11 respectivamente y son
i parte de la hepatogamagrafia, en la cual el estudio concluyé que se trataba de
un higado normal. El contraste y la exposicién fueron mayores a lo necesario.
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Fig. 14 - Lesién neoplasica maligna. Higado.
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Fig. 15 - 'Centellografia de bazo que desciende hasta pubis.

La figura 25 es correspondiente a la figura 14. Se aprecian lesiones metastati-
cas generalizadas y que se pueden ver muy bien en esta placa.

La figura numero 26 corresponae también a una gamagrafia hepatica cuyas
muescas inferiores nos muestran la infiltraciéon por neoplasia maligna.
Los estudios simultaneos a colores y en blanco y negro, permiten realizar un
mejor diagndstico y no elevan el costo del examen.
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Fig. 17 - Linfografia intrapélvica.
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Fig. 20 - Centellografia renal.




La centelleografia policroma, descrita por primera vez en 1948, consiste en
representar diversos niveles de actividad con colores diferentes, en la cual, re-
presentacién cada color corresponde a una division de la escala del integrador.
En centelleogramas de elevado indice de recuento (mas de 50/c/s.), la dispersion
estadistica del indice es pequefia vy a simple vista se pueden ver bandas de color
y percibir los limites entre las zonas coloreadas, que representan las lineas de
isorespuesta. En el centelleograma policromo que se realiza con el Scintimat; el
negro representa la radioactividad minima y el rojo representa la actividad ma-
xima; situada por ejemplo en los hepatogramas en el centro del higado, donde
el parénquima es mas espeso. Los colores intermedios corresponden a diferentes
zonas de isoradiactividad. (6)

Fig. 21 - Centellografia de prostata. Fig. 22 - Centelleografia de tiroides.

Fig. 23 - Centelleografia de higado Fig. 24 - Centelleografia de higado.
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. s Fig. 26 - lasica de higado.
Fig. 25 - Higado con neoplasia maugna. ig. 26 - Tnwvasiimoncoplasica. g

Resumen
Se comenta en este estudio sobre el valor de los radionuclidos en la actual
medicina. Se presenta casuistica de centelleogramas de tiroides, higado, linfaticos,
rifién, bazo y prodstata. Se demuestra la bondad del método y la importancia en
el diagndstico. %
Synopsis
Comments are made on the value of Scanning of the thyroid, liver, linphatic,
kidney, spleen and prostate. In some demostratives cases are showed the impor-
tance of the method and its utility as a diagnostic tool.
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ENSAYOS ANALITICOS Y BIOLOGICOS DE LA PROTEINA DEL
MAIZ MODIFICADA POR EL GENE OPACO - 2

A. Pradilla,! D. Harpstead?, F, Linares?, D. Sarriat, K. Tripathy®.

INTRODUCCION

La desnutricién proteico calérica es una de las entidades clinicas de
mayor prevalencia en los paises en via de desarrollo. En regiones en
donde la incidencia es mayor, es facil apreciar que dichas comunidades,
por razén de patrones culturales y ancestrales, viven aferradas al con-
sumo de fuentes alimenticias de bajo valor biolégico. \

Pretender cambiar actitudes y hébitos es un propésito dificil y de
largo alcance. Investigadores en el campo de la nutricién han orientado
esfuerzos a encontrar nuevas fuentes de proteina de bajo precio y alto
valor biol6gico de preferencia disponibles en el &rea respectiva, Con es-
te criterio se han ideado mezclas de diferentes vegetales en concentra-
ciones variables que han contribuido en algunos sitios a la solucién del
problema nutricional. Ofra forma de abordar el problema consiste en
mejorar la calidad proteina vegetal ya existente en un Area determina-
da merced a cruzamientos y manipulacién genética. Este Gltimo concep-
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to ha merecido nuestra atencién en relacién al maiz, teniendo en cuenta
que es un alimento de gran consumo en el medio y que goza de suficien-
te prestigio como fuente alimenticia.

El bajo valor biolégico de la proteina del maiz normal ha sido re-
conocido desde mucho tiempo atras. El factor limitante principal esta
constituido por el hecho de estar esta proteina representada en mas del
50% como una fraccién soluble en alcohol, la zeina, que no puede ser
utilizada por animales monogastricos. Varios intentos se han efectuado
para mejorar la calidad por medio de seleccién genética. Uno de estos
intentos se inicié en la Universidad de Illinois en 1896 (1) y atn conti-
ntia después de més de 70 ciclos selectivos como un estudio genético cla-
sico.

Los procedimientos de seleccién y cruzamiento consisten en incluir
en cada ciclo consecutivo solamente aguellas lineas de maiz que tengan
contenidos altos o bajos en proteina, con el objeto de formar dos pobla-
ciones divergentes. A pesar de producirse cambios significativos en la
concentracién de proteina, nunca se hs logrado modificar las proporcio-
nes de la fraccién zeina. En general, es muy poco el beneficio en cali-
dad nutricional para animales monogéstricos.

El descubrimiento de Mertz et al (2) en 1964 de que el gene Opa-
co-2 cambiaba radicalmente las caracteristicas bioquimicas del endos-
permo del maiz ha abierto las puertas en la modificacién del valor nu-
tricional no solamente del maiz sino de otros cereales. Este gene descri-
to originalmente por Singleton y Jones (3) en 1935 comunica al maiz
un fenotipo blando harinoso en vez de aquel més comiinmente observa-
do de aspecto vidrioso o duro. Esta caracteristica disposicién en el de-
posito del almidén es facilmente demostrable cuando el grano se corta
longitudinalmente (fig. 1). Desafortunadamente, no todos los genes que
producen este fenotipo modifican la composicién de la proteina; atin mas,
estos genes modificadores parecen ser raros en poblaciones naturales
4).

Varias publicaciones referentes al valor biolégico de esta proteina
en animales de experimentacién del tipo de los roedores (5) (6) y o-
tros mamiferos (7), (8), indican claramente que la proteina del Opa-
co-2 tiene un valor muy similar al de la caseina y esta ventaja sobre el
maiz comin es debida al aumento de su contenido en lisina y triptéfano
que son los aminoécidos limitantes en el maiz comin como en algunos
otros vegetales.

Noventa dias después de la publicacién reportando el efecto del ge-
ne Opaco-2, algunas semillas de este material fueron traidas a Colom-
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bia. Estas semillas provenientes de zonas templadas produjeron inicial-
mente plantas débiles al ser cultivadas en zona tropical. Sin embargo,
dichas semillas sirvieron como fuente para iniciar cruces a principios
de 1965 con variedades comerciales y adaptadas al Valle del Cauca. Fue
solamente dos afios més tarde y después de cruces y seleccién intensi-
vos cuando tuvimos suficiente material para estudios nutricionales,

Estudios efectuados con este hibrido adaptado DIA H253 (Opaco-2)
e ICA H207 (Opaco-2), en cerdos de crecimiento y engorde (7) y (8) ¥
los andlisis de hidrolizados de esta proteina (fig. 2) nos permitieron es-
tablecer la presencia de genes modificadores en los hibridos produci-
dos.

La proporcién de las diferentes fracciones proteinicas del maiz en
estas variedades es similar al de otras modificadas por este gene. El uso
de esta proteina en individuos normales adultos y nifios, utilizdndola co-
mo Unica fuente proteinica, permite mantener un balance positivo y una
ganancia de peso en nifios apropiada a su edad como ha sido reportado
(6), (9), (10). Ensayar una fuente de proteina por su capacidad para
curar desnutricién marcada es quizds una prueba més severa de su ca-
lidad que su capacidad para promover crecimiento en nifios normales.

En una forma cautelosa y basados en hallazgos previos, se decidié
ensayar esta proteina en nifios severamente desnutridos que permane-
cian en balance metabélico y supervisién médica continua.

MATERIAL Y METODOS

Dos nifos severamente desnutridos por historia clinica, signos cli-
nicos y bioquimicos (Caso 1, LFR, y caso 2, MI) fueron admitidos para
estudio. Sus edades cronolégicas eran 5 y 6 afios y su edad de desarro-
llo de 9 y 10 meses respectivamente. En Caso 1, LRF, por falta de infor-
macién en la literatura médica sobre el uso de esta proteina como 1ni-
ca fuente en la recuperacién, se suministré una dieta que suplia 80% de
la proteina como Opaco-2 y un 20% de una proteina de reconocido va-
lor biolégico (la leche) manteniendo una proporcién de nutrientes si-
milar a la dieta recibida en su casa. En caso 2, MI, se mantuvo una die-
ta suministrando 80% de proteina de Opaco-2 y 2094 de proteina vege-
tal de bajo valor biolégico (yuca, platano, frutas).

Una oferta constante de 3 gramos de proteina por kilogramo por
dia fue mantenida durante el periodo de estudio. Se mantuvo un apor-
te de vitaminas y minerales apropiado y constante (N.R.C.). Cuando
se comparan los datos de balance expresados como porcentaje de la can-
tidad ingerida, las proporciones absorbidas son menores en proteinas
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vegetales, sin embargo, el balance neto es muy similar, debido a la ma-
yor eliminacién urinaria de N en aquellos pacientes alimentados con
proteina animal.

Con el objeto de mantener todos los pardmetros similares a los en-
contrados en niveles socio-econémicos bajos, no se efectué tratamiento
de parasitos en ninguno de los dos pacientes. Caso 1, presentaba una
dentadura en pésimo estado que se traté solamente 6 semanas después
de su ingreso.

Ambos pacientes permanecieron en balance metabdlico continuo
desde su ingreso efectudndose andlisis de duplicado de dieta, dieta re-
chazada, materias fecales y orina, en periodos de 3 y 4 dias.

Controles hematolégicos fueron practicados semanalmente. Los a-
minoacidos plasmaticos y urinarios fueron analizados en varios perio-
dos durante su recuperacién por medio de separacién en cromatografia
en columna, Para el andlisis de nitrégeno se utilizé Kjeldahl manual y
las proteinas plasmaticas (N x 6.25) en un analizador automético Tech-
nicon.

RESULTADOS

Caso 1 quien recibié6 Opaco-2 como unica fuente de proteina du-
rante las tres primeras semanas, al cabo de las cuales un 20% de ella se
reemplazé por leche, mantuvo balance positivo durante la mayor parte
de su tratamiento. Debido al mal estado dental, su apetito fluctué bas-
tante y fue pobre antes del tratamiento odontolégico. Recuperacién en
peso y talla, proteinas séricas, relacién de aminoacidos plasmaéticos, ete.
fue similar al de aquellos nifios recuperados con proteina de origen ani-
mal exclusivamente. Un cambio marcado en apetito se manifesté una
vez que se efectud el tratamiento dental y de su parasitismo intestinal
(tricocéfalos, dscaris) con marcada repercusién en la cantidad de nitré-
geno retenido (Gréfica 1).

El caso ntimero 2 recibié durante toda la hospitalizacién 80% de
proteina Opaco-2 y 2094 de proteina vegetal de bajo valor biolégico. Es-
te nifio permanecié en balance positivo durante toda su hospitalizacién,
su recuperacién medida por varios parédmetros fue completa y similar a
la de nifios recuperados con proteina de fuente animal.

La curva de peso de estos nifios presenta algunas caracteristicas di-
ferentes de aquellos recuperados con proteina animal.

La pérdida de peso inicial es mas lenta y asi mismo el incremento
es mas tardio. Sin embargo, como puede verse en la grafica 2 donde se
han colocado los aumentos de peso del Caso 2 y de un nifio recuperado
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en proteina animal con un nivel de desarrollo sensiblemente igual al ini-
ciar el tratamiento, una vez recuperados alcanzan niveles similares, en
cuanto a peso se refiere.

Las concentraciones de lisina y triptéfano en el hidrolizado de las
proteinas del grano completo y del endospermo muestran una elevacién
marcada cuando el gene Opaco es incluido (fig. 2) en forma homozigo-
ta. Este aumento en los dos aminoacidos limitantes en la proteina del
maiz no es suficiente para explicar su mayor valor biolégico. Experien-
cias en animales comparando dietas de maiz normal a las cuales se ha
agregado lisina y triptéfano con dietas a base de Opaco-2, Unicamente
demuestran que la eficiencia de la primera es inferior. Esta diferencia
puede ser explicada por otras dos variaciones ocasionadas en el maiz
por este gene: a) reduccién en la fraccién soluble en alcohol (zeina) en
un 5094, y b) el balance de los dos aminoécidos leucina e isoleucina que
utilizan para su transporte celular un sistema activo comin por el cual
compiten.

La proteina total en grano total y endospermo muestra especialmen-
te en este ltimo una reduccién, sin embargo existe evidencia demos-
trando que esta variacién no corresponde a un efecto directo del gene y
depende de las variedades a las cuales es incluido,

COMENTARIOS

El maiz que se usé en el presente informe es una incorporacién lo-
cal del gene Opaco-2 a hibridos disponibles (DIA H253, ICA H207) y
se suministré como la principal fuente de proteina durante todo el pe-
riodo de recuperacién en estos dos pacientes. Los hallazgos comparados
con aquellos de pacientes recuperados con proteina de fuente animal ha-
‘blan en favor de la eficiencia del Opaco-2 para promover balance y ga-
nancia de peso en una forma satisfactoria.

A pesar de las dificultades de interpretacién en el Caso 1, debido a
que este estudio fue disefiado con el objeto de adquirir experiencia en
el uso de esta proteina como tUnica fuente de N, vale la pena hacer én-
fasis en el hecho de que estos casos representan el tipo de nifio (parasi-
tado, con dentadura en mal estado) que a menudo encontraremos al rea-
lizar ensayos en la comunidad y nos demuestra cémo la bondad de un
alimento no depende solamente de la produccién y su distribucién sino
de la disponibilidad a nivel individual, o sea la capacidad de absorber
y retener por parte del organismo humano.
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Cuadro 2 - Contenido de aminoacidos y proteinas en grano total y
endospermo de DIA 253 original y el de la misma variedad modificada
por el gene Opoca-2. Los valores corresponden a gramos de aminoacidos
por cien gramos de proteina.

Aminoacido Endospermo
H253

Normal Op

Lisina * 2.0
Histidina
Triptofano
Arginina
Prolina

A. Aspartico
Treonina *
Serina

A. Glutémico
Glicina
Alanina
Valina *
Cistina
Metionina *
Isoleucina *
Leucina *
Tirosina
Penilalanina *
Porcentaje
Proteina
Total

(N x 6.25) 9.4

w
(S

-
R -1 © Ot

ek

-

OO UTW U0 O
N UTON IR WOHNUT H O ©ON ©

4
3
1

1
6
1
8
3
4
19
5
6
5
2
3

aco-
.0
4
5!
.3
.0
i f
= {f
4
.8
il
.3
.6
4
.2
.5
13.6
il
.6

6
3
4
4

7.6

Grano Total
H253 H253
2 Normal Opaco-2
2.7 5.0
3.0 3.9
6.9 9.1
10.0 10.0
5.9 7.7
3.5 4.5
4.8 5.0
19.5 13.2
1.5 4.6
6.8 5.1
5.4 5.4
1.9 2.8
2.8 2.8
5.6 5.0
13.5 12.7
3.5 2.9
4.9 3.6
11.4 11.6

Distribucién de las fracciones protéicas en maiz normal y en Opa-

co-2 Endospermo,

Solubles en agua

Solubles en NaClI
Solubles en Etanol
Solubles en NaOH

* Aminoacidos Esenciales.

DIA H253 Normal DIA H253 Opaco-2

3.2%
1.5%
47.29%
35.1%

13.297 Albtimina)

3.99 (Globulinas)
22.8% (Prolaminas)
50.0%7 (Glutelinas)

CONCLUSIONES

1. La inclusién del gene Opaco-2 en hibridos tropicales; comerciales
DIA H253 e ICA H207 reproduce las mismas variaciones descritas
por Mertz et al (2) para las zonas templadas.




Por medio de estudios de balance nitrogenado en nifios desnutridos
con dos combinaciones de dietas, se ha demostrado la viabilidad de
ensayos de esta proteina en comunidades donde es imposible efec-
tuar tratamientos previos de patologia antes de introducir una die-
ta, sin modificar los patrones culturales de ella.

El maiz Opaco-2 puede ser una fuente de proteina de alto valor bio-
16gico con posibilidades de reemplazar el maiz comin en la prepa-
racién de dietas ya aceptadas por algunas comunidades y que me-
joraria la calidad de la proteina consumida por ellas merced a su
mayor aporte de lisina y triptéfano, y de la proporcién mas adecua-
da, para nutricién humana y de animales monogéstricos, de las frac-
ciones protéica en el endospermo.

RESUMEN

Se muestran ensayos analiticos y bioldgicos de la proteina del maiz

modificada por el gene Opaco-2. Estudios de balance nitrogenado en dos
nifios desnutridos los cuales fueron recuperados en una dieta que ofre-
cia 8094 del nitrédgeno como Opaco-2.

SYNOPSIS

Chemical analysis for protein fractions, total protein and aminoaci-

de of local inclusién of the gene opaque-2 in variate DH253 is presented.

The results of metabolic balance and recuperation from malnutri-

tion of two children fed 8094 of the protein as opaquo-2 maize demos-
trate the ready availability of this protein for human use.

-
(=]

© 0 = » Yl s W
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ESTUDIO ENDOCRINO EN DESNUTRICION PROTEICO CALORICA CON ESPECIAL
REFERENCIA AL SISTEMA HIPOTALAMO - HIPOFISIARIO ADRENAL +

Dr. Arturo Orrego M. *

La deficiencia protéico-calérica crénica se manifiesta en forma ge-
neralizada en el organismo, aunque a veces predomina el compromiso
méas marcado de un érgano o sistema determinado (1-2-3-4). En general
la instalacién del cuadro total de desnutricién es insidiosa, dando tiem-
 po a que el organismo se adapte a tan precarias condiciones. El sistema
endocrino no escapa a tan deletéreos efectos (5-6-7-8). Anatomopato-
légicamente se encuentran atrofia y cambios involutivos de las glandu-
las endrocinas (9-10-11-12-13-14). Clinicamente este compromiso se ca-
racteriza por una menor actividad de las gldndulas de secrecién interna
(6-7-8-9-10), siendo las gldndulas sexuales, la hipéfisis y las adrenales
las mas comprometidas; llama la atencién la ausencia de hipotiroidismo
en estos pacientes (7-9-12-14).

