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EDITORIAL

INFECCIONES POR BACTERIAS ANAEROBIAS.,

UN CAMPO EN EXPANSION

La medicina moderna es una ciencia osada
que cada dia introduce mas audaces proce-
. dimientos de diagnéstico, exploracién y
tratamiento; a ellos debemosla superviven-
cia, mds o menos larga, de pacientes que,
apenas unas pocas décadas atrds, no hubie-
ran tenido ninguna esperanza de sobrevida.
Desafortunadamente estos pacientes pagan
un precio alto por la prolongacién de su
existencia en la forma de una mayor fre-
.cuencia de infecciones oportunistas (1)
debidas a bacterias u hongos, virus o proto-
zoos de baja virulencia pero que se aprove-
chan del paciente debilitado o inmunosu-
primido. Generalmente estos microorga-
nismos oportunistas provienen de la propia
flora normal del cuerpo o de la del ambien-
te.

Entre las bacterias de la flora normal que
pueden actuar como oportunistas estdn
ganando prominencia las anaerobias
(2,3,4). Estas bacterias, la primera de las
cuales fue descrita hace poco mds de un
siglo, habian sido en gran parte relegadas a
un segundo plano en cuanto a infecciones
humanas se refiere; ello era explicable, so-
bre todo, por las dificultades técnicas que
su cultivo plenteaba; en gran parte tales
dificultades han sido vencidas y, merced a
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ello, hoy es posible confirmar que muchas
infecciones humanas son debidas a bacte-
rias anaerobias.

Entre los sitios donde tales bacterias son
flora normal se destacan la orofaringe y la
piel, los genitales y el intestino grueso; por
lo que al ambiente se refiere ellas son parte
importante de la flora del suelo.

Los géneros de bacterias anaerobias reco-
nocidos en infeccion humana son demasia-
do numerosos para intentar aqui una lista
completa, por lo que sélo se mencionaran,
entre las mas importantes por su frecuen-
cia, los Clostridia, Propionibacterium y
Actinomyces (bacilos gram positivos), los
Bacteroides y Fusobacterium (bacilos
gram negativos) y los Peptostreptococcus
(cocos gram positivos); anaerobios son
también los Treponemas y Borrelias.

El trauma, accidental o quirtirgico, las en-
fermedades neoplésicas, las discrasias san-
guineas, la arterioesclerosis, la antibiotera-
pia y la inmunosupresién, son algunas de
las situaciones que brindan a los anaerobios
la oportunidad de invadir y dar lugar a muy
variados cuadros clinicos; entre estos cabe
mencionar: abscesos de diferentes 6rganos,
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neumoniay otras infecciones respiratorias,
infecciones abdominales y ginecoldgicas,
infecciones periodontales, bacteremia y
endocarditis bacteriana.

A la sospecha de una infeccién por anaero-
bias, pueden ayudar una serie de indicios
clfnicos como la presencia de secrecion
maloliente, de tejido necrético, de pseudo-
membranas, o de gas; la proximidad de la
lesién a una mucosa donde los anaerobios
son flora normal o la falta de respuesta
favorable a un tratamiento con antibi6ti-
cos del grupo de los aminoglicosidos.

Configurada la sospecha es necesaria una
comunicacion estrecha entre el clinicoy el

laboratorista, puesto que la muestra ha de
ser recogida, transportada y procesada en
condiciones especiales si se quiere lograr un
diagnéstico microbioldgico adecuado.

La antibioterapia de lasinfecciones anaero-
bias puede hacerse utilizando diversas dro-
gas entre ellas clindamicina y otros macro-
lidos, el cloranfenicol y la rifamicina; los
aminoglicosidos no son de utilidad y las
penicilinas s6lo lo son para las infecciones
por Clostridia, por Actinomyces, y por al-
gunas de las especies de Bacteroides (5,6).
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ARTICULOS ORIGINALES

USO DE HOMOINJERTOS AORTICOS VIVOS PARA EL REEMPLAZ O
DE VALVULAS CARDIACAS

* Dr.Alberto Villegas H.
** Dr.Marco A. Duran.

RESUMEN

Se presenta la experiencia clinica del grupo, en el reemplazo de véalvulas cardiacas por
homoinjertos conservados vivos en solucidén balanceada y esterilizados con antibidticos.

Se hace hincapié en las ventajas que presentan los anillos de soporte utilizados, de disefio
propio y conformacion anatomica, logrados con base en estudios de la arquitectura

valvular adrtica.