Se ha mencionado la dificultad de diferenciar un hipopituitarismo
funcional secundario a desnutricién del producido por otras causas (6-
7-14-15), sin embargo cuando se estudian con pruebas maés especificas,
tales como la metopirona o la respuesta del cortisol plasmético a la hi-'

+ Trabajo presentado al IX Congreso de Medicina Interna realizado en Popayan, Co-
lombia, Octubre de 1968. )
* Profesor Auxiliar, Departamento Medicina Interna, U. de A. - Medellin - Colombia.
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poglicemia inducida con insulina, generalmente puede hacerse el diag-
noéstico diferencial (6-7-15). En la desnutricién nunca se encuentra el
compromiso tan marcado del sistema hipotalamo-hipotfisiario-adrenal co-
mo en otros estados y condiciones (15). Solo recientemente se han apli-
cado a los desnutridos, estudios funcionales capaces de delinear el com-
promiso de cada gldndula endocrina.

La mayoria de los efectos conocidos de la desnutricién sobre las
funciones endocrinas proviene de los pacientes caquécticos secundaria-
mente a anorexia nervosa, o de experimentacién en animales de labo-
ratorio (16-17). Debido a la extrema gravedad en que llegan al hospi-
tal los pacientes con desnutricién protéica-calérica severa no se pueden
realizar estudios completos de funcién endocrina. Recientemente, gra-
cias a los nuevos métodos inmunolégicos para medir la hormona del
crecimiento, comienzan a conocerse las cifras en ayunas en estos pacien-
tes y de la secrecién de esta hormona después de estimulos, tales como
la hipoglicemia (18-19). También se ha estudiado el cortisol plasmético
en ayunas y posterior al estimulo de stres en anorexia nervosa (15-20),
pero al parecer estos estudios no se han realizado previamente en des-
nutridos por factor socio-econémico.

En los estados de desnutricién severa ocurre una disminucién ba-
lanceada de la funcién hipofisiaria. Las manifestaciones clinicas resul-
tantes, con frecuencia son inaparentes, probablemente debido a una bien
equilibrada pérdida de las funciones metabdlicas. Contrariamente, cuan-
do ocurre una pérdida de la funcién de un érgano efector las manifes-
taciones son draméticas, tal como ocurre en la hipoglicemia secundaria
a insuficiencia adrenal por deficientes depdsitos de glicdgeno, manifes-
taciones raras ya que el organismo compensa disminuyendo la utiliza-
cién de glucosa por los tejidos periféricos.

Las hormonas pueden clasificarse en dos grupos. El primero inclu-
ye las tropinas hipofisiarias, gonadotropinas, tirotropina, corticotropina,
hormona del crecimiento que son proteinas, entre las cuales se encuen-
tran también, la insulina, glucagén parathormona y las hormonas de la
hipofisis posterior; estas hormonas dependen para su formacién de ami-
nodcidos, asi como las otras proteinas del cuerpo. Cuando faltan estos
aminodacidos es de esperar que se comprometa la formacién de estas hor-
monas. Existe evidencia que cuando la ingestién de alimentos es limita-
da puede seguirse produciendo, en forma méas o menos normal, las hor-
monas hipofisiarias. Por ejemplo, en ratas, si se someten a dieta defi-
ciente de proteinas el peso testicular y la espermatogenesis contintia ca-
si invariable aunque el crecimiente corporal se detenga (21).
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El segundo grupo lo constituyen los esteroides, provenientes de a-
drenal, testiculos y ovarios. Estos esteroides son sintetizados a partir de
acetato y colesterol, por lo cual también dependen de la ingestién ali-
menticia e indirectamente de ciertas hormonas tréficas hipofisiarias. Du-
rante la deficiente ingestién protéica los ovarios y testiculos se vuelven
atréficos y la produccién de estrégencs y andrégenos disminuyen, pero
con frecuencia el estimulo minimo con estas hormonas hipofisiarias es
capaz de producir espermatogénesis o cambios estrogénicos en utero, lo
que ha hecho suponer que la produccién de esteroides hormonales de-
pende menos de factores nutricionales que las proteinas tréficas.

La secuencia en la disminucién de las hormonas tréficas hipofisia-
rias en la hipofisectomia y en los tumores croméfobos se conoce bien
(15-22-23-24) . Esta secuencia seria gonadotropinas, tirotropina, y corti-
cotropina (22), aunque en el croméfobo (24) la corticotropina, con fre-
‘cuencia, se encuentra comprometida primero que la tirotropina; cuan-
do se han hecho estudios més completos de las diferentes hormonas tré-
ficas hipofisiarias se ha apreciado que la hormona del crecimiento usual-
mente es la primera en comprometerse (20), seguida en su orden por
las gonadotropinas. En los desnutridos se conoce menos el orden de com-
promiso de los diferentes factores hipofisiarios, aunque al parecer todos
concuerdan en que las gonadotropinas son las primeras en desaparecer.
La hormona del crecimiento se conserva normal o alta (15-18-25). Exis-
te alguna evidencia que el compromiso del ACTH sigue al de las gona-
dotropinas (7-14-26-27), pero casi siempre el compromiso de la tirotro-
pina es ninguno (7-9-12-14). Poco se conoce del compromiso del resto
de hormonas hipofisiarias, ADH y melanoestimulante.

En pacientes desnutridos en recuperaciéon las primeras hormonas
tréficas en regresar a lo normal son las gonadotropinas, las que trae con-
sigo una sobreproduccién temporal de esteroides sexuales, como conse-
cuencia, en el hombre puede presentarse la ginecomastia (28-29); un
poco més tardiamente, los 17 ketosteroides y los 17 hidroxicorticosteroi-
des regresan a lo normal.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 12 pacientes de ambos sexos, 7 mujeres y 5 hombres
con marcada desnutricién protéico-calérica, hospitalizados en la sala
Metabélica, seccién de Nutricién, Hospital Universitario San Vicente de
Paul, Medellin, Colombia. El diagnéstico de desnutricién se hizo en ba-
se a la historia de deficiencia crénica de proteinas y calorias y por la cli-
nica. Un estudio dietético retrospectivo mostraba una marcada deficien-
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cia de proteinas, con una ingestién calérica baja. Tan pronto llegaba el
paciente a la sala se le hacia historia y examen fisico completos, haciendo
énfasis en antecedentes, signos y sintomas endocrinolégicos.

Se investigaba cuidadosamente por historia de hipoglicemia, hipo-
tensién postural y signos y sintomas relacionados con la esfera genital,
hipotiroidismo o tetania. En la mujer, siempre que fue posible, el exa-
men genital lo practicaba un ginecélogo, buscando signos de hipoestroge-
nismo, al mismo tiempo que tomaba la muestra para la citologia vaginal.

Después de unos 3 dias de dieta normal se daba principio al estu-
dio, el cual se iniciaba con exdmenes de laboratorio relacionados con la
desnutricién. En todos se hizo hematocrito, hemoglobina, sangre perifé-
rica y en ocasiones medula 6sea, creatinina, Urea, glicemia en ayunas
(30), electroforesis de proteinas, calcio, fésforo, fosfatasas alcalinas, so-
dio, cloro, potasio, reserva alcalina, pruebas hepaticas (Hanger, Timol,
Kunkell), transaminasas pirtvicas, colesterol y esteres, en algunos se
determiné retencién de bromosulfaleina. Como pruebas especiales para
el estudio endocrinoldgico se hicieron las siguientes:

La tirotropina fue evaluada en forma indirecta, determinando la yo-
doproteinemia (31) y por la captacién tiroidea de I 131 a las 24 horas
(32).

La secrecién de corticotropina fue evaluada indirectamente por la
determinacién de 17 hidroxicorticosteroides urinarios (33) y por los 17
ketosteroides urinarios (34), y ademés por la respuesta del cortisol plas-
matico a la hipoglicemia inducida con insulina, segtin el método descri-
to por Landon y colaboradores (15). Se usé 0.1 unidad por kg. de pe-
so de insulina regular intravenosa, estando el paciente en ayunas en las
12 ultimas horas. Las determinaciones de cortisol plasmético se hicieron
en muestras heparinizadas tomadas a 20’ -30°-40’-60’-90’ - 120’ y en o-
casiones también a las 3 horas. Al mismo tiempo se recogian muestras
para glicemia en frascos diferentes. Todas las muestras se enviaban al
laboratorio para ser procesadas tan rdpidamente como posible. Se usé
para la determinacién del cortisol un método fluorométrico (35) y pa-
ra la glicemia el método de Somogy-Nelson (30).

Antes de iniciar la prueba al paciente se le instalaba un goteo lento
de solucién salina normal intravenosa para tener patente una vena en
caso de hipoglicemia grave, ademés se tenfa en reposo més de media
hora.
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Se consider6 como una eliminacién de 17 hidroxicorticosteroides u-
rinarios por debajo de 2.5 mgs. por M2 x 24 horas como anormal (nor-
mal 3 +1) (36).

En la mayoria de los pacientes se practicé estimulo adrenal con AC
TH durante 3 dias, seglin método descrito (37), usando 50 unidades de
corticotropina diaria. Se consideré una respuesta como normal cuando
los 17 hidroxicorticosteroides basales aumentaban 2 veces o més los ni-
veles previos (38).

También se usé en 5 pacientes, para estudiar la respuesta del trac-
to hipotalamo-hipofisiario-adrenal, la inyeccién de vacuna tifica 0.1 c.c.
intravenosa. Se controlaba la temperatura cada 4 horas. Previamente se
habia hecho coleccién de orina de 24 horas para 17 hidroxicorticosteroi-
des, se hacia lo mismo durante el dia de inyeccién y al dia siguiente.
La respuesta se consideré normal cuando la excrecién de 17 hidroxicor-
ticosteroides alcanzaba 5 mgs. o més por M2 x 24 horas. En todos se ob-
tuvo aumento apreciable de la temperatura corporal y en algunos se
presenté cefalea y vémito,

Gonadotropinas urinarias fueron determinadas por método bioldgi-

co (39).

Metabolismo de los carbohidratos. El metabolismo de 1os carbohi-
dratos fue evaluado en base a la glicemia en ayunas, y en unos pocos se
hizo curva de tolerancia a la glucosa (1.75 gramos por kg. de peso) (40).

Se consideré que existia marcada sensibilidad a la insulina: si ha-
bia hipoglicemia sintomatica, o niveles de glucosa en sangre por debajo
del 50% de las cifras basales (41).

Se considerd que existia falta de respuesta a la hipoglicemia en los
casos en los cuales la glicemia a los 90 minutos no habia regresado a lo
normal (41). Antes del test de insulina los pacientes venian ingiriendo
una comida normal.

Rayos X de hueso: En la mitad de los pacientes se hicieron rayos X
de columna, buscando osteoporosis.

Sille Turca: Se practicé en la gran mayoria y se ley6 contra nor-
males.

Estudio de ovario: Para estudiar la secrecién de estrégenos se usé
la citologia vaginal y en ocasiones la biopsia endometrial; como método
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también indirecto se administré progesterona 125 mgs. intramuscular pa-
ra observar la respuesta menstrual (3 pacientes) (42).

En el hombre, como método de laboratorio para estudio testicular,
se usaron los 17 ketosteroides urinarios. Solo en uno se hizo biopsia tes-
ticular.

RESULTADOS

Todos, excepto uno de los pacientes, presentaban diarrea entérica
de intensidad variable, que desaparecié espontdneamente en algunos de
ellos sin tratamiento; en la paciente N? 5 se habia realizado una exten-
sa reseccién intestinal por trombosis mesentérica. Todos estaban para-
sitados especialmente por A&scaris, anquilostomas y tricocéfalos. En to-
dos habia edema de miembros inferiores y en algunos anasarca; ademés
anemia especialmente hipocrémica y cambios carenciales en piel y len-
gua; en 3 habia signos de pelagra en manos y pies. En unos pocos se en-
contré anemia bimérfica, en 4 se encontrd megaloblastosis en médula
osea. La electroforesis de proteinas fue anormal en todos; la albtmina
estuvo por debajo de 3 gramos y en algunos se encontrd tan baja como
1.5 a 2 gramos; las proteinas totales siempre estuvieron por debajo de
5 gramos, siendo la méas baja la del paciente N? 7, la cual no alcanzaba
a 4 gramos. Ninguno presentaba ictericia, ni signos clinicos de cirrosis
hepéatica; en 3 se palpé higado con las caracteristicas de ser higado gra-
so, que disminuyé con la sola dieta. No habia enfermedades asociadas

TABLA N° 1
Paciente Edad Sexo Superficie
Corporal
No. 1 21 F 1.44
No. 2 35 F 1.23
No. 3 32 F 1.27
No. 4 39 M 1.49
No. 5 22 F 1.31
No. 6 32 F 1.30
No. 7 35 M 1.58
No. 8 19 M 1.28
No. 9 13 F 0.90
No. 10 30 F 1.29
No. 11 23 M 1.28
No. 12 27 M 14.2
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que pudieran repercutir en el estado general, excepto en la paciente
N® 7 en quien se habia practicado reseccién intestinal extensa. En la ta-
bla N? 1 puede apreciarse la edad, sexo y superficie corporal de los pa-
cientes. De las pruebas hepéaticas practicadas solo se mencionaran las
transaminasas, ya que el resto tuvieron muy poca variacién. En 10 pa-
cientes se determinaron transaminasas pirtivicas, en los pacientes Nos.
3-4-5-6 estuvieron por encima de 40 unidades. La retencién de bromo-
sulfaleina se encontré ligeramente anormal a los 45 minutos en los pa-
cientes Nos. 4-6-7, del total de 8 pacientes en quien se determind.

Las variaciones de los electrolitos se explicaron en base a la dia-
rrea. Como maés importante se encontraron los hallazgos en el calcio, el
cual casi constantemente se encontré por debajo de las cifras normales
y que se interpreté como secundario a la baja de la albtimina plasmati-
ca y en parte a la diarrea. En ninguno se encontré tetania. Sélo en pa-
cientes Nos. 9-11-12 el calcio se encontré dentro de limites normales. El
fésforo plasmatico estuvo dentro de los limites normales, excepto en pa-
cientes Nos. 9-11, en los cuales estaba bajo.

Estudio Endocrinolégico: En ninguno se encontraron signos de hi-
potiroidismo, como tampoco signos de hipoglicemia sintomatica. La gli-
cemia en ayunas siempre estuvo dentro de los limites normales. No se
encontrd hipotensién postural ni pigmentacién. Constantemente se en-
contr6 alguna disminucién del vello axilar y pubiano, més aparente en
las mujeres. En 3 habia amenorrea de varios meses de evolucién y en
algunas transtornos menstruales. En la paciente N° 9 no se habia pre-
sentado la menarquia, En los hombres habia cierto grado de impoten-
cia sexual y se encontré cierto grado de pérdida de la turgencia testicu-
lar, especialmente en los pacientes més crénicamente desnutridos. La
prueba de la progesterona (42) se hizc en dos y se encontré respuesta
normal (Nos. 5-10). La citologia vaginal, en las que se practic6 (Nos. 1-
5-6-10) mostré hipoestrogenismo. La biopsia endometrial en las dos en
las que se practicé no se obtuvo material.

Silla turca y crdneo: Fueron normales en los 8 pacientes en quienes
se estudio.

Osteoporosis: Radiolégicamente sélo se encontrd en dos, de los 8 es-
tudiados, la localizacién era especialmente en columna lumbar.

Gonadotropinas: Los resultados pueden verse en tabla N¢ 2.
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TABLA N° 2

ALGUNOS DE LOS ESTUDIOS ENDOCRINOS
REALIZADOS EN LOS PACIENTES

Paciente S FSH PBI Captacion Met. 17 Ketos 17 OH. Mgs/
megs% I=131—24H  Basal Mgs.24 H M2—24H
No. 1 F Bajas 56  24% —8 4 Bajos
No. 2 F Bajas 6.5 22% —10 4.3 Bajos
No. 3 F — 4.8 20% —14 6 Normal
No. 4 M Bajas 5.6 23% — 6 4.9 Normal
No. 5 F Bajas 5.8 26% —10 8.1 Normal
No. 6 F Bajas 6.4 30% — 8.0 Normal
No. 7 M Bajas 4.1 — —15 6.1 Normal
No. 8 M — 2.7 —_ —_ 3.5 Normal
No. 9 F Bajas 5.8 22% —18 4.0 Bajos
No.10 F Bajas 6.0 27% + 3 4.3 Normal
No. 11 M Bajas 5.8 24% e 3.5 Normal
No.12 M Bajas 4.3 — + 8 7.2 Normal

Los resultados de 17 hidroxicorticosteroides y 17 ketos pueden ver-
se en tabla N? 2. Los 17 hidroxicorticosteroides urinarios se encontra-
ron anormales en pacientes Nos. 1-2-9; eliminaban menos de 2.5 mgs.
con ACTH pueden verse en tabla N¢ 4.

En los 9 en quien se practicé se obtuvo respuesta normal (aumen-
taron méas de 2 veces los niveles basales de 17 hidroxicorticosteroides.

Cifras de cortisol plasmdtico posterior a la hipoglicemia: En grafica
N° 1 pueden apreciarse los niveles medios de la glicemia en los diferen-
tes periodos investigados. La baja de ia glicemia siempre estuvo en los
niveles deseados (15). En tabla N? 3 pueden observarse las cifras de
cortisol en ayunas, el maximo incremento y la respuesta maxima, com-
parativamente con cifras obtenidas en normales, y la media y desvia-
cién standard de cada grupo. Para obtener el maximo incremento se
resté de la cifra més alta de cortisol obtenido, el nivel de cortisol en a-
yunas, Se llamé respuesta maxima la cifra més alta obtenida después
de la inyeccién de insulina intravenosa, la cual siempre se obtenia a los
60’ - 90’ - 120°. En tabla N° 4 pueden observarse las cifras del maximo
incremento del cortisol plasmatico y la respuesta al ACTH.