Se describe la técnica quirtrgica empleada y se analizan los resultados obtenidos. Final-
mente se hace un comentario sobre las ventajas del uso de homoinjertos y se los presenta
como la mejor solucidén al problema de la enfermedad valvular irreparable. Se destaca la
importancia que tiene para nosotros su bajo costo y para nuestros pacientes el no tener

que someterse a anticoagulacion.

INTRODUCCION

El uso de homoinjertos adrticos para el
reemplazo de vilvulas cardfacas es un pro-
cedimiento de probada eficacia, superior
en muchos aspectos a la utilizacién de vél-
vulas prostéticas, por la conformacion ana-
témica del homoinjerto y por no provocar
fendmenos trombpembolicos. Ha existido
sin embargo algln recelo en lo que se refie-
re a la conservacion de la arquitectura del
injerto y por ende de su funcionalidad a

>
* Cirujano. Jefe Centro Cardiovascular Colombiano.

largo término, especialmente después de
algunos fracasos iniciales, atribuidos, en su
mayor parte, al dafio producido por algu-
nos agentes utilizados en la esterilizacion y
conservacion. En los altimos afios se han
difundido el uso de soluciones de antibioti-
cos para esterilizacién, y conservacién en
solucién de Hank, (solucion salina balan-
ceada) para preservar los homoinjertos
Vivos.

Las valvulas tratadas por este método han
dado los mejores resultados, en el tiempo

.

** Cirujano Cardiovascular. Centro Cardiovascular Colombiano.
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transcurrido desde cuando se insertaron las
primeras hace 4 afios, y todo parece indicar
que esta afirmacion seguird siendo vélida
en el transcurso del tiempo (1—2).

MATERIAL Y METODOS

Las valvulas adrticas fueron obtenidas den-
tro de las primeras 8 horas después de la
muerte y disecadas segiin la técnica de
Durin y Gunning (3) y se conservaron en
solucién de Hank a 40C.

Para su esterilizacién se trataron con una
solucién de antibidticos (lincomicina,
gentamicina, colimicina, garamicina, an-
fotericina B), segiin la técnica utilizada
por Angell y colaboradores (4). Se proce-

eoRonARIA izq,

ARIA DER.

COROMARIA IZQ.

MOLDE INTEZNG DE VALVULA  RORTICA.

dié luego a montarlos en anillos de sopor-
te previamente esterilizados en autoclave.
Estos anillos son de vitalium, recubiertos
con tela de dacrén y fueron disefiados por
nosotros con la idea de proporcionar a la
valvula transplantada un soporte lo mas
anatomiCo posible, para impedir el pro-
lapso de las valvas y evitar la acciéon no
equilibrada de fuerzas hidraulicas suscep-
tibles de producir, al menos tedricamente,
deterioro futuro de las valvulas. Los pri-
meros anillos se hicieron con la técnica de
la cara perdida, sobre moldes externos, de
la zona de insercion de la vélvula adrtica,
obtenidos con especimenes sometidos a
una presion interna de 100 mm. Hg.
(Figura No. 1). Siguiendo este método se
obtuvo un tipo de anillo que sigue el con-
torno de la linea de insercién de las vilvu-
las sigmoideas en la pared aértica y que

AviLie AoRTICO

SEN0 DE VALSALVA D.

ANILLO MITRAL

Seno DE VALSALVA DER.

CORONARIA DER.

Figura No. 1

Moldes de la raiz adrtica tomados como base para el disefio de los anillos de soporte; se notan éstos,

superpuestos.
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estd destinado a proporcionar soporte
total a la vilvula, es decir, que al suturarla
a la cara interna del anillo, constituye con
éste una unidad funcional, como si se tra-
tara de una vilvula prostética y la que, al
igual que ésta, puede implantarse colocan-
do los puntos de fijacion, al anillo (Figu-
ras Nos. 2,3y 4).

Después de haber usado este anillo varias
veces en posicion mitral y en posicion
subcoronaria, disefiamos otro para utili-
zarlo en esta Gltima posicion, con el obje-
to de lograr el mayor orificio atil, que en
esta situacién es tan importante, especial-
mente cuando se trata de aortas peque-
fias. Dichos anillos, a los que denomina-
mos de soporte basal, por oposicién a los
primeros, a los que llamamos de soporte
integral, siguen el contorno de la base de
la linea de insercién de la valvula sigmoi-
dea en la pared aértica, dejando libre la

parte de las comisuras, la cual se sutura
directamente a la aorta del receptor. El
homoinjerto se sutura por su base al ani-
llo de soporte, de manera que teniendo
éste igual didmetro que el injerto, no se

~ suma a su espesor, lo que obviamente per-

mite la colocacién de injertos de mayor
tamafio y por ende con mayor orificio
util. Este tipo de soporte no constituye
con el injerto una unidad funcional como
sucede con el primero, ya que es indispen-
sable suturar su parte superior a la pared
de la aorta del receptor para que las valvas
sigmoideas no se prolapsen (Figuras Nos,
56y7).