Los resultados de la yodoproteinemia y captacién I 131 a las 24 ho-
ras pueden observarse en tabla N? 2, lo mismo que las cifras de metabo-
lismo basal.

220 ANTIOQUIA MEDICA




221

e 25 .
. =] + CONTROL
a 4 [
=2 \ o = * PACIENTES
= (=] \ - [H -
< » « +
W = \ o = Q 20 .
=) \ e - (Y -
S \ L i~
S » \ - m Q
o 3 -2 —
w \ [ Y z=E N 18
L ©
N W \ ®© @wn w @ *
. an \ z zq? B 4
z - €
ul \ @ - w = 3
- \ g AN .
< 2 - '
s Oz LN o a 2 o o 10 4 .
5 Qu N © w % 22 .
@ s 6 =z < °
: & - KN a 9 5 o
Za Y o © c : 8
// F e o %
0 0 \ = n
w o \ - z
g ’ o =
o
Nu z \\ =]
b L 5 FIO.N®I ALZA EM EL CORTISOL PLAS-
LT MATICO EN EL GRUPO CONTROL Y EM
B e et e s » LOS PACIENTES. LAS DARRAS HORIZON-
© ° o ° e TALES EN CADA COLUMNA INDICAN
o ® ° <

LA MEDIA DE CADA BRUFO .
‘jw 00! y8BwvINDOIT0

™
o)
=
4
_
[=2]
©
=)
-
|
D
i
g
=




TABLA N°¢ 3

RESPUESTA DEL CORTISOL PLASMATICO
A 0.1 U. DE INSULINA REGULAR

Cortisol Médxima Mséximo

Paciente Plasmético en Respuesta Incremento
ayunas - Mcgs.% Cortisol plas- Cortisol plas-
maético megs.% mético megs.%

No. 1 16 24 8
No. 2 10 19 9.0
No. 3 19 32 13.0
No. 4 16.1 35.1 19.4
No. 5 15.7 26.8 11.1
No. 6 1385 26.5 13.0
No. 7 — — —
No. 8 18.0 32 14.0
No. 9 10.6 20.6 10.0
No. 10 12.6 26.3 13.7
No. 11 14.0 27.2 13.2
No. 12 12.6 24.9 12.3
Media 14.4 27.3 12.4
D. Standard 2.7 5.5 2.8
CONTROLES
Media 14.6 29.6 15.1
D. Standard 3.9 6.0 3.6

Metabolismo de los carbohidratos: En todos la glicemia estuvo den-
tro de los limites normales. La tolerancia a la insulina fue francamente
anormal en todos, a los 20’ o 30’ se obtuvo una caida mayor del 50% de
los niveles previos, con presentacién mas o menos acentuada de signos
clinicos de hipoglicemia y en pacientes Nos. 4-5-9-10-11 la glicemia atin
permanecia baja a los 90 minutos. No hubo casos de convulsiones o pér-
dida del conocimiento.

En los 5 pacientes en quienes se inyectd vacuna tifica la respuesta
de los 17 hidroxicorticosteroides urinarios fueron normales.
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TABLA N°¢ 4

RESPUESTA DEL TRACTO HIPOTALAMO HIPOFISIARIO A LA
INSULINA, MEDIDO CON EL CORTISOL Y RESPUESTA DE LA
ADRENAL AL ACTH MEDIDO POR 17
HIDROXICORTICOSTEROIDES URINARIOS

Maximo Incremento Respuesta

Paciente Cortisol Plasmatico al ACTH
Mcgs%

No. 1 8.0 — -
No. 2 9.0 Normal
No. 3 13.0 —_
No. 4 19.4 Normal
No. 5 11.1 —
No. 6 13.0 Normal
No. 7 — Normal
No. 8 14.0 Normal
No. 9 10.0 Normal
No. 10 13.7 Normal
No. 11 13.2 Normal
No. 12 12.3 Normal

COMENTARIO

Cuando se comparan los estudios endocrinos realizados en desnu-
tridos por factores socioeconémicos y los pacientes con anorexia nervio-
<a pueden observarse algunas discrepancias especialmente en lo relacio-
nado con el estudio del tracto-hipotdlamo-hipofisiario-adrenal (6-7-14-15-
20-43). En la anorexia nerviosa més frecuentemente se ha encontrado
una prueba a la metopirona normal (6-7-15), en cambio en los pacien-
tes desnutridos por factores socioeconémicos la metopirona con frecuen-
ria es anormal (43).

La respuesta de este sistema al stress (hipoglicemia), generalmen-
te, es normal en pacientes con anorexia nervosa (14-20), aunque no
siempre. En el otre tipo de desnutridos no se habia estudiado este tipo
de respuesta.

La determinacién de la hormona del crecimiento, en reposo, en la
anorexia nervosa ha sido normal o alta (18-19-25-44) y la respuesta al
stress (hipoglicemia) también ha sido variable (18-19); en otros tipos
de carencia protéica la hormona del crecimiento ha sido alta (45).
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Esta aparente discrepancia probablemente pueda explicarse en gran
parte a que estos dos grupos han sido estudiados en periodos diferentes
de evolucién de su estado carencial; es dificil concebir que los pacien-
tes con anorexia nervosa lleguen a ser estudiados en periodos tan avan-
zados como lo han sido los pacientes con desnutricién protéico-calérica
crénica por factor socioeconémico. En el estudio de nuestros casos pudo
apreciarse pacientes en diferentes periodos de evolucién, teniendo los
casos Nos. 1-2-9 un compromiso mas avanzado, medido por la respuesta
del cortisol a la hipoglicemia, del sistema hipotalamo-hipofisiario-adre-
nal.

Existe evidencia experimental que el compromiso de este sistema
es progresivo (17). Se ha visto que la hormona del crecimiento puede
permanecer normal o alta cuando han disminuido otras hormonas tro-
ficas, sin que se conozca la causa de esto, pero puede estar en relacién
con la conservacién de carbohidratos y proteinas a expensas de las gra-
sas.

Los niveles de hormona de crecimiento, generalmente, no estin de
acuerdo con el enanismo que con frecuencia se encuentra en desnutri-
dos, lo que indica que la causa de la corta estatura de estos pacientes
obedece a causas més complejas. Por lo demaés el enano hipofisiario tie-
ne ciertas diferencias con el desnutrido, en éste la hipoglicemia sinto-
maética es rara, y el retardo en el peso corre paralelo con el retardo en
la estatura, lo contrario ocurre en el primero, en el cual existe disocia-
cién entre la estatura, el peso y la edad dsea.

No se conoce intimamente el mecanismo de adaptacién del organis-
mo a la carencia de nutrientes, pero hay evidencia que la disminucién
de los procesos biolégicos se hace mas o menos en forma balanceada y
progresiva, respetando hasta lo Ultimo procesos vitales. Tal como se
menciona atrds hay evidencia experimental que, antes que se compro-
metan las gonadotropinas, el animal deja de crecer (21). Las gonado-
tropinas se comprometen primero, l uego la corticotropina, pero rara-
mente lo hace la tirotropina (7-9-12). Es probable que la hormona del
crecimiento deje su papel en el crecimiento por unos maés vitales.

El funcionamiento del sistema hipotalamo-hipofisiario comienza a
conocerse en el humano, gracias a nuevos métodos de estudio (6-7-15-
20). De gran importancia en el conocimiento de este sistema ha sido el
aislamiento de las hipofisiotropinas en animales. Dos mecanismos més
importantes parecen regular la secrecién de corticotropina (20). En con-
diciones normales la secrecién de cortisol es capaz de influenciar la se-
crecién de la corticotropina, lo que hace posible mantener el cortisol
plasmatico dentro de ciertos limites, control que depende de la integri-
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dad hipofisiaria y del hipotdlamo; no estid regulado por el sistema ner-
vioso central. Bajo condiciones de stress este mecanismo estd subordi-
nado, a un segundo, el cual es capaz de elevar la secrecién de cortisol
muy por encima de lo normal. Este control se hace a través del sistema
nervioso central y compromete el hipotidlamo, la hipéfisis y la corteza a-
drenal. En condiciones de stress probablemente la actividad de este me-
-canismo se haria asi: el estimulo traeria consigo liberacién del hipota-
lamo de la influencia de la zona reticular cerebral, se activaria la pro-
duccién de la substancia liberadora de la corticotropina y esta aumen-
tarfa la secrecién de esta hormona, la que a2 su vez estimularia la secre-
cién de esteroides adrenales (41).

Se han ideado pruebas capaces de informar sobre el estado de estos
dos mecanismos (41). La metopirona principalmente informa sobre el
proceso de retroalimentacién, es decir da datos sobre la capacidad de es-
te sistema de responder a niveles bajos de cortisol. También se han usa-
do estimulos de stress pirégenos (46-47), hipoglicemia (15-20), los que
imponen un estimulo méaximo adrenocortical (20). Estd demostrado que
es la hipoglicemia la responsable del estimulo hipotdlamo-hipofisiario y
no la insulina per se. Como requisito para obtener una buena respuesta
- del cortisol plasmatico se necesitan una hipoglicemia marcada y de cier-
ta duracién (20). El estimulo de la hipoglicemia con insulina se ha usa-
do, adema3s para el estudio de la secrecién de la hormona del crecimien-
to (18-19).

En el momento actual estd claro que una respuesta normal o ancr-
mal a cierto tipo de stress no significa que no pueda haber respuesta di-
ferente a otro estimulo. Danowski y colaboradores (48), por ejemplo,
describieron varios pacientes con una prueba a la metopirona anormal
y una respuesta normal durante la cirugia. Ni la respuesta a la metopi-
rona, ni los niveles basales de 17 hidroxicorticosteroides estdn necesaria-
mente de acuerdo con los resultados obtenidos durante las pruebas de
stress (49).

Es bien sabido que ninguna prueba hipotdlamo-hipofisiaria es ca-
paz por si sola de determinar la capacidad funcional total de este siste-
ma (49). Algunos individuos pueden tener una respuesta de la hormo-
~ na del crecimiento normal, y una respuesta al cortisol anormal. Se ha
sugerido que las pruebas de stress pueden informar mas sobre el trac-
- to hipotdlamo-hipofisiario que la prueba de la metopirona (20) aunque
~ no estid bien claro este concepto ((49), sin embargo nadie duda de la
~ gran importancia de las pruebas de stress, ya que ciertos pacientes en
condiciones basales pueden producir niveles de cortisol normal, pero.

son incapaces de responder normalmente a este Gltimo estimulo por lo
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cual estdn en inferioridad de condiciones, con peligro de muerte, duran-
te infecciones, trauma, cirugia, etc. Estas pruebas pueden, después de
hipofisectomia, informar sobre el éxito de cirugia y si estos pacientes
van a necesitar esteroides de sostenimiento (15-20).

El stress como estudio del tracto-hipotalamo-hipofisiario-adrenal se
ha usado en diferentes condiciones y enfermedades (15-20-50-51), pero
se ha usado muy poco en personas desnutridas (15-20). La respuesta
del cortisol a la hipoglicemia en este tipo de pacientes ha sido general-
mente normal (15-20), aunque en casos més avanzados se ha encontra-
do una menor respuesta, lo que ha hecho sugerir que en estos casos pue-
de existir una deplecién de factores hipotaldmicos o hipofisiarios, tal co-
mo se ha encontrado en animales de experimentacién (17). Este hallaz-
go fue confirmado por nosotros, sélo los pacientes Nos. 1-2-9 tenian una
respuesta de este sistema, medido por el cortisol, por debajo de lo nor-
mal, tabla N? 3. La eliminacién de 17 hidroxicorticosteroides urinarios
en desnutridos han sido normales o bzajos (6-7-14) y la eliminacién de
17 ketosteroides casi siempre bajos (6-7-14). En nuestros pacientes los
17 hidroxicorticosteroides fueron bajos en los ntimeros 1-2-9 y en el res-
to normal (ver tabla N? 2) donde pueden verse ademas las cifras de 17
ketosteroides.

El estimulo adrenal con ACTH ha sido subnormal (14) o normal
(6-7-15). En nuestros pacientes, en los que se practicd, se obtuvo una
respuesta normal, lo que estaba en contra de atrofia de la corteza adre-
nal, al menos marcada.

Después de revisar los diferentes estudios realizados en desnutri-
dos y teniendo en cuenta el estudio realizado por nosotros, es posible
trazar los diferentes periodos de compromiso del sistema hipotilamo-hi-
pofisiario-adrenal. Primeramente bajan los 17 ketosteroides y un poco

"maés tarde lo hacen los 17 hidroxicorticosteroides urinarios; en un perio-
do més avanzado desciende el cortisol plasmético y por tltimo las prue-
bas que miden la respuesta de este sistema tales, como la metopirona y
la hipoglicemia insulinica, llegan a ser anormales. No hay evidencia de
cudl de los dos mecanismos invocados por las pruebas anteriores, el de
retroalimentacién, o el del stress llega a comprometerse primero, como
tampoco se conoce completamente en otros estados y condiciones (49-
50-51). El hallazgo de 17 hidroxicorticosteroides urinarios subnormales
con cortisol plasmético normal se interpreta como secundario a dafio he-
pético, como puede apreciarse en nuestro paciente N9 1; en estos casos
no se inactivaria normalmente el cortisol en el higado, lo que traeria con-
sigo un freno en la produccién de ACTH y una disminucién secundaria
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de los esteroides adrenales urinarios, hallazgo encontrado también en el
hipotiroidismo (52).

La gran mayoria de nuestros pacientes respondieron normalmente
a la hipoglicemia con incremento normal de cortisol plasmatico, excep-
to los Nos. 1-2-9 en quienes habfa un compromiso mayor hipotalamo-hi-
pofisiario, incapaz de responder normalmente al stress; en los Nos, 2-9
existia ademas compromiso del mecanismo de retroalimentacién, eran
incapaces de responder a niveles bajos de cortisol en condiciones nor-
males. En ambos existia cortisol plasmatico bajo y 17 hidroxicorticoste-
roides urinarios subnormales.

En 5 pacientes de los 12 (Nos. 1-2-3-4-5) se usé vacuna tifica como
estimulo hipotdlamo-hipofisiario-adrenal, habiéndose obtenido una res-
puesta normal, medido por los 17 hidroxicorticosteroides urinarios, atin
en los casos Nos. 1 y 2 en quienes la respuesta del cortisol plasmético a
la hipoglicemia habia sido subnormal. Esta disociacién de respuesta a
diferentes estimulos de stress ha sido bien descrita en otras entidades
sin que se conozca la causa (50-51).

La curva de tolerancia a la insulina, tanto en anorexia nervosa co-
mo en otros tipos de desnutricién, ha sido frecuentemente anormal (20).
Kl significado y la secuencia de los hechos que siguen a la inyeccién de
insulina intravenosa ha sido revisada extensamente por De Bodo y co-
laboradores (53). Se sabe que una curva normal a la insulina depende
de multiples factores entre otros: del estado nutricional previo, de los
depdsitos de glicégeno hepéticos, de ls presencia de adrenalina, gluca-
g6n, glucocorticoides, hormona del crecimiento y probablemente de o-
tros factores poco conocidos. :

En pacientes hipofisectomizados la hipersensibilidad a la insulina
depende de varios factores: el grado de extirpacién de la gléndula, el
grado de atrofia cortical adrenal y del estado nutricional previo del pa-
ciente.

En los pacientes con desnutricién protéico-calérica crénica la causa
de la marcada sensibilidad a la insulina probablemente estd en relacién
con el estado nutricional previc y con los depdsitos de glicégeno, dismi-
nuidos; aunque no es improbable que exista ademés un transtorno en
la fosforilasa hepética, tal como se ha demostrado en los cirréticos, por
lo cual el glicégeno hepéatico no puede ser movilizado oportunamente
(54). Tal como se mencioné anteriormente el cortisol plasmético y la
hormona del crecimiento son normales en la mayoria de estos pacientes.
La hipoglicemia insulinica trae consigo estimulo en la secrecién de glu-
cagén y éste a su, vez estimularia la liberacién de epinefrina y norepine-
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frina de la medula adrenal (55), pero no existe evidencia que estas hor-
monas sean deficientes en la desnutricién protéico-calérica crénica.

TABLA N°3

Pueden apreciarse las cifras de cortisol plasmético en ayunas, res-
puesta maxima y el méximo incremento obtenido en los pacientes bajo
estudio, comparativamente con las obtenidas en normales.

Mdxima respuesta: La cifra de cortisol més alta obtenida durante
la prueba.

Mdximo incremento: La diferencia entre la cifra més alta de corti-
sol plasmatico y los niveles en ayunas.

RESUMEN

Se realizé estudio endocrinolégico en 12 pacientes, 7 mujeres y 5
hombres con desnutricién protéico-calérica crénica, con especial refe-
rencia a las hormonas tréficas hipofisiarias, y a la respuesta del sistema
hipotdlamo-hipofisiario-adrenal, medido por la respuesta del cortisol
plasmético a la hipoglicemia producida por insulina.

En la gran mayoria de los pacientes a pesar del compromiso nutri-
cional se observé un funcionamiento adecuado tiroideo, adrenal y del
sistema hipotdlamo-hipofisiario, con un compromiso mayor de las gona-
dotropinas hipofisiarias. En tres de los pacientes estudiados el estimulo
de la hipoglicemia fue incapaz de producir respuesta adecuada, aunque
éstas estaban por encima de lo esperado en ciertas lesiones organicas del
sistema hipotélamo hipofisiario, Se obtuvo una respuesta normal a los
pirdgenos, alin en 2 pacientes en quienes el sistema hipotélamo-hipofi-
siario habia sido incapaz de responder normalmente -2 la hipoglicemia;
sin que se conozca exactamente la causa de esta disociacién.

Se revisa la literatura sobre la desnutricién y el compromiso endo-
crino y se comprueba, que con ciertos métodos tales como el estudio del
comportamiento del sistema hipotadlamo-hipofisiario ante la hipoglice-
mia, medido por el cortisol plasmaético, es probable, en la gran mayoria
de los casos, separar el hipopituitarismo funcional secundario a desnu-
tricién del originado en otras causas orgénicas. En el primero el compro-
miso no es tan marcado como en los Gltimos.

Se revisan las probables causas de la sensibilidad insulinica en des-
nutridos, y se menciona el poco papel jugado por los glucocorticoides y
la hormona del crecimiento, ya que éstas generalmente son normales en
estos estados; extrapolando los hallazgos encontrados en algunos cirré-
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ticos se menciona como posible un defecto en la fosforilasa hepatica, lo
que traeria consigo una disminucién en la salida del glic6geno hepatico.

SYNOPSIS

Endocrinological studies in twelve, 7 women and 5 men, malnouri-
shed patients with low protein-calorie intake specially regarding to hy-
pophysis adrenal and hypothalamic-pituitary-axis functions were made.
The gonadotropic factor was impaired in all of the patients tested, con-
trasting with normal thyrotropic, and adrenocorticotropic hormones in
most of the patients. The response of plasmatic cortisol, secundary to in-
sulin hypoglycemia, was used as method for screening the hypothalamic-
pituitary-axis. Most of the patient were able to respond as well as the
controls did. Only three of the malnourished patients had a impaired res-
ponse that was greater than the one observed in patients with other or-
ganic malfunction of this system. Extensive review of the endocrinolo-
gical compromise in malnourished patients was made. The probable fac-
tors responsible of the marked insulin sensitivity in this kind of patients
are discussed. All af the patients tested had normal responsiveness of the
adrenal to ACTH, indicating normal adrenal reserve. Dissociation be-
tween cortisol response of the hypothalamie-pituitary-axis to hypoglyce-
mia and to pirogen stress was found in some patients, finding that re-
mains without explanation.
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HIPERQUERATOSIS  FOLICULARES

Estudio Clinico, Histopatoldgico y Biogquimico.
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INTRODUCCION

La Hiperqueratosis Folicular dependiendo de su localizacién consti-
tuye la caracteristica de multiples afecciones cuténeas. Dentro de éstas,
la Frinodermia ha sido objeto de estudios bioquimicos por muchos au-
tores (1, 9, 10 y 11).

No obstante esta entidad a la cual se ha atribuido posible etiologia
por deficiencia de Vitamina “A” (1, 10, 11, 13 y 14) no se observa con
frecuencia con todas sus caracteristicas clinicas, al menos en nuestro
medio, consistentes en pépulas foliculares hiperqueratésicas (piel de sa-
po), ceguera nocturna, xeroftalmia o queratomalacia, estomatitis, dia-
rreas, debilidad muscular. Este cuadro clinico es de mé&s frecuente ob-
servaciéon en Asia, Africa y la India y ha sido informado ampliamente
entre nifios mal nutridos.

( *) Instructor, Seccién de Dermatologia.
(**) Jefe de la Seccién de Nutricién, Departamento de Medicina Interna, Univer-
sidad de Antioquia.

Este trabajo ha sido financiads parcialmente por el
Programa de Investigacién Upjohn.
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Goldsmith (1) anota que existen abundantes evidencias indica-
tivas de que no todos los casos de Xeradermia, piel escamosa, Frinoder-
mia o Hiperqueratosis Folicular sean debidos a deficiencia de Vitamina
“A”, Sin embargo, otros investigadores creen que la Vitamina “A” es la
Unica responsable de la Hiperqueratosis Folicular, Goldsmith informa
que en estudios recientes en Hiperqueratosis Folicular y Frinodernia, la
administracién de Vitamina “A” en solucién aceitosa ha producido la des-
aparicién de las lesiones de piel, lo mismo que la administracién de acei-
tes con acidos grasos in saturados y sin Vitamina “A”.

Por otro lado, la administracién de Piridoxina, de &cido nicotinico,
de aceite de coco, de aceite rico en Acidos grasos no esenciales o grasas
saturadas no han producido mejoria en pacientes con Hiperqueratosis
Foliculares. Bagchi y col. sostienen que el frinoderma responde al tra-
tamiento con &cido linoleico puro (11).

Las concentraciones de colesterol y fosfolipido en suero, plasma y
eritrocitos de sujetos que padecen Frinodermia se han encontrado nor-
males. Asi como los niveles de hemoglobina, proteinas totales y sus frac-
ciones (11).

Recientemente Bhat y Belavady (11) sugieren que la Hiperquera-
tosis Folicular o Frinodermia es una manifestaciéon de deficiencia de &-
cidos grasos esenciales y vitaminas del Complejo B y que éstas juegan
un papel muy importante en el tratamiento de esta condicién.

La Queratosis Pilar Simple, con sus variedades clinicas ha sido mo-
tivo de controversia etioldgica. Algunos sostienen que representa una
forma de Ictiosis Folicular (10, 12 y 13). Otros sostienen que se debe a
una alteracién de caricter familiar, transmitida en forma recesiva liga-
da al sexo y otros, como forma dominante ligada al sexo. No falta quien
sostenga ademaés, que sea debida a una deficiencia de Vitamina “A” (12).

Existen otras entidades que tienen como caracteristica la Hiperque-
ratosis Folicular, vg.: la Pitiriasis Rubra Pilaris, la enfermedad de Kyr-
le, la Mucinosis Folicular, el Liquen Espinuloso, la Pitiriasis Alba de
manifestacién pilar y especialmente la queratosis folicular o enferme-
dad de Darier sobre las cuales algunos autores aceptan como de origen
desconocido (8, 12, 13, 14 y 15); otros les atribuyen deficiencia vitami-
nica (8, 12,13,14 y 15) y otros las consideran como Genodermatosis (12).

El presente estudio se ha hecho con miras a esclarecer la etiologia
de algunas dermatosis caracterizadas por Hiperqueratosis Folicular, al
menos en nuestro medio.
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- MATERIAL Y METODOS

Se estudian 72 pacientes que padecen Hiperqueratosis Folicular.
Cincuenta y cinco (55) con Queratosis Pilar Simple (incluyendo varie-
dades); cinco (5) con Pitiriasis Rubra Pilaris; cuatro (4) con Pitiriasis
Alba Pilar; tres (3) con enfermedad de Kyrle; dos (2) con Liquen Es-
pinuloso; dos (2) con Mucinosis Folicular y un (1) caso con enferme-
dad de Darier, La mayor parte del grupo seleccionado pertenece a un
sustrato que se puede valorar como estado socio-econdémico bueno
(56.9%); un 34.79¢ a un estado socic-econémico regular y un 84% a
un estado socio-econémico malo. Se hicieron estas valoraciones de a-
cuerdo con el conocimiento personal que de la mayoria de los pacientes
tuvieron los autores, ya que muchos de éllos eran del grupo de asisten-
cia hospitalaria (médicos, enfermeras, técnicas de Laboratorio, personal
de oficinas) y el resto de los pacientes por valoracién del servicio social
en la consulta externa, tanto infantil como adulta del Hospital Univer-
sitario San Vicente de Patl. Cada unc de los pacientes fue sometido a
una historia clinica en donde ademés de los datos de rutina, se hacia én-
fasis en antecedentes patolégicos personales, familiares, evolucién de su
dermatosis, talla, peso, enfermedades cutdneas intercurrentes. Estudios
bioquimicos en sangre que comprenden: dosificacién de Vitamina “A”
y Carotenos, electroforesis de proteinas, relacién albtimina-globulina, co-
lesterol, lipoproteinas, lipidos totales. Se practicaron estudios histopato-
légicos de la mayor parte de las Queratosis Pilar Simple, principalmen-
te aquellas mas floridas y en todas y cada una de las restantes dermato-
sis.

RESULTADOS

El estudio socio-econdmico de los pacientes con Hiperqueratosis Fo-
licular nos demostrd que el 56.9% (41 casos) pertenecian a un estado
socio-econémico bueno; 34.797 (25 casos) a un estado socio-econémico
regular; 8.4% (6 casos) a un estado socio-econémico malo. (Cuadro
N° 1).

El estudio de la relacién familiar en Hiperqueratosis Foliculares nos
demostré que el 66.7% (48) casos tenian antecedentes familiares con
dermatosis similar a la que padecian y el 33.3%4 (24 casos) no tenian
antecedentes familiares con Hiperqueratosis Folicular. (Cuadro N9 2).
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CUADRO N° 1

ESTADO SOCIO ECONOMICO EN
HIPERQUERATOSIS FOLICULARES

Entidad Bueno Regular Malo N9 Total

de casos
Queratosis Pilar 36 (65.4%) 17 (30.9%) 2 (409%) 55
Pitiriasis Rubra Pilaris 3 (60 %) _— 2 (40%) 5
Pitiriasis Alba Pilar 1 25 %) 3 (15 %) 4
Enfermedad de Kyrle e 3 (100 %) 3
Liquen Espinuloso e 1 (50 %) 1 (50%) 2
Mucinosis Folicular 1 (50 %) e 1 50%) 2
Enfermedad de Darier _— 1 (100 %) 1

% Total 56.9% 34.7% 8.4% 100%

CUADRO No. 2

RELACION FAMILIAR EN HIPERQUERATOSIS FOLICULARES

Con Sin Ne total
ENTIDAD Antecedentes Antecedentes de casos
Familiares Familiares

Queratosis Pilar 40 (72.7%) 15 (27.3%) 55
Pitiriasis Rubra Pilaris 2 (40 %) 3 (60 %) 5
Pitiriasis Alba Pilar 2 (50 %) 2 60 %) 4
Enfermedad de Kyrle 3 (100 %) —_— 3
Liquen Espinuloso 1 (50 %) 1650 %) 2
Mucinosis Folicular — 2 (100 %) 2
Enfermedad de Darier e 1 (100 %) 1

% TOTAL 66.7% 33.3% 100%
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CUADRO No. 3
ESTUDIO BIOQUIMICO EN QUERATOSIS PILAR

55 CASOS
VALORES Valores Valores Desviacién
Normales Obtenidos Standard
Vitamina “A” Megrs. % 20 a 50 40.9 =+ 16.7
Carotenos Mecgrs. % 40 a 100 93.7 == 50
Proteinas Totales Gms. % 6.9 6.98 =+ 0.78
Albtimina Gms. % 3.9 4.57 = 0.69
Alfa 1 (a 1) Gms. % 27 0.20 = 0.
Alfa 2 (a 2) Gms. % .66 0.49 =+ 0.14
Beta (b) Gms. % .18 0.67 = 0.22
Gamma (y) Gms. % 1.27 1.056 = 0.33
Relacion a/g 1.8 2,01 = 0.74
Colesterol Mgs. % 200 197.33 = 36.3
Alfalipoproteinas (a) Mgs. % 44.8 46.13 = 24.06
Betalipoproteinas (b) Mgs. % 135.2 140.64 -+ 62.04
Lipidos Totales 622 522 + 146.6

CUADRO No. 4
ESTUDIO BIOQUIMICO EN PITIRIASIS RUBRA PILARES

5 CASOS

VALORES Valores Valores Desviacién

Normales Obtenidos Standard
Vitamina “A” Mecgrs. % 20 a 50 39.6 = 17.0
Carotenos Megrs. % 40 a 100 77.40 = 29.0
Proteinas Totales Gms. % 6.9 7.22:5 4 0.43
Albtimina Gms. % 3.9 4.54 =+ 0.74

Alfa 1 (al) Gms. % .27 0.20 = 0.089
Alfa 2 (a 2) Gms. % .66 0.52 =+ 0.4%
Beta (b) Gms. % .78 0.68 =+ 0.14
Gamma (y) Gms. % 1.27 1.06 =+ 0.50
Relacion a/g 1.8 1.92 x 0.83
Colesterol Mgs. % 200 185.2 =+ 16.7
Betalipoproteinas Mgs. % 44.8 52.86 = 8.46
Betalipoproteinas (b) Mgs. % 135.2 132.34 =+ 13.3
Lipidos Totales 622 559 & i h2u1
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CUADRO No. 5
ESTUDIO BIOQUIMICO EN PITIRIASIS ALBA PILAR

4 CASOS
Valores Valores obtenidos
VALORES Normales Media Rango
Vitamina “A” Mecgrs. % 20 a 50 34.75 29 — 40
Carotenos Mecgrs. % 40 a 100 65.50 4 — 98
Proteinas Totales Gms. % 6.9 6.57 5.7 —17.8
AlbUumina Gms. % 3.9 4.74 4.24 — 5.51
Alfa 1 Gms. % .27 013 0.10 — 0.18
Alfa 2 Gms. % .66 0.37 0.25 — 0.52
Beta Gms. % .78 0.59 0.43 — 0.86
Gamma Gms. % 1.27 0.73 0.58 — 0.97
Relacién a/g 1.8 2.62 2.40 — 3.19
Colesterol Mgs. % 200 181.75 1.60 — 2.08
Alfalipoproteinas Mgs. % 44.8 50.85 34.9 — 60.0
Betalipoproteinas Mgs. % 135.2 130.9 110.0 — 156.6
Lipidos Totales 622 398.5 330 — 453

CUADRO No. 6
ESTUDIO BIOQUIMICO EN ENFERMEDAD DE KYRLE

3 CASOS
Valores Valores obtenidos
VALORES Normales Media Rango
Vitamina “A” Mecgrs. % 20 a 50 36.3 28 — 45
Carotenos Mecgrs. % 40 a 100 73.3 70 — 176
Proteinas Totales Gms. % 6.9 6.43 9:9" . — 6.0
Albtimina Gms. % 3.9 313 3.28 — 4.03
Alfa 1 (a 1) Gms. % 27 0.21 0.18 — 0.26
Alfa 2 (a 2) Gms. % .66 0.57 0.47 — 0.64
Beta (b) Gms. % .78 0.72 0.55 — 0.97
Gamma (y) Gms. % 1.27 1.18 1.2 — 1.35
Relacion a/g 1.8 1.36 1.20 — 1.50
Colesterol Mgs. % 200 218 205 — 233
Alfalipoproteinas (a) Mgs. % 44.8 52.8 50.7 — 55.0
Betalipoproteinas (b) Mgs. % 135.2 182.7 165.2 —205:0
Lipidos Totales 622 594 480 — 672
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CUADRO No. 7
ESTUDIO BIOQUIMICO EN LIQUEN ESPINULOSO

2 CASOS
Valores Valores obtenidos
VALORES Normales Media Rango
Vitamina “A” Mcgrs. % 20 a 50 22.5 16 — 29
Carotenos Megrs. % 20 a 100 58.0 3% —11
Proteinas Totales Gms. % 6.9 T, 7.0 — 8.4
Albtiimina Gms. % 3.9 4.99 4.31 — 5.67
Alfa 1 (al) Gms. % .27 0.24 0.22 — 0.26°
Alfa 2 (a 2) Gms. % .66 0.61 0.53 — 0.70
Beta (b) Gms. % .78 0.66 0.55 — 0.77
Gamma (y) Gms. % 1.27 1.19 1.16 — 1.22
Relacién a/g 1.8 1.85 1.60 — 2.10
Colesterol Mgs. % 200 204 198 — 210
Alfalipoproteinas Mgs. % 44.8 54.85 41.2 — 68.5
Betalipoproteinas Mgs. % 135.2 149.1 129.5° — 168.8
Lipidos Totales 622 518 476 — 560

CUADRO No. 8

ESTUDIO BIOQUIMICO EN MUCINOSIS FOLICULAR

2 CASOS
Valores Valores obtenidos
VALORES Normales Media Rango
Vitamina “A” Mecgrs. % 20 a 50 21 19 u==2.23
Carotenos Mecgrs. % 20 a 100 98.5 64 — 133
Proteinas Totales Gms. % 6.9 1.2 6.8t == 17,7
Albimina Gms. % 3.9 5.42 5.26 — 5.59
Alfa 1 (al) Gms. % .27 0.16 0. 10—~ 0:22
Alfa 2 (a 2) Gms. % .66 0.47 0.3¢4 — 0.61
Beta (=b7) Gms. % .78 0.39 0.36 — 0.43
Gamma (y) Gms. % 1.27 0.79 0.74 — 0.85
Relacién a/g 1.8 3.02 2.64 — 3.40
Colesterol Mgs. % 200 185 184 — 187
Alfalipoproteinas Mgs. % 44.8 5.15 41.9 — 61.1
Betalipoproteinas Mgs. % 135.2 134 125.9 — 142.1
Lipidos Totales 622 509 509 —

VOL. 19 — 1969 — Nro. 3 239




CUADRO No. 9

ESTUDIO BIOQUIMICO EN ENFERMEDAD DE DARIER

1 CASO
Valores Valores obtenidos
VALORES Normales Media Rango
Vitamina “A” Mecgrs. % 20 a 50 62
Carotenos Megrs. % 20 a 100 67
Proteinas Totales Gms. % 6.9 6.9
AlblGmina Gms. % 3.9 4.14
Alfa 1 (a 1) Gms. % .27 227
Alfa 2 (a 2) Gms. % .66 .44
Beta (b) Gms. % .78 .69
Gamma (y) Gms. % 1.27 1.35
Relacion a/g 1.8 1.50
Colesterol Mgs. % 200 167
Alfalipoproteinas Mgs. % 44.8 -
Betalipoproteinas Mgs. % 135.2 167
Lipidos Totales 622 588

El estudio bioquimico realizado en los 72 casos de Hiperqueratosis
Folicular (Cuadros Nos. 3, 4, 5, 6, 7, 8, y 9) nos demostré que en las di-
ferentes entidades estudiadas, a saber: Keratosis Pilar, Pitiriasis Rubra
Pilaris, Pitiriasis Alba Pilar, Enfermedad de Kyrle, Liquen Espinuloso,
Mucinosis Folicular y Enfermedad de Darier se encuentran dentro de
limites que consideramos normales y acordes con los valores que por es-
tudios previos se han obtenido en nuestro medio (3, 4).