TECNICA QUIRURGICA

El corazén se expone a través de esterno- -
tomia media, y después de abrir la cavi-
dad pericardica se canulan las cavas y la

Figura No. 2 Anillo®e soporte “integral” antes y después de ser forrado con tela de dacron.

Vol.24-1974—No.5
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Figura No. 3 Hemoinjerto suturado al anillo de soporte “integral”.

HOMDINIERTD EN ANILLO MITRAL.

VITALIUM  QUIRURE1¢O.

PONTOS DE FIIACON DEL VERTICE. TFUNTOS SE FIJACION DE LA BASE .

Figura No. 4

Detalle de la técnica de sutura del homoinjerto
al anillo de soporte “integral”.
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Figura No. 5 Anillo de soporte “basal” antes de ser forrado con tela de dacron.
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Figura No. 7

Aspecto inferior del homoinjerto, listo para ser suturado en posicién adrtica.

arteria femoral mediante una incision ver-
tical en la regién inguinal. Para la circula-
cién extracorpdrea se utiliza hipotermia
de 300C, oxigenador de burbujasy hemo-
dilucién.

La vélvula adrtica se inspecciona a través
de una incisiobn oblicua cuyo extremo
inferior llega a la parte superior del seno
de valsalva no coronario. Después de re-
secar la valvula enferma se perfunden las
coronarias en forma intermitente, evitan-
do perfodos de isquemia mayores de 15
minutos. El tamafio de reemplazo valvular
se selecciona por medio de medidores que
basicamente estdn coastituidos por los
mismos anillos, sin forrar, unidos a una
varilla a modo de mango. Se procede
entonces a fijar la base del homoinjerto.
L

Vol.24-1974-No.5

Se fijan luego los extremos de la valvula a
la pared aértica, con puntos en U (Polies-
ter No. 3—0), se sutura el borde superior
del homoinjerto a la aorta, respetando los
ostium coronarios (Figuras Nos. 8,9 y
11).

La vilvula mitral se explora mediante una
incision practicada sobre la cara derecha
de la auricula izquierda, inmediatamente
por detrds y paralela al surco inter—auri-
cular. Después de resecada la vilvula y
seleccionando el injerto se fija éste al ani-
llo mitral, por medio de puntos en U dis-
puestos de tal manera que al anudarlos
quede cubierto el anillo de soporte, en su
cara auricular, por el borde del anillo
mitral del receptor (Figuras Nos. 10 y
11).
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TECNICA DE IMPLANTACION DEL HOMOINJERTO
AORTICO

PUNTOS DE FIiJACION ,DEL ANILLO BASAL .

Figura No. 8 : \lv

TECNICR DE IMPLANTACION DEL HOMOINJERTO
RORTICH.

6UTURA DEL WOMOINJERTO A LA PARED DE LA
AonTA.

b Nl
> oy \y_.ﬂ“‘
P (P
Figura No. 9 d ANTIOQUIA MEDICA
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TECNICA DE IMPLANTACION DEL ANILLO
MITRAL. CON HOMOINJERTO.

fif S pety
. Ul “/f,"/‘//"')‘
AORTA
AURICULA
VENTRicuLo | ‘,
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[ || VENTRICULO
|
| %\(""v
|
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AVRICULAR
HOMO INJERTO.
—— DACRON
SO0TuRA
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e Urmations ANILLO MITRAL
ANILLO FIBRDOSO ])Ac RECePTOR
RON
o PApED
VENTRIcULAR

DETALLE DE FIJACION DEL ANILLO PROSTETICO AL ANILLD
® AORTICO Y MITRAL DEL RECEPTOR.

Figura N° 11




Muterial Clinico: (Cuadro No. 1) De julio
de 1970 a abril de 1972, 17 pacientes
fueron sometidos al reemplazo de 20 vil-
vulas cardfacas por homoinjertos, siguien-
do la técnica descrita. 6 fueron hombres y
11 mujeres. Sus edades fluctuaron entre
14 y 51 afios; la mayoria de ellos estaba

CUADRO No. 1

RESENA DE LOS PACIENTES INTERVEKIDOS

en la segunda década de la vida. (Grafico
No. 1). Todos, excepto uno tenian ante-
cedentes de ﬁeb;e reumdtica y algunos de
endocarditis bacteriana. En su totalidad
presentaron los hallazgos clinicos caracte-
risticos y los soplos correspondientes a su
enfermedad valvular. De igual manera, en

Iniciales ff Hria, | Edad | Sexo | Procedencia )] Lesiones Cirugia |P. op, Inm. | Estado Act,
G.L.J. Ins, Mi- Reempla- Muy buenas
Operada 08856 13 F Medellfn tral gra so valvu |Sin compli- | condiciones
Sept.13/71 do funcio |la mit. |caciones grado fun -
nal IIX s. integ. cional I
F.G. Insuf, Este |[Reemplazo Muy buenas
Operado 0612 24 F Medellin nosis mitrajvdlvula |Infeccién condiciones
Sept. 22/71 Grado 111 [mitral so|urinaria grado fun-
porte in- cional I
tegral
R.L, de P, Insuficien [Reempla- Muy buenas
Operada 09516 28 F Hedellin cia mitral {zo vdlvu |Sin compli- | condiciones
Septiembre grado func.|la mitral|caciones grado fune
9/71 111 s. integ, cional I
J.F.B Ingsuf, mi - |Reempla- |Coma profun | Recupera -
Operado 010414 45 F Medell{in tral grado (zo vdlvu |do. Convul- | cién total
Feb. 3/72 funcional [la mitral|siones.Hemi | Grado fun-
Iv. s. integ.|plejia cional II
BLds Insuf. mi- [Reemplazo|Hemorragia
Operado 09322 28 F Medellin tral grado |vdlvula continua.Ta
Mrzo. 7/72 funcional |mitral. |ponamiento
soporte |cardfaco. 2
integral !reinterven-
ciones murid|
a las 12 h.
G.G. Insuf. mi- |Reemplazo|Hemorragia
Operada 010944 28 F Bogota tral grado |vdlvula [post-op. In
Feb. 24/72 funcional |mitral - |coercible,-
1v, soporte [murid a las
integral |15 horas
R.M, Inguf, mi - |Reemplazo Muy buenas
Operado 010972 29 M Salamina tral grado |vdlvula condiciones
Abril 12/72 funcional |mitral grado fun-
111 soporte cional I
integral
D.C Insuficien- [Reemplazo Muy buenas
Operada 011747 21 F Aguadas cia mitral |vdlvula condicio -
Junio 15/72 mitral nes,
s. integ.
D.V. Estenosis |Reemplazo|Dehicencia | Muy buenas
Operado 08553 36 M Medellin adrtica gra|vélvula -|del ester- |cendiciones
Nov. 3/71 do funcionaladrtica |nén. grado fun -
v s, basal cional I
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Iniciales firia, Edad Sexo [Procedencia Lesiones Cirugfa . op. Inm, Estado Act.
C. P, Insuf, aér | Recmplazb Muy buenas
Operado 00239 15 M Medell{n tica grade | vilvula | Sin compli- [cendicio -
Nov. 17/71 funcional adrtica |caciones nes grado
111 8. basal funcional
I
R.A, Reemplazo| Muere a los
Operado 010261 51 M Medellin Estenosis |[vdlvula |2 dias por
Feb. 24/72 adrtica, wértica |infarto del
grado funcigsoporte |miocardio
nal IV Tbasal
M.R. de M. Insuf. adr- Reemplazol Sin compli |19 meses.
Operado 06566 43 F B/ventura tica grado [vdlvula caciones Muy buenas
Agosto 17/70 funcional |[adrtica condicio -
II1 soporte nes, No se
integral ausculta
soplo
N.V, de V. Iusuficien- [Reemplaza Muy buneas
Operada 011272 23 F Pereira cia adrtica [de vdlvu- condicio -
Junio 21/72 la aértica nes.
soporte
basal
R.B. Insuficien [Reemplazd Muy buenas
Operado 012063 24 F Cartagena cia mitral |de vdlvu condicio -
Junio 27/72 la nitral nes
1 soporte
| j integral
|
‘ AN, S, Insuf. aér- |Reemplazd Reactivacidén Seguido
| Operada 06450 14 M B/quilla tica y ni -|vdlvula proceso rey | hasta 18
Julio 30/70 tral grado |adértica | mitico. De- | meses des
funcional y mitral | presién cor | pués de la
111 soporte | tical. Con=- | interven -
integral| vulsiones cidn. Muy
buenas con
diciones.
Grado fun-
cional I
M.D.A, Insuf. aér-|Reempla-| Muere a los
Operada 06267 27 E Médellfn tica y mi -|;6 vilvu| 5 dfas por
Dic. 3/70 tral. grado|1; aérti| diag. inf.
funcional |ca y mip| miocardico
111 tral en coronarig
izquierda
AJH, Insuf. mi = [Reempla
3 plazo |Ictericia. Muy buenas
P sl R L Earies, o {aleula winateese! pulifeaddiatn
* = mitral'y |monar nes. Grado
- Grado fun < ¢ ricuspia funcional
cional 1V e B 11
orte in-
tegral
»
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todos se demostré cardiomegalia en el
estudio radioldgico y signos electrocardio-
grificos de hipertrofia de una o varias
cavidades cardfacas. La congestién venosa
pulmonar fue un hallazgo comin en los
pacientes con lesiones mitrales; 7 de estos
tenfan fibrilacion auricular. A todos se les
practicé cateterismo cardiaco y angio o
cineangiocardiografia, documentdndose
por éste medio las lesiones diagnosticadas
clinicamente. 8 de los 12 pacientes con
lesion mitral presentaron gradientes a tra-
vés de esta vilvula, de 6 a 25 mm. Hg.. En
los pacientes con estenosis adrtica, el
gradiente a favor del ventriculo izquierdo
era de 46 mm. Hg en un caso, en el otro
no se midi6. Con excepcién de 2 los que
tenian lesion mitral presentaron hiperten-
sion pulmonar de moderada a severa.