Las figuras Nos, 1, 2, 3, 4, 5, 6 y 7 nos demuestran que las lesiones
de Hiperqueratosis Folicular encontradas en las diferentes entidades cli-
nicas corresponden todas a la localizacién anatémica y morfolégica que
clasicamente se describe para ellas.

Se establecié correlacién entre peso y talla en cada uno de los pa-
cientes y se encontré que el peso en kilos estuvo en mayoria acorde con
la correspondiente linea de normalidad de la talla. (Gréafica N? 1).

La mayor parte de los pacientes tenian edades comprendidas entre
los 15 y los 30 afios de edad y su dermatosis tenia una evolucién de va-
rios afios que en su gran mayoria se habia desarrollado desde la infan-
cia (Gréfica N? 2).
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Fig.l

Fig. No. 1 - Queratosis Pilar 55 casos. Brazos 55 casos. Region glitea
55 casos. Muslos 20 casos. Piernas 20 casos. Tdrax 7 casos. Cara 7
casos. Abdomen 7 casos.

Fig.2

Fig. No. 2 - Pitiriasis rubra pilaris 5 casos. Generalizada 3 casos.
Dorso de mano 5 casos. Codos 5 casos. Rodilla 5 casos. Palma 5
casos. Planta 5 casos.

En las fotos clinicas se pueden apreciar las caracteristicas morfold- .
gicas y la localizacién de las papulas foliculares hiperqueratdsicas que
distinguen las dermatosis estudiadas (Fotos Nos.1,2,3,4,5,6,7,8y11).

Los estudios histopatolégicos realizados, comprueban el diagnéstico cli-
nico establecido (microfotografias Nos. 9, 10, 12, 13). '
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Las enfermedades cutdneas intercurrentes y sistémicas asociadas
que se observaron en algunos de los casos de Hiperqueratosis Folicula-
res no demuestran una relacién estadistica significativa. Merece tenerse
en cuenta que la mayor parte de los pacientes manifestaron sentir un
aumento de su dermatosis en época de tiempo frio o cuando se traslada-
ban a una ciudad que se caracterizaba por las bajas temnperaturas.
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GRAFICA N°2

HIPERQUERATOSIS FOLICULARES
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Los valores de Vitamina “A” y Carotenos obtenidos en nuestro es-
tudio en personas con desarrollo pondo-estatural dentro de limites nox-
males y de un estado socio-econdmico en su mayor parte aceptable, no
demostraron alteraciones que nos indiquen que ésta sea la causa de la
Hiperqueratosis Folicular, resultados que estan de acuerdo con infor-
mes anteriores de otros autores (10, 11 y 13). No tuvimos entre nues-
tros casos, pacientes que padecieran de Frinodermia, si entendemos por
ésta el conjunto de lesiones cutdneas mucosas y oculares que distinguen
la enfermedad. En cambio la presencia de la Queratosis Pilar Simple
(55) casos correspondié a la mayoria y es bueno anotar que esta entidad
se presenta con suma frecuencia en nuestro medio con una marcada ten-
dencia familiar sin distingos de estados nutritivos.

VOL. 19 — 1969 — Nro. 3 243




Fig.3

Fig. No. 3 - Pitiriasis Alba Pilar 4 casos. Cara 2 casos. Brazos 4 casos.
Torax 1 caso. Muslos 2 casos. Piernas 4 casos.

sh 3

S

Fig.4

Fig. No. 4 - Enfermedad de Kyrle 3 casos. Antebrazos 2 casos. Mus-
los 2 casos. Piernas 2 casos. Glitea 1 caso.
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La Pitiriasis Alba Pilar nombre con el cual identificamos aquellos
pacientes que padecian lesiones caracterizadas por méculas acrémicas
con descamacién pitiriasiforme, pero en las cuales era muy notorio el
compromiso folicular se le atribuye su posible origen infeccioso (6, 7).
Algunos opinan que se debe a los rayos ultravioleta y por encontrarse
generalmente en nifios desnutridos a su posible origen por déficit de Vi-
tamina “A”. En estos pacientes a pesar de su condicién econbémica pre-
caria los estudios biogquimicos también demostraron absoluta normalidad.

Los cinco casos que presentamos con Pitiriasis Rubra Pilaris enti-
dad a la cual se atribuye su origen por deficiencia de Vitamina “A” co-
mo los deméas pardmetros estudiados, resultaron normales.

Las entidades restantes que fueron estudiadas (Enfermedad de Kyzr-
le, Liquen Espinuloso, Mucinosis Folicular y Enfermedad de Darier)
también se les ha atribuido su origen por deficiencia de Vitamina “A”,
por factores infecciosos y atin por su tendencia familiar; sin embargo pa-
ra muchos su origen es desconocido y en todas ellas los estudios bioqui-
micos realizados resultaron normales.

¢ 3
\

Fig.$

Fig. No. 5 - Liquen Espinuloso 2 casos. Térax 2 casos. Abdomen 2
casos. Codos 1 caso. Muslos 2 casos. Rodillas 1 caso.
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Fig. No. 6 - Mucinosis Folicular 2 casos. Cara 1 caso. Térax 1 caso.
Piernas 1 caso.

iy \
S

it

Fig.7

Fig. No. 7 - Enfermedad de Darier 1 caso. Supraclavilar. Térax su-
perior. Axila. Dorso de mano. Dorso de pie.
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Foto No. 1 - QUERATOSIS PILAR (Vista de cerca).
Caso No. 12. En la foto se aprecia la cara postero
externa del brazo. Las pédpulas foliculares, acumi-
nadas y eritematosas comunican a la piel un aspec-
to de piel de ‘“ganso” o de “gallina”.
Foto No. 2 - QUERATOSIS PILAR (Vista de cerca).
Caso No. 9. Variedad “Alba”. En la foto se aprecia
la cara postero externa del brazo. Las pdpulas folicu-
lares y acuminadas son en este caso de igual color
al de la piel normal o ligeramente blanquecinas. Los
“tapones” coérneos se hacen prominentes en el foliculo.



Foto No. 3 - QUERATOSIS PILAR GENERALIZA-

D.A. Caso No. 2. En la foto se aprecia la parte me-

du'a. del térax y abdomen. Pdpulas foliculares acu-

minadas y eritematosas (variedad Rubra). Este pa-

ciente presentaba ademds atrofia pseudorreticular
en cara.

CONCLUSIONES

Consideramos que las Hiperqueratosis Foliculares por nosotros es-
tudiadas no se deben a deficiencia de factores de Vitaminas “A”, facto-
res proteicos o de lipidos, y que si tienen gran importancia los antece-
dentes familiares, pues en las dos terceras partes de los casos (66.7%3)
se encontrd historia de estas afecciones cutdneas. Los datos obtenidos en
el presente estudio estdn acordes con las investigaciones efectuadas por
otros autores recientemente,

RESUMEN

Se presentan 72 pacientes con lesiones caracterizadas por Hiperque-
retosis Foliculares (55 casos de Queratosis Pilar Simple, 5 de Pitiriasis
Rubra Pilaris, 4 de Pitiriasis Alba Pilar, 3 de Enfermedad de Kyrle, 2
de Liquen Espinuloso, 2 de Musinosis Folicular y 1 con Enfermedad de
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Darier). De acuerdo con sus condiciones se clasifican en estado socio-e-
conémico bueno, regular y malo, encontrdndose predominio del prime-
ro de ellos. Se muestra una marcada relacién familiar de las dermatosis
padecidas. El desarrollo pondo-estatural se encuentra entre limites nor-
males, (66.79). La mayor parte de los pacientes tenian edades com-
prendidas entre los 15 y los 30 afos de edad y su dermatosis tenia una
evolucién de varios afios y en su gran mayoria se habia desarrollado
desde la infancia. Los estudios bioquimicos realizados en cada uno de
los pacientes (Vitamina “A” y Carotenos, proteinas totales, albtimina,
alfa 1, alfa 2, beta y gamma, relacién albtmina-globulina, colesterol, al-
fa lipoproteinas, beta lipoproteinas, lipidos totales) se encontraron den-
tro de limites que demuestran una absoluta normalidad. Los estudios
histopatolégicos realizados no demostraron alteraciones tisulares fuera
de las reconocidas por todos los autores para las dermatosis estudiadas.

Foto No. 4. - PITIRIASIS RUBRA PI-
LARIS. Caso No. 58. En rodillas, en for-
ma bilateral y simétrica, se aprecian
placas eritemato escamosas que son el
resultado de la confluencia de pédpulas
foliculares hiperqueratdsicas amarillen-
tas. En palmas se aprecia hiperque-
ratosis difusa (en plantas igual).
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Foto No. 5 - PITIRIASIS ALBA
(PILAR). Caso No. 61. Region ex-
terna del brazo. En la foto se a-
precian méculas hipocrémicas, re-
dondeadas y ovales, constituidas
por abundantes escamas diminu-
tas y pdpulas foliculares hiper-
queratodsicas.

Foto No. 6 - ENFERMEDAD DE KYRLE (Region Glitea). Caso No.

67. Se aprecian tapones corneos foliculares gigantes, encima de los

cuales se ve el lugar de donde se tomé la biopsia. Al extraer cada uno

de estos tapones, dejan una depresiéon profunda, parecida a un hoyo
que sangra ligeramente.




Foto No. 7 - LIQUEN ESPINULOSO. Caso No. 68. Huecos
popliteos, regién externa. Las lesiones aparecen en grupos si-
métricamente distribuidos, formando diminutas espinas filifor-
mes que se abren a través de pdpulas foliculares acuminadas.
Las lesiones en esta nifia eran totalmente asintométicas.

Foto No. 8 - MUCINOSIS FOLICULAR. (Vista de

cerca. Caso N¢ 71. Térax. En la foto se aprecian mul-

tiples eflorescencias papulosas foliculares, . con ca-

racteristico color “marfil viejo” y de consistencia

elastica. La madcula acrémica corresponde al sitio
de donde fue tomada la biopsia.



Foto No. 9 - ENFERMEDAD DE KYRLE X 100. Caso No. 67 .Mar-

cada hiperqueratosis que constituye tapén queratinico gigante que al

invaginarse produce dreas de atrofia epidérmica. Hay focos de espon-

giosis y de disqueratosis benigna en el estrato espinoso. Ligero infil-

trado inflamatorio en el corion superficial. H. E. X. En coloraciones
especiales el tejido eldstico fue normal.

Foto No. 10 - QUERATOSIS PILAR SIMPLE
X 100. Caso No. 52. Se aprecia orificio folicu-
lar en forma de embudo, conteniendo tapén
cérneo y un ovillo queratinico encerrado en
el foliculo. Ligerado infiltrado inflamatorio
en el corion papilar.
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Foto N¢. 11 - ENFERMEDAD DE DARIER ( Disqueratosis
folicular ). Caso No. 72. En la regién supraclavicular y
medio tordcica se aprecian pdpulas foliculares hiperquera-
tésicas y costrosas, de color rojizo, circunscritas y ligera-
mente pruriginosas; lesiones semejantes presentaba en
areas seborréicas. Este paciente padecia epilepsia conco-
mitantemente y en dorso de manos y pies se apreciaban
pépulas que semejan verrugas planas.
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Foto No. 12 - MUCINOSIS FOLICULAR. Caso No.

71. Se aprecia el marcado edema intercelular y la

degeneracion mucinosa de la vaina epitelial externa

del pelo. En la dermis superior infiltrado croénico
de intensidad media. H. EX.
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Foto No. 13 - ENFERMEDAD DE DARIER. (Disque-

ratosis folicular). Caso No. 72. Se aprecia marcada

hiperqueratosis con paraqueratosis irregular. Lagu-

nas intraepidérmicas cuyo piso estd formado por

la capa basal que emite prolongaciones hacia la la-

guna. Presencia de ‘“granos” y “cuerpos redondos”.
En la dérmis infiltrado crénico.
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CONCLUSIONS

In accordance with the evidence produced by the data of this pa-
per, we can conclude that the Follicular Hyperkeratoses that we stu-
died are not due to a deficiency of vitamin A, protein or lipid factore.
On the other hand, it con be stated, with a certain degree of certainty,
that the family backgraund has much bearing on the appearance of these
skin diseases, since we found a 66.7%7 positive history of these condi-
tions in the patients that we examined.

SYNOPSIS

The authors present 72 patients with diseases characterised by fo-
llicular hyperkeratosis (55 cases of Keratosis pilaris simplex, 5 cases of
Pityriasis rubra pilaris, 4 cases of Pityriasis alba pilaris, 3 cases of Kyr-
le’s disease, 2 cases of Lichen spinulosus, 2 cases of Mucinosis follicula-
ris and 1 case of Darier’s disease). The patients were classified accor-
ding to their socio-econdémic status in good, fair and bad. We found most
of them belonged to the first group.

A marked family history of the dermatoses under study was found
in our patients (66.797).

Most of the patients were between 15 and 30 years of age and their
skin diseases bad been present since early infancy or at least for seve-
ral years. The weight and growth-development was within normal limits.

The biochemical studies that were carried out in all of the patients
(Vitamin A and Carotenes, total serum proteins, albumin, alpha 1, al-
pha 2, beta and gamma, albumin-globulin ratio, cholesterol, alpha lipro-
proteins, beta lipoproteins total lipids) were all within normal limits in
every case.

The histopathologic studies did not show any abnormalities besides
the morphologic disturbances already described in the textbooks of Der-
matology.
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ENDOCARDITIS BACTERIANA

Hospital Universitario - Medellin 1957 - 1966

Dr. Humberto Martinez V. *
Dr. Fernando Londofio M. **

Al revisar la literatura médica colombiana llama la atencién lo
poco que sobre endocarditis bacteriana se ha escrito entre nosotros (4-
5-7). Con el presente trabajo se han querido analizar las caracteristi-
cas clinicas y de laboratorio de la endocarditis bacteriana en el Hos-
pital Universitario de Medellin, que seguramente son muy similares a
las de otros hospitales colombianos y si bien es cierto que esta afec-
cién cardiovascular es relativamente rara; vale la pena saberla reco-
nocer muy bien y tenerla en cuenta, ya que es seria y acarrea una al-
ta mortalidad si no se reconoce a tiempo y se trata en forma adecuada.

MATERIAL Y METODOS

Se revisaron las historias clinicas del archivo del Hospital Univer-
sitario de Medellin, que figuraban como endocarditis bacteriana en el
periodo comprendido entre el 1° de Enero de 1957 y el 31 de Diciem-

* Profesor Auxiliar.
** Residente, Departamento de Medicina Interna, Facultad de Medicina, Univer-
sidad de Antioguia, Medellin, Colombia.
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bre de 1966. Un buen ntimero de los casos fueron vistos personalmen-
te por los autores. Légicamente se descartaron los casos de endocardi-
tis o endomiocarditis de tipo reumadtico puro, como también los casos
de endocarditis lipica sin complicacién bacteriolégica agregada y se se-
leccionaron los casos en los cuales se evidenciaba sobre bases clinicas
légicas y razonables el diagnédstico de endocarditis bacteriana con o sin
cardiopatia subyacente conocida previamente. La mayoria de los cua-
les tenia comprobacién por hemocultivos; en otros, no se logré com-
probacién bacteriolégica, pero como ya quedd consignado, eran cuadros
clinicos suficientemente claros para sustentar el diagnéstico de la en-
tidad que nos ocupa. De las historias revisadas, sélo 27 llenaron los cri-
terios de seleccién y a ellas nos referiremos.

De acuerdo con el dato global de admisiones a nuestro Hospital en
el mismo periodo de 10 afios, se encontré una incidencia de 9 por
100.000 para la endocarditis bacteriana.

RESULTADOS

EDAD Y SEXO.

Se encontré un caso de menos de 10 afios; 21 casos cuyas edades
oscilaban entre los 10 y los 39 afios; 5 casos entre los 40 y los 59 y nin-
guno mayor de 60 afios. Respecto al sexo, 15 pertenecian al sexo mas-
culino y 12 al femenino.

CUADRO N¢ 1
CARDIOPATIA SUBYACENTE

ANOMALIAS 2. T. DE FALLOT
5 CASOS
CONGENITAS 1. ESTENOSIS AORTICA
1. COARTACION AORTICA
1. COMUNICACION INTER-

VENTRICULAR.
VALVULOPATIA REUMATICA 7 CASOS
NO DEFINIDA 15 CASOS

CARDIOPATIA SUBYACENTE

En el cuadro N? 1, estdn resumidos los hallazgos a este respecto.
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Se encontraron 5 casos de anomalias congénitas: 2 Tetralogias de
Fallot, 1 caso de estenosis adrtica, 1 caso de coartacién adrtica y otro de
comunicacién interventricular.

Se encontraron 22 casos de valvulopatias no congénitas o adquiri-
das, de las cuales 7 tenian cardiopatia reumatica definida y en las res-
tantes, al parecer no habia anomalia previa a la endocarditis y se presu-
me que se tratara de corazones previamente sanos.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Las méas comunes fueron las siguientes: Fiebre que se presenté en
25 de los 27 pacientes; en igual niimero de casos se auscultaron soplos
cardiacos; 19 de los enfermos se quejaban de debilidad y en 16 pacien-
tes la anorexia fue uno de los sintomas mas sobresalientes. Se encontré
esplenomegalia en 16, pérdida de peso en 14 y petequias en 13 de los 27
pacientes (ver cuadro N9 2). Otras manifestaciones menos comunes fue-
ron: disnea, que se present6 en 10 de los enfermos, todos los cuales te-
nian grados variables de insuficiencia cardiaca congestiva; dolor toraci-
co, localizado en precordio o hemitérax derecho y dolor abdominal en
hipocondrio izquierdo; fue un sintoma notorio en 7 pacientes que tuvie-
ron manifestaciones tromboembdlicas; hemorragias en astilla en 7 ca-
sos; tos en 5 casos; ictericia también en 5 casos; dedos en palillo de tam-
bor en 2 pacientes; dolores articulares en 2, uno de los cuales tenia lu-
pus eritematoso diseminado concomitante,

Llama la atencién que en ninguno de nuestros pacientes se obser-
varon nédulos de Osler o lesiones de Janeway.