La insuficiencia mitral fue la lesibn mas
comin y se presenté en 8 pacientes; do-

432

30-39
GRUPOS DE

EDADES

#

ble lesion mitral en 1; estenosis adrtica en
2; insuficiencia adrtica en 3; insuficiencia
mitral y adrtica combinadas en 2 e insufi-
ciencia mitral y tricuspidea en 1 (Grafico
No. 2). En los casos de doble lesion valvu-
lar importante se reemplazaron ambas, lo
que arroja un total de 20 vélvulas trans-
plantadas (Grifico No. 3).

RESULTADOS:

Todos los pacientes operados pertenecian
a las clases IIl y IV (N.Y.H.A.); de los 17
pacientes operados 4 murieron en el pos-
toperatorio inmediato, los 13 restantes
son todos sobrevivientes, de 2 meses a 2
afios. Todos estos estan clasificados ahora
en clase funcional I, excepto 2 que perte-
necian a clase IV y que actualmente estin
en clase II. Ambos fueron intervenidos
recientemente, por lo cual son suscepti-
bles de mejorfa ulterior. Uno de estos dos

ANTIOQUIA MEDICA




GRAFICO N°2

DISTRIBUCION DE LAS LESIONES VALVULARES

[0 INSUF. MITRAL Y TRICUSPIDE B ESTENOSIS AORTICA

[E=] INSUFE.MITRAL Y AORTICA E=JINSUF.  AORTICA
; [ JINSUF. MITRAL

GRAFICO N° 3
REEMPLAZO DE 20 VALVULAS CARDIACAS POR
HOMOINJERTOS

B2 vosLE AORTICA
TRICUSPIDE ] mitraL
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pacientes, a quien se le hizo reemplazo de
la valvula mitral y tricispide y quien
habia presentado, antes de la interven-
cion, episodios de embolia pulmonar,
hizo un cuadro similar durante el posto-
peratorio por lo que se anticoaguld. Al
presente es el nico paciente de esta serie
que estéd con anticoagulantes, y esperamos
que lo esté inicamente en forma transito-
ria. Los 3 tiltimos pacientes intervenidos,
aunque estian en muy buenas condiciones,
no se han clasificado en el postoperatorio
pues son muy recientes ( Grafico No. 4).

En los sobrevivientes hemos observado
una disminucién gradual de la cardiome-
galia a los Rayos X en concordancia con
el electrocardiograma, como puede verse
en los ejemplos adjuntos. (Figuras Nos.
12,13,14,15). Es igualmente notable la
disminucién de la congestién venosa pul-
monar. Hasta el presente ninguno de los
homoinjertos aplicados presenta insufi-
ciencia de importancia hemodindmica o

clinica; este es uno de los puntos en que
estamos m4s interesados, dadas las investi-
gaciones realizgdas y el desarrollo ulterior
de nuestros anillos de soporte, con los
cuales esperamos obviar este problema. A
este respecto estamos llevando a cabo un
minucioso estudio con el seguimiento
periédico de los pacientes, con fonocar-
diegramas, (Figuras Nos. 16 y 17). Dos de
los pacientes de esta serie tuvieron com-
plicaciones neuroldgicas; uno de ellos con
coma profundo, convulsiones y hemiple-
jia; el otro con depresion cortical y con-
vulsiones. Ambos se recuperaron total-
mente. Creemos que este tipo de compli-
caciones es atribuible a embolias, compli-
cacion descrita por la mayoria de los
autores (5). De las 4 muertes habidas en
este grupo, 2 fueron debidas a hemorra-
gias, 1 a infarto del miocardio; que se pro-
dujo al tercer dia del postoperatorio y se
debi6 muy posiblemente a un error de
técnica. De la muerte de otro no tenemos
explicacion clara y bien pudo tratarse de
un infarto o arritmia stbita.

GRAFICO N4

GRADOS FUNCIONALES PRE Y POST-OPERATORIOS
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Figura No. 12

RAYOS X PREOPERATORIO RAYOS X POSTOPERATORIO

Campos pulmonares normales, cardiomegalia de
predominio izquierdo, con alargamiento del
fracto de salida. Punta oculta debajo del dia-
fragma.

Campos pulmonares normales. Notable dismi-
nucién de la silueta cardfaca.

ELECTROCARDIOGRAMA POSTOPERATORIO ELECTROCARDIOGRAMA PREOPERATORIO

i i i i i g 0 08> AQRS+60°
inusal AP +30o. AQRS+40o. Indica  Ritmo sinusal AP +60°. P de 0 08" :
ﬁptgrl?roi‘;u ventriculag, izquig'da. Comparado Indica hipertrofia vent'ncul'c}r 1z_qu1erda. Sobre-
con el preoperatorio indica desaparicion de la carga sistolica de ventriculo izquierdo.
sobrecarga ventricular izquierda.
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Figura No. 14

RAYOS X PREOPERATORIO

Campos pulmonares con ingurgitacion hiliar. RAYOS X POSTOPERATORIO
sz:dlorpegaha global hipertrofia bicameral. Pro-

nu;enma del cono de la pulmonar., Aorta nor- Prédtesis valvular. Disminucién de la cardiomega-
mal. lia.

ELECTROCARDIOGRAMA PREOPERATORIO
ELECTROCARDIOGRAMA POSTOPERATORIO

Fibrilacién auricular. AQRS+700. Duracién de

QRS 0.06” Indica hipertrofia ventricular iz- Fibrilacién auricular — AQRS + 30o. Indica
quierda. hipertrofia ventricular izquierda.
Figura No. 15
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Se aprecia un primer nido cardiaco aumentado de intensidad; soplo diastolico de
eyeccion que se aprecia en el apex.

Soplo diastolico de baja frecuencia de tipo retumbo diastolico que se oye principalmen-
te en el apex.
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FONOCARDIOGRAMA REEMPLAZO MITRAL Y TRICUSPIDEO
Con los microfonos colocados en el foco mitral y tricuspideo indica: Primer ruido cardiaco normal,

seguido de un soplo sistdlico corto; mas intenso en el foco mitral, Grado II/IV. No hay soplo diastoli-
co. *
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Hay detalles en la implantacion de vélvu-
las humanas que difieren de la insercion
de prétesis artificiales, técnica con la cual
iniciamos hace 4 afios la cirugia de reem-
plazo valvular (6). Esta diferencia en la
técnica cuenta por parte de las complica-
ciones y la mortalidad de esta serie, pero
creemos que con la experiencia adquirida
y con la que iremos adquiriendo, estare-
mos en condiciones de rebajar ambas
hasta las cifras obtenidas por los grupos
de mayor experiencia, teniendo en cuenta
que sus indices de mortalidad y complica-
ciones fueron también altos en los co-
mienzos.

Presentamos estos casos como una expe-
riencia propia que representa lo que con-
sideramos una solucién al problema del
reemplazo de valvulas cardiacas en nues-
tro medio, beneficio que no ha estado al
alcance de todos nuestros estamentos so-
ciales, dado su alto costo, y a pesar de los
esfuerzos realizados por instituciones
como la nuestra (6), ya que sus recursos
econdmicos no alcanzan a cubrir toda la
poblacién que solicita este tipo de ciru-
gia.