CUADRO N° 2
MANIFESTACIONES CLINICAS PRINCIPALES EN
27 CASOS
FIEBRE 96.1
SOPLOS CARDIACOS 96.1
DEBILIDAD 73.0
ESPLENOMEGALIA 61.5
ANOREXIA 61.5
PERDIDA DE PESO 53.8
DISNEA 38.4
INSUFICIENCIA CARDIACA CONGESTIVA 38.4
HEMORRAGIAS EN ASTILLA 26.9
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DIAGNOSTICO

En 23 casos se hizo el diagnéstico en bases clinicas y de laborato-
rio y 4 de los casos fueron hallazgo de necropsia. En estos 4 casos los
diagnésticos antemorten fueron: un caso de hipertensién arterial y ac-
cidente cerebrovascular; un caso de I.C.C. por cardiopatia reumatica;
un caso de I.C.C. por cardioesclerosis y otro caso septicemia.

HEMOCULTIVOS

Se hicieron hemocultivos seriados en 24 casos, 16 de los cuales fue-
ron positivos. Se aislaron los siguientes gérmenes: estafilococo en 8 ca-
sos (Staph. Var. aurens 5 casos; Staph Var. albus 3 casos; streptoco-
co beta hemolitico en 5 casos; estreptococo verde o wviridans un caso;
Neisseria meningitidis un caso y un caso con Eschericha intermedium.

En 8 casos el hemocultivo fue negativo alin en incubaciones prolon-
gadas y en 3 casos no se hicieron hemocultivos. Vale la pena anotar que
cuando se trataba de estafilococo blanco, o coagulasa negativo, se acep-
taba como causa etiolégica de la E.B. si se encontraba por lo menos en
tres hemocultivos, 16gicamente obtenido de muestras distintas (Cuadro
N¢ 3).

CUADRO N° 3
HEMOCULTIVOS

POSITIVOS: 16 CASOS

GERMENES AISLADOS

ESTAFILOCOCOS: 8 CASOS DORADOS 5
BLANCOS 3

ESTREPTOCOCO HEMOLITICO 5 CASOS

ESTREPTOCOCO VERDE 1 CASO

ESCHERICHA INTERMEDIA 1 CASO

NEISSERIA MENINGITIDIS 1 CASO

NEGATIVO: 8 CASOS

NO SE HIZO 3 CASOS

RAYOS X DE TORAX

En 17 de los casos fue anormal el estudio radiolégico del térax: 14
tenjan diversos grados de cardiomegalia; 10 ademéas presentaban cuadro
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radiolégico de I.C.C.; 3 tenian imagen de condensacién pulmonar. En
5 casos no se hizo estudio radiolégico de térax y en otros 5 casos dicho
estudio fue normal.

ELECTROCARDIOGRAMA

Se hizo estudio electrocardiograficc en 21 de los 27 casos. En 14 ca-
sos habia diversos tipos de anomalias; hipertrofia ventricular izquierda;
hipertrofia biventricular; predominio ventricular derecho; crecimiento
de auricula izquierda; trastornos difusos de la repolarizacién ventricu-
lar y atin bloqueo de rama izquierda. El electrocardiograma fue normal
en 7 casos y en 6 no se hizo dicho estudio.

OTROS DATOS DE LABORATORIO

Anemia documentada por hemoglobina baja en 24 casos y por he-
matocrito en 23. Eritrosedimentacién elevada en 15 casos, normal en 3,
no se hizo en 9. Leucograma fue normal en 6 y elevado en distinto gra-
do en 19 casos. El citoquimico de orina fue anormal en 12 casos en los
cuales se encontré hematuria microscépica y proteinuria,

ESTUDIO POST-MORTEN

Se encontraron 6 casos con estudio post-morten en el archivo gene-
ral del Hospital. En 4 de ellos no se sospeché el diagnéstico en vida. En
estos ultimos los diagnésticos fueron de accidente cerebrovascular en
uno de ellos, en otro I.C.C. por cardiopatia reumética, otro I.C.C.
por cardioesclerosis y el tltimo, septicemia. En dos de ellos el diagnés-
tico de endocarditis bacteriana se habia hecho en vida y se confirmé en
el estudio post-morten. A continuacién se da una sintesis de estos casos.

1) Paciente de 11 afios, de sexo masculino. Diagnéstico de coartacién
de aorta. Endocarditis bacteriana sub-aguda. Infarto a varios 6r-
ganos. Absceso miocardico.

2) Paciente de 30 afios, de sexo femenino, raza blanca. Diagnéstico
ante-morten: Endocarditis bacteriana?. Lupus eritematoso sisté-
mico?. Leptospirosis?. En el estudio post-morten encontraron en-
docarditis bacteriana; embolismo multiple.

3) Paciente de 58 afios, sexo masculino, raza mestiza. Diagnéstico an-
te-morten: Ca, de pancreas?. Cirrosis?. En el estudio post-mor-
ten se encontré6 Endocarditis bacteriana de aorta por estreptoco-
co viridans.
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4) Paciente de 49 afios, sexo femenino, de raza blanca. Diagnéstico
ante-morten: Hipertensién arterial y Hemorragia cerebral. Diag-
néstico post-morten: FEndocarditis bacteriana. Embolismo a pul-

s mon, cerebro y rifidn.

5) Paciente de 57 afios, sexo masculino, raza blanca. Diagndéstico an-
te-morten: Septicemia. En el estudio post-morten encontraron:
Endocarditis bacteriana. Flebitis Infartos a suprarrenales: Bazo,
rifidn, etc.

6) Paciente de 28 afios, sexo masculino, raza mestiza, con diagnés-
tico ante-morten de I.C.C. por cardiopatia reumética crénica.
En el estudio post-morten encontraron: Endocarditis bacteriana,
valvulopatia aértica y mitral reumaética.

EVOLUCION

De los 27 casos hubo curacién bacteriolégica en 18; muerte en 8 y
un retiro voluntario (ver cuadro N¢ 4).

CUADRO N¢ 4
EVOLUCION N° DE CASOS
MEJORIA 18
(CURACION BACTERIOLOGICA)
MUERTE 8
DESCONOCIDA 1
TOTAL 217

DISCUSION

En la dltima década ha habido una tendencia marcada a abandonar
la clasificacién o divisién de la endocarditis bacteriana en aguda o sub-
aguda (8-9) y en cambio denominarlas como endocarditis bacteriana y
cuando sea posible sustituir la palabra bacteriana por el nombre del a-
gente causante, vr.gr. endocarditis por estafilococo dorado, endocarditis
por pseudomona aeruginosa, etc. Préicticamente el agente causal habla
en la mayoria de los casos del grado de malignidad, del posible curso
agudo o subagudo y aun del tipo y urgencia del tratamiento en cada ca-
so particular.

La mayoria de las bacterias patégenas conocidas, rickettsias y al-
gunos hongos han sido identificados alguna vez como organismos cau-
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s la endocarditis bacteriana (9). Sin embargo, en el 90 o mas por
e los casos el agente causal pertenece a uno de los 3 grupos si-
1) Streptococos viridans (salivarus, mitis); 2) Streptococus
 (emterococos); 3) Microccocus (Staphiloccocus aureus o albus

endocarditis bacteriana causada por estreptococos verdes (viri-
) que anteriormente era la mas frecuente o casi la Unica conocida,
lisminuido en frecuencia; los estafilococos dorados y blancos vienen
tando hasta el punto de ocupar el primer lugar en algunas series
docarditis hospitalarias reciente, entre ellas la presente.
'ambién los enterococos o estreptococos fecales, han aumentado su
cia en algunas series hasta un 1594 de los casos de endocarditis
ntes de edad avanzada, son debidos a este agente. Sin embargo
stra casuistica no se tuvo ningtin caso al menos de los comproba-
acteriolégicamente, debida a enterococo.
cambio del cuadro bacteriolégico de esta enfermedad, puede
en ser el resultado de la antibioticoterapia moderna profil4ctica
reumatica, cardiopatias congénitas y cirugia cardiovascular) y
la curativa, que causan reduccién significativa de los micro-
anismos sensibles a los antibiéticos, pero que persisten o emergen ce-
antibidtico-resistentes y alin aparecen agentes poco comunes o ra-
como la Eschericha coli, E. intermedium, Pseudomonas aeruginosa,
ellas, Neisserias, Hemophilus influenza, Brucellas, etc.

deformidades valvulares reuméticas son las lesiones predispo-
s méas comunes de endocarditis bacteriana, sin embargo, bacterias
pueden formar vegetaciones en valvulas cardiacas normales.
a mitral y luego la adrtica, son las mas frecuentemente com-
idas. Las valvulas del lado derecho son como en la fiebre reuma-
a vez afectadas, quizds en menos del 1597 de los casos. En nues-
pacientes sélo en 7 era evidente la valvulopatia reumatica y en 15
s encontré al menos en las historias revisadas, evidencia de fiebre
ca ni cardiopatia subyacente previa a la endocarditis bacteria-
lo que presumimos que se trataba muy posiblemente de cora-
, previamente sanos.

.0s defectos cardiacos congénitos y de los grandes vasos, particu-
el ductus arterioso persistente, el defecto interventricular, la
‘adrtica bictspide y la coartacién de aorta, también pueden ser
) de vegetaciones bacterianas. Es extraordinariamente rara la le-
cteriana en una comunicaciéon interauricular o en la estenosis de
ula pulmonar (2). Nosotros encontramos 5 casos con anomalias
acas congénitas diversas.
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Ocasionalmente la cirugia cardiaca, la cual va siendo progresiva-
mente més frecuente entre nosotros, puede ser también causa de endo-
carditis bacteriana. Hubo un caso en nuestra serie que presenté endo-
carditis bacteriana después de cirugia correctiva de una tetralogia de
Fallot.

El trauma cardiaco, disminuye la tolerancia a la infeccién y asi
una bacteremia durante o inmediatamente después de tales interven-
ciones, puede constituir el comienzo de esta complicacién. Afortunada-
mente su incidencia es extremadamente baja, alrededor de 194 en se-
ries numerosas, que ciertamente no constituye un argumento serio en
contra de la cirugia cardiaca. Sin embargo esta es una posibilidad que
deberia ser considerada siempre, en el post-operatorio de estos pacien-
tes.

Respecto a manifestaciones clinicas, son muy similares a las de o-
tras series de diversos autores, con excepcién de que en la nuestra no
se encontraron casos con lesiones de Janeway ni nédulos de Osler. A-
demés, respecto a tromboembolismo hubo 6 casos inicamente: 4 a cere-
bro; 1 a mesentérica y 1 a coronaria, Es excepcional el embolismo sép-
tico coronario como causa de infarto cardiaco (3).

Finalmente recalcamos la importancia de los hemocultivos y se
dan las pautas generales aceptadas ampliamente en el tratamiento de
la endocarditis bacteriana. El dato mas importante no sélo para el diag-
néstico sino también para identificar el microorganismo causal y su
sensibilidad a los antibiéticos y que es la base de una terapia efectiva,
lo constituyen los hemocultivos. Con t{écnicas apropiadas se han obte-
nido hemocultivos positivos en 80 a 9097 de los casos de endocarditis
bacteriana. Deben hacerse hemocultivos seriados en ntimero de 3 a 6
con diferencia de una hora entre uno y otro en un solo dia, o 3 el pri-
mer dia y 3 al siguiente. Procesarlos en diferentes medios de cultivo,
enriquecidos, microaerobios, para hongos, etc. y en esta forma se logra-
rd éxito casi seguro.

En los Gltimos afios se ha logrado practicamente la unidad de cri-
terios basicos en el tratamiento de la endocarditis bacteriana (1-8).
El objetivo principal es lograr una concentracién bactericida de uno o
maés antibi6ticos en el cual el microorganismo se encuentra; comenzar
el tratamiento lo més precozmente posible y con una duracién de 4 a
6 semanas. La dosis debe ser por lo menos 10 veces mas alta que la bac-
tericida in vitro. La penicilina es el mejor medicamento y de mayor
utilidad por su gran actividad bactericida contra la mayoria de los gér-
menes que producen endocarditis bacteriana y también por la baja
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frecuencia de reacciones colaterales. La combinacién de la penicilina
~con antibiéticos bactericidas adyuvantes, es de mucha utilidad. Entre
éstos tenemos la estreptomicina, Kanamicina, novobiocina, vancomici-
na, bacitracina y neomicina.

En pacientes con cuadro clinico de endocarditis bacteriana, con
hemocultivos persistentemente negativos o en localidades donde no se
puede hacer hemocultivos, se debe administrar un minimo de 30°000.000
de unidades de penicilina cristalina en infusién continua por via intra-
venosa y dos gramos de estreptomicina por via muscular diarios du-
rante 4 a 6 semanas. Si el cuadro clinico, temperatura, ete, parecen no
estar cediendo con pruebas de 3 o 4 dias, se debe duplicar, triplicar o
- cuadruplicar la cantidad de penicilina y puede variarse el antibiético
~ adyuvante de la penicilina, haciendo el esfuerzo méximo por contro-
lar la enfermedad.

Cuando se logra cultivar el agente causal y determinar su sensi-
bilidad no hay mayor problema en la escogencia del régimen terapéu-
tico.

CONCLUSIONES

Se analizan las caracteristicas clinicas y de laboratorio de 27 ca-
sos de endocarditis bacteriana, vistos en un periodo de 10 afios, 1957-
1966 en el Hospital Universitario de Medellin.

Se insiste en la unidad de denominacién de endocarditis bacteria-
na més el agente causal en vez de la antigua divisién en agudas y sub-
agudas,

En los casos en los cuales se obtuvieron hemocultivos positivos hu-
bo predominio de los estafilococos (Var Aureus y Var albus) en se-
gundo lugar los estreptococos hemoliticos; se encontré un caso de Es-
- chericha intermedia, un caso de Neisseria meningitidis y llamé la aten-
cién que sélo se aislé en un solo caso estreptococo verde o viridans.

‘ Respecto a cardiopatias subyacentes hubo 5 casos de cardiopatias
- congénitas, valvulopatia reumaética en 7 casos y en 15 casos no se hallé
cardiopatia subyacente al menos reconocible y se cree que se trataba
" de corazones previamente sanos.

Se hace énfasis en el reconocimiento precoz de la endocarditis bac-
teriana, en los hemocultivos e igualmente en el tratamiento temprano
y adecuado en dosis y duracién.
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SYNORSTS

The clinical and laboratory aspects of 27 bacterial endocarditis seen
at the University Hospital of Medellin, Colombia, in a ten years period,
from Jan, 1957 to Dec. 31, 1966 are discussed.

We enfazise the need for an united denomination, that of bacterial
endocarditis plus the etiologic agent, instead of the former division of
“acute” and “subacute” forms.

Only one case in our serie was due to Streptococus viridans; all
other cases were due to different microorganisms, the most common
being Staphilococus (Staph. Var. aureus and Var. albus) and Strepto-
ccoucus hemolyticus, in this order.

Finaly we strongly recomend the early discover and early and well
planned treatment in dose and total duration.
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LA PERSISTENCIA DEL CANAL ARTERIAL EN EL PABELLON INFANTIL DEL
HOSPITAL UNIVERSITARIO SAN VICENTE DE PAUL DE MEDELLIN

Dr. Mario Zuluaga Correa *
Dr. Hernadn Aristizdbal Loépez *#*

Por su gran frecuencia y porque es una de las cardiopatias congéni-
tas més faciles de curar por medio de la cirugia, la persistencia del canal
arterial tiene enorme interés practico para el cardidlogo, para el internis-
ta y sobre todo para el pediatra quien es generalmente el primero en a-
~ frontar el problema.

Seglin autores ingleses (14) la incidencia de cardiopatias congénitas

al nacimiento es aproximadamente del 3%, y a los 10 afios del 1%,. Ri-
chards (19) en el estudio de 60.000 nacimientos en la ciudad de Nueva
- York, encontré una incidencia de 0.83% incluyendo los mortinatos.
_ La incidencia de las diferentes cardiopatias congénitas (23) varia no-
~ tablemente en las estadisticas clinicas y en las de autopsia. Los casos més
. severos y complicados son mas frecuentes en las autopsias, mientras que
~ en el material clinico encontramos los de mejor pronéstico. Pero ni unos
ni otros representan la verdadera incidencia de malformaciones congéni-
‘tas en una poblacoién.

~ * Profesor agregado Departamento de Pediatria.
** Instructor Departamento de Pediatria.
Facultad de Medicina de la U. de A.
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Para Anderson (2) la incidencia del ductus persistente en la pobla-
cién general va desde el 1 por 2.500 al 1 por 5.000. Espino Vela (5) en-
cuentra que esta entidad representa el 30% de todas las malformaciones
congénitas del corazén y de los grandes vasos. Wood, citado por Fried-
berg (7), en su serie de necropsias lo encuentra como lesién tUnica en
12,5%; Keith (11) en 1294; Morgan (16) en 10%; Nadas (17) en el Chil-
drens Medical Center desde 1.949 hasta 1.962 lo encuentra en un 12,3%.
Nosotros (24) presentamos al VIII Congreso Colombiano de Pedriatria,
una estadistica clinica de 314 cardiopatias congénitas que incluia un
20,7% de ductus persistentes, incidencia s6lo superada por la comunica-
cién interventricular con un 32,5%.

Etiologia, embriologia, anatomia patolégica y fisiopatologia de la entidad.