Por otra parte, el hecho de que no sea
necesario el uso de anticoagulantes, favo-
rece ain mds a nuestros pacientes que por
indigencia o ignorancia o por vivir en re-
giones apartadas no pueden someterse al
control periédico indispensable y no si-
guen el régimen de anticoagulacién pres-
crito, con grave peligro para sus vidas.

DISCUSION:

Los primeros en usar homoinjertos en
humanos fueron Heimbecker y Murray,
hace 17 afios (7). Ellos implantaron
homoinjertos frescos en la aorta descen-
dente, los cuales estin atn funcionando,
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como se ha comprobado angiogrifica-
mente. Barrat—Boyes presenta una serie
de 13 pacientes a quienes reemplazé la
vilvula adrtica por homoinjertos obteni-
dos en condiciones de esterilidad y con-
servadas por poco tiempo (8—9). En este
grupo de pacientes, la supervivencia de 5
a 7 afios fue der un 850/0, ninguno ha
muerto por falla de la vdlvula y no se han
presentado ruptura de las valvas ni calcifi-
caciones. En algunos especimenes de estas
series después de S5 afios se demostré his-
tolégicamente, fibroblastos vivos y con-
servacion del coldgeno y de las fibras elas-
ticas (10—11—-12).

Estos trabajos que ya son cldsicos en lo
que al uso de homoinjertos se refiere,
prueban en forma fehaciente la superiori-
dad del homoinjerto fresco a cualquier
otro tipo de reemplazo valvular obtenible
en este momento, desde el punto de vista
de la duracién. La mayoria de los infor-
mes sobre experiencias a largo plazo con
protesis, arrojan un alto indice de compli-
caciones (13—14—15—16—17) y favore-
cen la tendencia al uso de homoinjertos
en lugar de valvulas prostéticas. El homo-
injerto no ofrece ademas los peligros de
hemorragia que conlleva la anticoagula-
cion. Por otra parte, con los homoinjertos
no hay lugar a la anemia hemolitica que
se presenta a veces con las vilvulas meca-
nicas y la incidencia de infecciones es
comnsiderablemente menor que en estas
(1-18-19-20).

En los tltimos modelos de valvulas artifi-
ciales se ha tratado de solucionar el pro-
blema del tromboembolismo, forrando
todas las partes metilicas expuestas, pero
este ha dado lugar a nuevas complicacio-
nes fuera de que reduce atin més el orifi-
cio valvular util (21-22-23-24).
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Las experiencias de varios autores
(18-20-24-25-26—-27-28-29-30)
estan definitivamente en favor del uso de
los homoinjertos, pese al hecho de que la
mayoria han utilizado en sus comienzos,
valvulas esterilizadas por medio de agen-
tes deletéreos para los tejidos y que por
ende disminuyen su supervivencia; los
principales han sido Beta propiolactona,
irradiacion, oxido de etileno, mercuratos,
formalina y glutaraldehido
(31 32-33-34-35-36-37—
38—-39-40-41—42).

Para obviar este problema se han propues-
to las siguientes técnicas: la obtencion en
condiciones de esterilidad, la esteriliza-
cién de superficie y la esterilizaciéon con
antibiéticos. El primero de estos métodos
es obviamente dificil y dispendioso; la
esterilizacion de superficie, fuera de ser
un método complicado no es 1000/0 se-
guro. La esterilizacién con antibidticos
parece ser el método mds facil y con el
que pueden obtenerse los mejores resulta-
dos ya que no produce destruccién celu-
lar ni del tejido de soporte, como se ha
podido comprobar histologicamente
(10—43—-44—45).

La conservacioén de las valvulas esteriliza-
das con antibidticos se ha hecho hasta
ahora en solucién de Hank a 40C. Ultima-
mente se han realizado investigaciones
utilizando 1la congelacibn a menos
1200C, temperatura que inhibe todo pro-
ceso metabolico y permite un almacena-
miento mayor que el actual, lo que
traerfa como consecuencia ventajas apre-
ciables (46). Esta técnica se utiliza co-
rrientemente en la conservacion de esper-
matozoides; sin embargo el procedimien-
to no estd aun bien establecido para el
caso de los homonjertos.