El conducto arterial puede considerarse patolégicamente persistente
cuando no se oblitera en los primeros dias, semanas o meses u ocasional-
mente al final del primer afio (5). Las causas de la persistencia del duc-
tus arterioso han sido estudiadas ampliamente. Keith (11), las divide en
prenatales y neonatales: entre las primeras tiene en cuenta el sindrome
de rubeola congénita (5, 7, 9, 10, 12, 13, 17, 22) y factores genéticos (5,
7, 11, 12). Los factores neonatales han sido igualmente estudiados por
numerosos investigadores. Kjelberg (12) distingue entre el cierre ana-
témico y el cierre funcional; este tiltimo es presumiblemente producido
por los musculos del ductus, siendo su pared mas muscular que la de
las otras arterias. Keith (11), Kjelberg (12) y los autores citados por
ellos, encuentran que el aumento de la tensién de oxigeno hace cerrar
el ductus, asi como la disminucién de la tensién del mismo lo hace per-
manecer abierto. Otro factor neonatal encontrado, que podria estar en
relacién con lo anterior, es la mayor frecuencia de esta anomalia en lo-
calidades de gran altura sobre el nivel del mar. Alzamora (1) ha estu-
diado en gran detalle este problema en el Perti, como igualmente lo han
hecho Espino Vela (5) y el equipo del Instituto Nacional de Cardiolo-
gia en Méjico.

El ductus arterioso, como el agujero oral, es una estructura nece-
saria para el mantenimiento de la circulacién fetal. Es por este canal
por donde la sangre proveniente del sistema pulmonar arterial alcanza
la aorta descendente. Es un conducto de estructura arterial que conec-
ta la arteria pulmonar izquierda a la aorta, en un punto distal al origen
de la arteria subclavia izquierda. Embriolégicamente el ductus es la por-
cién distal del sexto arco adrtico izquierdo. Su tamafio es de mas o me-
nos 1 a 2 centimetros de longitud, y su didmetro de 5 a 20 milimetros,

210 ANTIOQUIA MEDICA




siendo rara vez de mayor calibre. En ocasiones tiene forma de reloj de
arena con sus extremos de implantacién ensanchados, y otras veces no
hay conducto propiamente dicho sino una fenestracién.

El conducto arterioso constituye, hemodindmicamente hablando, u-
na fistula arteriovenosa entre la aorta y la pulmonar, que antes del na-
cimiento lleva la sangre de la pulmonar a la aorta a causa de la alta re-
sistencia vascular pulmonar. Después del nacimiento hay una altera-
cién de las presiones relacionadas con la pulmonar y los circuitos sisté-
micos, resultando un corto circuito de izquierda a derecha a través del
ductus; uno de estos vasos, la aorta, sufre una fuga sanguinea de mag-
nitud variable de acuerdo al calibre del ductus y al gradiente de pre-
sion de los vascs; el otro, la arteria pulmonar, recibe este caudal sangui-
neo que pasa luego al pulmén, a la auricula izquierda, al ventriculo iz-
quierdo y en consecuencia: a) el ventriculo izquierdo sufre una sobre-
carga de volumen o diastélica. b) el pequenio circuito, es decir la arte-
ria pulmonar, los hilos y por otra parte la auricula izquierda se encuen-
tran aumentados de tamafio. ¢) en menor proporcién el ventriculo de-
recho, que lleva la sangre a este pequeho circuito, sufre grados varia-
bles de sobrecarga. Los ductus de pequefnio calibre y de mayor longitud,
tienen menor repercusién hemodindmica que los cortos y de gran cali-
bre (5, 11, 17).

MATERIAL Y METODOS

Nuestro objetivo principal en este trabajo, es dar a conocer su fre-
cuencia, antecedentes, sintomatologia, hallazgos electrocardiograficos,
radiolégicos y resultados operatorios asf como alguncs de sus compli-
caciones y anomalias agregadas. Este estudio fue realizado en los pa-
cientes vistos en el Pabellén Infantil del Hospital San Vicente de Patl
en el periodo comprendido entre el 12 de septiembre de 1.961 y el 31 de
diciembre de 1.967. Todos estos nifios, en quienes se aplicé un esquema
de estudio cardiolégico sistematizado fueron vistos y seguidos directa-
mente por uno de nosotros, y una vez hecho su examen inicial se con-
trolé6 muy de cerca y en forma periédica su evolucién asi como su post-
operatorio hasta la recuperacién total.

ANALISIS ESTADISTICO. - Nuestro grupo de estudio consta de 74
pacientes con ductus arterioso persistente puro, y de 14 pacientes con
ductus persistentes y otros tipos de cardiopatia congénita asociada co-
mo consta en el cuadro N¢ 1.
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CUADRO N° 1

Pacientes con ductus arterioso puro y ductus con cardiopatias con-
génitas agregadas encontrados en el Pabellén Infantil del Hospital Uni-
versitario San Vicente de Patil desde el 12 de septiembre de 1961 hasta
el 31 de diciembre de 1967. Departamento de Pediatria. Universidad de
Antioquia.

Ductus arterioso puro 74 casos
Ductus arterioso y comunicacién interventricular 7k
Ductus arterioso y estenosis pulmonar paBn
Ductus arterioso y estenosis adrtica QnSE
Ductus arterioso, coartacién de aorta y estenosis adrtica IR
Ductus arterioso y coartacién de aorta ot
Ductus arterioso, comunicacién interventricular y
coartacién de aorta e
8 7

Los datos anteriores concuerdan con los de Edwars (4), Keith (11),
Geborde (8) y Nouaille (18). Para este andlisis no se tuvieron en cuen-
ta entidades del tipo de la Tetralogia de Fallot, Transposicién de los
grandes vasos y atresia de la trictispide asociadas a ductus, por ser esta
ultima anomalia de importancia secundaria y a veces transitoria en a-
quellos tipos de malformacién cardiaca. Nuestro trabajo sélo tratari de
los 74 nifios con ductus persistentes, sin otra malformacién cardiaca a-
gregada.

En el presente estudio encontramos que 47 pacientes (63.5%) eran
del sexo femenino y 27 pacientes (36.5%4) pertenecian al sexo mascu-
lino, datos estos muy de acuerdo con las estadisticas mundiales (5, 7, 11,
12516, 1173423 y4

Las edades de los nifios al iniciarse su estudio cardiolégico fueron
las siguientes:

De 0 hasta 1 afno 13 pacientes
De 1 7 2 anos 18 ”
De 2 7 3 anos 11 ”
De 3 » 4 » 5 ki)
De 4 » 5 » 2 ”»
De 5 » 6 » 7 bh
De 6 » 7 » 3 »
De 7 ” 8 (L] 2 ”
De 8 2 9 » 5 ”
De 9 » 10 » 3 ”
Del10 »” 11 ” 2 o
De 11 > 12 7 3 3

-3
>




‘ Podemos ver en los datos anteriores que la mayoria de los pacien-
~ tes (56.89%), consultaron antes de los tres afios de edad.

CUADRO N° 2

Antecedentes clinicos encontrados en 74 pacientes con ductus per-
sistentes estudiados en el Pabellén Infantil del Hospital San Vicente de
Patil desde el 12 de septiembre de 1961 hasta el 31 de diciembre de 1967.
Departamento de Pediatria. Universidad de Antioquia.

Cianosis al nacimiento 21 28.4%
Epistaxis 16 21.6%
Episodios de insuficiencia cardiaca congestiva 6 8.19;
Cuadros bronquiales leves a repeticién 11 17.6%
Cuadros bronquiales moderados a repeticién 22 19.79%
Cuadros bronquiales fuertes a repeticién 39 59.7%

Un 28.49%4 de estos nifios presentaba cianosis al nacimiento que me-
joré mas tarde, e igualmente un 21.69; mostraba antecedentes de fre-
cuentes epistaxis, dato inferior al encontrado por la escuela mejicana
(5), que lo reporta en un 4093. Hasta el presente no hay explicacién
cientifica satisfactoria para este sintoma. Encontramos que la insuficien-
cia cardiaca congestiva se presenta en un 1594 de los pacientes sintoma-
ticos (5, 7, 8, 11, 12, 17), y en nuestro estudio un 8.19%; la present6 aso-
ciada la mayoria de las veces a cuadros respiratorios severos.

Adem3as de los datos enunciados en el cuadro anterior se analiza-
‘ron los referentes a: cardiopatias congénitas en la familia encontréndo-
se éstas en un 8.194, rubeola en el primer {rimestre del embarazo en un
8.1%, prematurez en un 2.1% y retardo en el desarrollo neuromotor
en un 28.494. Distintos autores concuerdan en la relativa importancia
de los antecedentes de cardiopatias congénitas en la familia y lo repor-
tan como de un 294 aproximadamente (5, 7, 11, 12, 14, 17, 24). En el ac-
tual estudio estadistico y en uno previo (24), encontramos un porcenta-
je un poco més alto en relacién al dato anterior. Igualmente la prematu-
rez como factor que aumenta la incidencia de cardiopatias congénitas
ha sido anotada por Schaffer (21) quien encontré tres veces més cardio-
patias en los nifios nacidos con pesos inferiores a los 2.500 grs. que en
los de pesos superiores. Es bien conocido el hecho de que en la infancia
uno de cada ocho de estos nifios manifiesta sintomas serios en su desa-
rrollo, tales como trastornos en el crecimiento e infecciones respirato-
~ rias a repeticién y lo apreciamos muy claramente en el cuadro que pre-
cede.
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ANALISIS CLINICO

CUADRO N° 3

Hallazgos clinicos en 14 pacientes con ductus persistentes estudia-
dos en el Pabellén Infantil del Hospital San Vicente de Patl desde el
12 de septiembre de 1961 hasta el 31 de diciembre de 1967. Departamen-
to de Pediatria. Universidad de Antioquia.

Peso normal 17 23 9%

Peso bajo 57, +-iT7-19%4
Cianosis presente 2 2.7%
Sindrome de Gregg 7 9.5%
Disnea 51 68.9%
Deformidad precordial 29 39.2%;
Danza arterial en cuello 30 40.5%
Punta fuera de la linea medio clavicular 33 44.6%
Latido epigéstrico 53 71.69%;
Frémito en horquilla esternal 11 14.9%
Frémito en foco pulmonar 46 62.2%;
Soplos 73 98.6%
Soplos tipo Gibson 48 64.89%;
Soplos atipicos 25 33.8%

De antemano se reconoce la influencia negativa que sobre el desa-
rrollo pondo estatural ejercen las cardiopatias congénitas (5, 7, 8, 11, 12,
17) y muestra casuistica estd englobada en una poblacién infantil de pé-
simos recursos econémicos en que el déficit alimenticio tiene una gran
influencia, agravando mas dicho problema y elevando en nuestro caso
el porcentaje de déficit en su peso y talla.

Vemos que un 28.494 de nuestros pacientes presentaron cianosis al
nacimiento en tanto que sélo un 2.7%; la manifestaron en el momento
de su examen fisico inicial.

El sindrome de Gregg aparece en un 9.5%; (7 pacientes), en uno
de los cuales a pesar de presentar el sindrome tipico, no se logré com-
probar el antecedente de rubeola en el embarazo. Al sindrome clinico
descrito por Gregg (9) se le han agregado otras afecciones como son:
alteraciones 6seas, hepato y esplenomegalia, pirpura, trombocitopenia,
ete. Es ya clésico el concepto de que la rubeola en el primer trimestre
del embarazo produce una mayor frecuencia del ductus persistente en
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relacién a otro tipo de cardiopatias (5, 7, 9, 10, 11, 12, 13, 17, 20, 21, 22,
24). Los componentes del sindrome clasico se presenia en el siguiente
orden segiin Krugman (13): a la sexta semana aparece la catarata, la
sordera a la novena y de la quinta a la décima semana comienza la car-
diopatia.

Es importante recalcar el hecho de que en un 68.9%9; de los nifios
estudiados presentaban disnea causada por la alimentacién, por el llan-
to y por pequefios, moderados y grandes esfuerzos. La deformidad pre-
cordial aparece en un 39.29%;, indicAndonos un crecimiento cardiaco de
importancia. El ductus arterioso con gran flujo muestra una danza ar-
terial en cuello (5, 7, 11, 12, 17) y nosotros encontramos 30 casos con
este hallazgo clinico lo que corresponde a un 40.5%;. El latido epigés-
trico se present6 en un 71.6% indicando una sobrecarga del ventriculo
derecho de grado variable. El porcentaje de frémitos hallados tanto en
foco pulmonar como en la horquilla esternal nos dice del gran valor que
estos signos tienen al examen clinico, anotando ademéas que en un por-
centaje no despreciable éstos fueron tanto sistélicos como diastélicos.

En lo que hace referencia a los soplos podemos sefialar que sélo un
paciente (1.497) no lo presentd, encontrdndose a la autopsia ademéas
una hipertensién pulmonar primaria. El soplo tipico de Gibson se pre-
senté en el 64.8%] con sus caracteristicas de sistélico y diastélico conti-
nuo con crescendo sistélico y decrescendo diastélico. Hubo 25 pacientes
(33.8%3) con soplos atipicos entre los cuales se encontraron: 19 17 ni-
fios menores de dos afios, edad en la cual es frecuente que el soplo no
sea tipico. 2° Un nifio que tenia una hipertensién pulmonar primaria,
otro que tenia hipertensién pulmonar secundaria severa y uno més que
presentaba bronconeumonia e insuficiencia cardiaca con muerte en su
primera hospitalizacién. En los cinco pacientes restantes no se estudio
la causa de esta atipicidad.

En los pacientes que incluye nuestro trabajo, el diagnéstico fue he-
cho a base de estudio clinico, radiolégico y electrocardiografico. Se com-
probd posteriormente por medio del estudio homodindmico, la cirugia y
el control post-quirtirgico hasta su completa recuperacién. Hasta el pre-
sente 19 pacientes no han tenido una confirmacién diagnéstica. En 55
nifios el diagnéstico se comprobé por los métodos anteriores. En 4 pa-
cientes (15.5%3) el diagnéstico inicial fue erréneo por las causas si-
- guientes: Tres nifios tenian hipertensién pulmonar severa, y el cuarto
revisado por nosotros y por el equipo de cardiologia de adultos tenia un
soplo sistélico bajo en tercero y cuarto espacio intercostal izquierdo y
se le hizo un diagnéstico de comunicacién interventricular. En 51 pa-
cientes (94.5%;) el diagndstico inicial fue correcto.
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ANALISIS RADIOLOGICO

A todos los nifios se les practicé un estudio telerradiografico en tres
proyecciones: Postero anterior, oblicuz anterior derecha y oblicua an-
terior izquierda. Con Nadas (17) y Caffey (3) creemos que en la préc-
tica, el método del indice cardio toracico es satisfactorio a la vez que re-
sulta més simple en su aplicacién. Se considera como limite méximo nor-
mal para los lactantes pequenios 58%4 y en los nifios mayores 50%. Igual-
mente tenemos el concepto de que una cardiomegalia es discreta cuan-
do no llega al 6094, moderada va del 60 al 69% y de consideracién cuan-
do es mayor del 70%.

CUADRO N°¢ 4

Hallazgos radiolégicos en T4 pacientes con ductus persistente estu-
diados en el Pabellén Infantil del Hospital Universitario San Vieente de
Patl. Departamento de Pediatria. Universidad de Antioquia.

Congestién pulmonar 68 91.99%;
Sin cardiomegalia 7 9.5%
Cardiomegalia discreta 26 35.09%
Cardiomegalia moderada 29 39.2%;
Gran cardiomegalia 12 16.3%
Arco adrtico saliente 25 33.7%
Arco pulmonar saliente 66 89.194
Auricula derecha grande 4 5.49%
Auricula izquierda grande ' 57  T77.0%
Ventriculo derecho grande 60 81.0%
Ventriculo izquierdo grande 64 86.5%;

Es evidente en este cuadro que los datos de mayor interés son: La
congestién pulmonar, la cardiomegalia, la prominencia del arco pulmo-
nar y el crecimiento del ventriculo izquierdo. En los pacientes con al-
gunos interrogantes clinicos se practicé estudio hemodindmico y en al-
gunas ocasiones cineangiocardiografia.

ANALISIS ELECTROCARDIOGRAFICO

El estudio electrocardiogréafico se hizo en un aparato Sanborn Car-
diette Viso 102 de inscripcién directa, tomando las tres derivaciones stan-
dad de Goldberger (D1, D2, y D3), las unipolares aumentadas de los
miembros (aVR, aVL y aVF') y las unipolares precordiales de V1 a V86,
estas Gltimas con mitad de voltaje.
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CUADRO N°? 5

Hallazgos electrocardiograficos en 74 pacientes con ductus arterio-
so persistente estudiados en el Pabellén Infantil del Hospital Universi-
tario San Vicente de Patil. Departamento de Pediatria. Universidad de
Antioquia.

Crecimiento de auricula izquierda 3 4.0%;
Crecimiento de auricula derecha 4 5.49%
Crecimiento biauricular 4 5.494
Crecimiento de ventriculo izquierdo 15 20.3%
Crecimiento de ventriculo derecho 3 4.09%;
Crecimiento biventricular 47  63.5%
Blogueo auriculo ventricular de tercer grado 2 2.7%
Bloqueo de rama derecha 2 2.79%

Fuera del crecimiento biventricular y del crecimiento de ventricu-
lo izquierdo los demés datos s6lo mostraron pequefios porcentajes.

EVOLUCION

Se mencionan como complicaciones mas frecuentes del ductus: Cua-
dros bronquiales repetidos, insuficiencia cardiaca congestiva, hiperten-
sién pulmonar, endocarditis bacteriana y en un menor porcentaje el a-
neurisma del mismo (4, 5, 7, 8, 11, 12, 15, 17). En nuestra casuistica 3
nifios (4.09g) evolucionaron con insuficiencia cardiaca congestiva y 6
(8.1%) la presentaron en los antecedentes. La endocarditis no figurd
como complicacién en ninguno de los casos y 61 pacientes (82.494) tu-
vieron cuadros bronquiales a repeticién. La hipertensién pulmonar pri-
maria estuvo presente en dos casos (2.7%) y 4 nifios (5.4%) presen-
taron una hipertensién pulmonar secundaria de importancia. En 9 pa-
cientes (12.194) con duda diagnéstica se hizo un estudio hemodinémi-
co realizado en el Laboratorio Cardiopulmonar del Hospital San Vicen-
te de Paul.

Antes de la operacién fallecieron 3 pacientes (4.94) en insuficien-
cia cardiaca congestiva, dos de ellos con hipertensién pulmonar secun-
daria y uno con hipertensién pulmonar primaria.

Hasta principios de Enero de 1.968 se habian intervenido 52 pacien-
tes (70.39%). De éstos 52 (100%) curaron 48 (92.3%) en quienes se
sigui6 una evolucién post-operatoria hasta su recuperacién completa.

VOL. 19 — 1969 — Nro. 3 277

e



Tres de nuestros nifios presentaron un post-operatorio normal, pero des-
conocemos su evolucién por no haber vuelto a control post quirtirgico.
Un paciente (1.994) fue intervenido con una hipertensién pulmonar al
parecer primaria y evoluciona actualmente en pésimas condiciones con
cuadros de insuficiencia cardiaca a repeticién y mala respuesta tera-
péutica. Se considera que la edad ideal para la intervencién de estos pa-
cientes es la de 1 a 5 afios (5, 11, 12, 15, 16, 17). Algunos autores (6)
creen que por encima de los 65 afios no es necesario el tratamiento qui-
rargico. Contraindican la intervencién ademés de la hipertensién pul-
monar severa, las neumopatias agudas y la endarteritis del ductus,

RESUMEN

En el presente estudio analizamos 88 casos de ductus persistentes,
de los cuales 74 lo presentan de manera exclusiva, y el resto tiene car-
diopatias agregadas.

El trabajo incluye:

1) Una breve revisién de la literatura publicada a este respecto.

2) La separacién por sexos.

3) La incidencia por edades.

4) La descripcién y comentario de los antecedentes presentados en el
momento de su primera consulta.

5) El anélisis de los distintos signos clinicos encontrados.

6) Los comentarios respecto a los porcentajes de los casos comproba-
dos.

7) Los datos tanto radiolégicos como electrocardiograficos.

8) Las manifestaciones clinicas durante su evolucién y sus complica-
ciones.

9) Por ultimo un andlisis de los resultados post quirtirgicos.

SYNOPSIS

In this study 88 cases of patent ductus arteriosus are analyzed.

74 patients presented this anomaly alone and in the remainder other
cardiac malformations were present. The following aspects were consi-

dered:
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A short review of the medical literature on this entity.
The sex distribution.
Incidence in relation to age.

Description and coment on the signs and symptoms presented by
the patient at the moment of examination.

The analysis of the defferent clinical signs.
Some coments on the percentage of the proven cases.
The radiological and electrocardicgraphic findings.

The clinical manifestations as they appeared at follow-up of affec-
ted patients,

. Finally the discussion of the results after surgery.
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~ EXPERIENCIA CON LOS ESTUDIOS HEMODINAMICOS EN
MEDELLIN - COLOMBIA

DR. DARIO RESTREPO U. *

INTRODUCCION

Desde hace méas de diez afios se estdn practicando estudios de cate-
terismo cardiaco en la ciudad. A partir de Septiembre de 1966 se puso
al alcance nuestro la utilizacién de los estudios angiocardiogréficos. I-
gualmente es relativamente reciente entre nosotros las intervenciones
quirdrgicas del corazén “a cielo abierto”. Es posible establecer ahora un
estudio comparativo de la capacidad diagnéstica del clinico, del estudio
del cateterismo y de la angiocardiografia en nuestro medio.

MATERIAL Y METODOS

Se escogieron los pacientes estudiados consecutivamente entre Sep-
tiembre de 1966 y Febrero de 1968. Se estudiaron por medio de un ca-
- teterismo derecho y cateterismo izquierdo cuando se creyé que és-
te estaba indicado. El niimero de pacier:tes fue de 191, a quienes se prac-
ticaron 206 cateterismos.

'El criterio mas frecuente seguido para indicar un cateterismo car-
diaco fue el hallazgo de un soplo cardiaco acompaniado de una anorma-
- lidad radiolégica, electrocardiografica, o de ambas. Para el estudio del
lado izquierdo del corazdn, se utilizé el método retrégrado desde una ar-
teria periférica o el método trans-septal o la puncién percutéanea del ven-
triculo izquierdo cuando los anteriores no tuvieron éxito. Le determi-

* Profesor Auxiliar, Departamento de Medicina Interna, Universidad de Antioquia,
Medellin, Colombia.
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nacién del contenido de oxigeno se hizo en la mayoria de las veces por
el método del Hemo-reflector de Kipp o determinando la presién parcial
del oxigeno en la sangre (micro-electrodo de Aftrup). En la gran ma-
yoria de los pacientes en quienes se hizo estudio angiografico se utilizé
el cine con 60 cuadros por segundo previa inyeccién a presién del me-
dio de contraste (Inyector Cordis). En unos pocos pacientes, se utilizé
el cambiador Schonander con una programacién hecha de antemano se-
gun el caso.

Los pacientes estudiados provenian del Hospital Universitario San
Vicente de Paul, de la Clinica Santa Maria, del Instituto Colombiano
de Seguros Sociales y la clientela particular.

La experiencia consiste en ciento setenta y cuatro cateterismos ve-
nosos, treinta y cuatro retrégrados, quince trans-septales, siete puncio-
nes percuténeas del ventriculo izquierdo, tres aortografias y cuatro es- '
tudios que tuvieron que ser descontinuados antes de la introduccién de
la sonda. En ciento cincuenta y un pacientes se hizo estudio angiogréfico.

RESULTADOS

De los treinta y seis cateterismos retrégrados intentados, en seis no
se pudo entrar al ventriculo izquierdo. De los quince trans-septales, en
tres no fue posible entrar al lado izquierdo del corazén. Todas las pun-
ciones percutineas del ventriculo izquierdo fueron exitosas.

El estudio del cateterismo por si =olo ofrecié los siguientes diagnés-
ticos:

Diagnésticos N¢ de Casos
Hipertensién Pulmonar 63 Casos
Cateterismo Normal 35 el
Comunicacién interventricular 29 - g
Cateterismos incompletos 24 2%
Comunicacién interauricular 21:: ol
Estenosis aortica 20 %
Estenosis pulmonar 14 5
Estenosis mitral 14 : &
Foramen ovale permeable 14 - &

Fallo ventricular derecho

Fallo ventricular izquierdo

Retorno anémalo parcial de venas pulmonares
Persistencia de la vena cava superior izquierda
Otros diagndsticos

(51 \CI S ) e}
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- El estudio angiocardiogréfico hizc posible los siguientes diagnés-
ticos:

Diagnéstico N? de casos
Estudio normal 31 casos
Comunicacién inter-ventricular L e
Estenosis pulmonar 23 2
Regurgitacién mitral 16 7
Regurgitacién adrtica 14 . 7
Comunicacién inter-auricular 317 ELER
Estenosis adrtica 11
Ductus 9 ynl’
Estudios incompletos Tas?
Atresia tricuspidea 6 7
Transposicién de los grandes vasos 6.5
Regurgitacién tricuspidea Frusa
Coartacién de la aorta 3
Ostium Primun 3o’
Regurgitacién pulmonar LR
“Enfermedad miocirdica difusa” 2 7
Aneurisma aértico v

~ Enfermedad de Epstein 2 casos
Dilatacién Idiopatica de la arteria pulmonar Ly
Aneurisma de ventriculo izquierdo Trad
Transposicién corregida L e
Pericarditis 1. 7
Retorno andémalo total de venas pulmonares 15517

Y teniendo en cuenta el diagnéstico final que ofrecié la combina-
cién del cateterismo cardiaco y la angiocardiografia, éstos fueron los

diagnésticos hechos:
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Diagnéstico N¢ casos Angio Sin angio
Normales 20 casos 17 casos 3 casos

.~ Comunicacién interventricular 18 22 il
Tetralogia de Fallot 15 2 14 . »
Estenosis aértica valvular s 15 &2 12
Persistencia del canal arterial i B O T

> W =3

Comunicacién interauricular 11 casos 9 casos 2 casos

Hipertensién pulmonar
Cateterismos incompletos
Estenosis pulmonar valvular
Estenosis més regurgitacién mitral
Estenosis mitral

Resultados dudosos

Atresia Tricuspidea

Ostium primun

Regurgitacién adrtica

Trilogia de Fallot

Aneurisma de aorta ascendente
con regurgitacién adrtica
Enfermedad miocardica difusa
Atresia tricuspidea con transpo-
sicién de grandes vasos
Coartacién de la aorta
Enfermedad de Epstein

Estenosis y regurgitacién adrtica
Regurgitacién aértica y regurgi-
tacién con estenosis mitral 2
Estenosis mitral con regurgitacién
adrtica e
Estenosis adrtica con regurgitacion
mitral 2
Regurgitacién adrtica y regurgita-
cién mitral 2h 2
Comunicacién interauricular con re-
torno andémalo parcial de venas pul-
monares : el

Do
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Comunicacién interventricular méas
persistencia del canal arterial
Comunicacién interauricular con re-
gurgitacién mitral
Comunicacién interventricular con
persistencia de la vena cava supe-
rior izquierda
Estenosis adértica supravalvular
Estenosis adrtica subvalvular maés
coartacién itsmica de la ‘aorta
Regurgitaciénhpulmonar mas regur-
gitacién tricuspidea
Regurgitacién pulmonar
Transposicién de los grandes vasos
con comunicacién interventricular y
estenosis pulmonar
Tetralogia de Fallot mas comunica-
cién inter-auricular
Transposicién de los grandes vasos
méis comunicacién interauricular e
interventricular
Transposicién de los grandes vasos
més comunicacién interauricular
mas comunicacién interventricular,
maés estenosis pulmonar
Transposicién de los grandes vasos
con comunicacién interventricular

- Atresia tricuspidea con persistencia
del canal arterial
Pericarditis con derrame
Bloqueo auriculoventricular comple-
to
Aneurisma de ventriculo izquierdo,
més regurgitacién mitral, mas re-
gurgitacién aodrtica
Dextrocardia mas transposicién co-
rregida ‘
Dilatacién idiopatica de la arteria

- pulmonar
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En un intento por hacer la comparacién entre el diagnéstico clini-
co con el cual el paciente lleg6 al cateterismo y el diagnéstico final des-
pués del cateterismo y la angiocardiografia, se dividi6 a los pacientes
en diferentes categorias asi:

19 Cuando el paciente llegé con un diagndstico y éste mismo se com-
probé con el estudio Hemodindmico. - 59 casos.

29 Cuando el paciente llegé con un diagnéstico y en el estudio se en-
contré una entidad diferente. - 24 casos.

3% Cuando el paciente llegé con varias posibilidades diagnésticas y
en el estudio se encontré una de éstas. - 64 casos.

4% Cuando el paciente llegé con varias posibilidades diagnésticas y
en el estudio se encontré una entidad no sospechada. - 21 casos.

59 Cuando el paciente llegé sin diagnéstico de presuncién, puede:
salir con un diagnéstico. - 5 casos.
No llegarse a una conclusién a pesar de habérsele completado el
estudio. - 1 caso.

6° Cuando el paciente trajo un diagnéstico de presuncién y el estu-
dio no fue concluyente. - 11 casos.

7% Historias incompletas o perdidas. - 2 casos.

8% El paciente trajo un diagndstico ambiguo (por ejemplo enferme-
dad cardiaca congénita) y se aclaré con el cateterismo. - 3 casos.

No se aclaré con el cateterismo. - 1 caso.

Para comprobar la exactitud de los estudios a que nos venimos re-
firiendo, comparamos los diagnésticos hechos con los hallazgos quirtr-
gicos o post-mortem (58 casos) y encontramos:

1. Correlacién perfecta. - 49 casos.
2. Correlacién no perfecta subdividida en dos categorias:

a) Aparecieron en cirugia lesiones que no se vieron en el estudio del
cateterismo. - 5 casos, asi: en dos casos de lesién mitral no pudo
demostrarse la regurgitacién mitral. No se detecté en un caso comunica-
cién inter-auricular tipo secundum que acompafiaba a otra comunica-
cion inter-auricular tipo ostium primun y en otro caso no se sospeché
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una regurgitacién mitral que acompafiaba a una comunicacién inter-
auricular tipo secundum.

b) En un estudio se creyd ver una lesién que no aparecié en el acto
quirdrgico: Se crey6 ver un ductus en un paciente que tenia (y
se diagnostic6) una trilogia de Fallot.

3. Se suspendié el cateterismo por presentarse edema agudo del pul-
moén en un caso. La paciente siempre se operd y tenia una doble
lesién mitral y se le injerté una valvula. En un intento por saber cuél
es mas valiosa como arma diagnéstica, si el cateterismo cardiaco solo,
o la angiocardiografia sola, se dividié a los pacientes en varios grupos:

1. Casos en que el diagndstico principal lo dio el angiocardiograma
pero el cateterismo afiadié un dato importante. - 44 casos,

2. Casos en que el angiocardiograma y el cateterismo dieron respues-
tas iguales. - 39 casos.

3. Casos en los cuales se hizo cateterismo solo. - 31 casos.

4. Casos en que el cateterismo fue incompleto pero el angiocardio-
grama dio el diagnédstico. - 21 casos. Por ejemplo: en atresia tri-
cuspidea, tetralogia, etc.

5. Casos en que el cateterismo fue normal pero el angiocardiograma

ofreci6 el diagnéstico. - 17 casos. (por ejemplo en aneurisma aér-

tico, algunas comunicaciones inter-auriculares, comunicaciones interven-
triculares con altas resistencias en el circuito pulmonar, etc.).

6. Casos en que el cateterismo proporcioné el diagnéstico principal
pero el angio afiadié algiin dato de importancia. - 9 casos.

7. Casos en que el angiocardiograma y el cateterismo dieron diag-
noésticos importantes pero diferentes. - 9 casos (por ejemplo: re-
gurgitacién mitral mas estenosis mitral).

8. Estudios incompletos. - 9 casos.

9. Casos en que el angiocardiograma fue normal pero el cateterismo
dio el diagnéstico. - 8 casos (estenosis mitral, estenosis adrtica le-
ve, estenosis pulmonar).

10. Casos en que ni el angiocardiograma ni el cateterismo dieron la
respuesta. - 1 caso. '
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No estd dentro del propésito de nuestro trabajo revisar las compli-
caciones de estos procedimientos, pero las mencionaremos brevemente.
En dos pacientes la inyeccién de anestésico local en el lugar de introduc-
ci6n de la sonda fue seguido de edema pulmonar agudo, gue se mejord
con el tratamiento convenci.onal. Ambos pacientes tenian enfermedad
mitral avanzada. Otro paciente hizo edema pulmonar agudo al inyectar-
se inadvertidamente 40 c.c. del medio de contraste en una arteria lobar
cuando se pensaba que la sonda estaba en la arteria pulmonar princi-
pal. Este paciente también se recuperd con el tratamiento usual, Una
pacienta presenté trombosis de la arteria femoral en el sitio de la arte-
riotomia. Requirié embolectomia unas horas més tarde, sin posteriores
complicaciones. Las reacciones febriles han sido excepcionales entre no-
sotros. Las arritmias transitorias se mejoraron al retirar la sonda, pero
en dos oportunidades (una de flutter auricular y otra de taquicardia
auricular paroxistica) obligaron a suspender el procedimiento. Poste-
riormente fuimos informados de que si se provocan extrasistoles ventri-
culares con la sonda, estas arritmias se suspenden (un caso desde en-
tonces).

Las complicaciones descritas en la literatura, de perforacién del co-
razén, fibrilacién ventricular, embolismo aéreo, endocarditis bacteriana
o muerte no se han presentado entre nosotros.

DISCUSION

Al estudiarse pacientes provenientes de fuentes muy diversas y por
ser casos no seleccionados, creemos que este estudio muestra un corte
longitudinal del trabajo diagnéstico que se hizo tanto en enfermedades
congénitas como en enfermedades adquiridas del corazén. Cuando se
menciona que treinta y cinco cateterismos fueron normales, no quiere
decir que este mismo ntmero de pacientes fueron normales, ya que es
posible que el estudio angiografico haya descubierto alguna anormali-
dad. Un ejemplo lo constituye el aneurisma de la aorta, la regurgitacién
mitral leve, etc. A su vez un cateterismo solo pudo desenmascarar lesio-
nes que no se ven en la angiocardiografia. Fue de corriente observacién
en la estenosis adrtica leve, en la estenosis pulmonar leve, etc.

Cuando se mencionan cateterismos incompletos, no quiere decir que
el estudio completo resulté infructuoso. Asi es comiin que un cateteris-
mo no dé el diagnéstico en enfermedades con cortocircuitos de derecha
a i1zquierda. En estos casos, la angiocardiografia fue la encargada de a-
clarar el diagnéstico.
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Al mencionarse ‘“Enfermedad miocérdica difusa” hemos querido a-
grupar los casos que con ausencia de lesiones valvulares o septales, te-
nian dilatacién de las cdmaras cardiacas o presiones diastélicas ventri-
culares elevadas.

No creemos que este trabajo tenga valor para comparar la inciden-
cia de las distintas entidades entre nosotros. Asi por ejemplo, es lo maés
usual que un paciente con persistencia del canal arterial no sea envia-
do a cateterismo sino directamente al cirujano,

Nos parece evidente que ni el cateterismo, ni el estudio angiografi-
co aisladamente sean la solucién para encontrar el diagnéstico en cada
caso, se impone el juicioso uso de ambos.

Es notoria la baja incidencia de complicaciones y debemos anotar
que éstas no son mas frecuentes en los pacientes més jévenes. En los
tres pacientes en quienes se present6 el edema pulmonar ya anotado,
ocurrié siempre en mayores de 22 afios.

RESUMEN

Se describen los resultados obtenidos en 174 pacientes en quienes
‘ se hizo estudio hemodindmico, en el periodo comprendido entre Sep-
tiembre de 1966 y Febrero de 1968.

Se revisan comparativamente la capacidad diagnédstica de los me-
dios clinicos, del cateterismo cardiaco y de la angiocardiografia. Se des-
criben brevemente las complicaciones encontradas durante estos estu-
dios. '

SYNOPSIS

The results of 174 hemodynamic studies are reviewed.

The diagnostic accuracy of the clinician, of the cardiac catheteriza-
tion and the angiocardiography are compared.

A short review of the is made of the complications encountered.
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