Vol.24-1974—-No.5

Para la esterilizacién y conservacién de
los homoinjertos utilizados en esta serie
hemos adoptado la técnica seguida por
Angell (4—45) que consiste en la esterili-
zacion en una solucién de antibidticos y
conservacion en medio de Hank a una
temperatura de 40C., siendo ésta la técni-
ca mejor por todos los aspectos referidos.
Para cuantificar la viabilidad de las valvu-
las nos hemos valido del cultivo de tejidos,
la coloracién vital y la histologia al mi-
croscopio de luz; con este método hemos
determinado que los injertos conservan
una viabilidad aceptable hasta los 60 dias,
a pesar de lo cual y como medida de pre-
caucién, no hemos utilizado véilvulas al-
macenadas por més de 30 dias.

Uno de los problemas que mas preocupan
a los investigadores, en relacidn con el uso
de homoinjertos, es el de los soplos resi-
duales que se presentan por insuficiencia
valvular (2—18-20—25—31). Esta se debe
a: deterioro del tejido, en especimenes
tratados con agentes nocivos para los teji-
dos (2—20—25—44); al engrosamiento de
las valvas ocasionado por la reaccién del
huésped cuando el tejido transplantado es
viable, esta insuficiencia no es progresiva
(20—25-31); y a la distorsiéon producida
al suturar los injertos a anillos bictspides
o deformados por calcificacién (Figura
No. 18). La primera creemos haberla
excluido con el uso de homo—injertos via-
bles; la segunda y la tercera pueden elimi-
narse con los anillos de soporte: la segun-
da, logrando una coaptacion de varios
milimetros en el borde de las valvas y la
tercera proporcionando a la vélvula un so-
porte adecuado. Es esta la razén por la
cual emprendimos el estudio de la arqui-
tectura valvular con el subsiguiente disefio
de los anillos. Sin perder este punto de
vista, desarrollamos el denominado anillo
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basal tratando de obtener el mayor orifi-
cio util posible. Creemos que el soporte
de la base del injerto cumple el objetivo
de evitar la insuficiencia valvular, punto
que esperamos poder demostrar en un fu-
turo, ya que lo consideramos bdasico en
nuestras metas. Esta solucién no la hemos
encontrado descrita en la literatura hasta
hoy.

Es importante hacer resaltar que el costo
del homoinjerto es apreciablemente me-

SYNOPSIS

The clinical experience of the group in
the replacement of cardiac valves by ho-
mografts kept alive in a balanced solution
and sterilized with antibiotics is presen-
ted.

-

The advantages of the support rings utili-
zed are stressed. Such ring, of our own
design, have an anatomical conformation
and are the result of our studies of the

nor que el de una protesis artificial. aortic valve architecture.
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RESUMEN::

Se trataron 60 pacientes con osteomielitis hematogena, 30 con Rifampicina y 30 con
Penicilinas de los cuales 24 recibieron Oxacilina, Penicilina G 3, Oxacilina y Penicilina
asociadas 2 y Ampicilina 1. En 52 de los 60 pacientes se identifico estafilococos del pus
del drenaje quirtirgico. En 48 se aisl6 por cultivo Staphylococcus aureus coagulasa positi-
va, solamente 6 fueron sensibles a la penicilina G.,todos fueron sensibles a la Rifampicina
y la Oxacilina por el método de Kirby—Bauer.

El control clinico y radioldgico alos 95 dias de terminado el tratamiento mostro que de
los 30 pacientes tratados con Rifampicina curaron 23 y 7 evolucionaron a la cronicidad.
De los 30 pacientes tratados con Penicilina, 24 curarony 6 pasaron alafase cronica. Por
estos resultados creemos que la Rifampicina es tan efectiva como las penicilinas en la
osteomielitis por gérmenes sensibles a este antibidtico. Se observaron en 5 pacientes
reacciones toxicas leves y transitorias que no obligaron a descontinuar el tratamiento.
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El Staphylococcus aureus resistente a la
penicilina G., es el productor de la mayor
parte de las osteomielitis hematogenas en
nifios. En la actualidad la oxacilina es el
antibidtico indicado para las cepas resis-
tentes y la penicilina G para las sensibles
(1). Es de mucho interés la investigacion
clinica de nuevos antibiéticos de compro-
bada eficacia in vitro e in vivo para esta
infeccion.

La Rifampicina derivada del Streptomy-
ces mediterranei sobresale porque su con-
centracién inhibitoria minima para cepas
de Staphylococcus aureus es muy baja y
en cepas aisladas de material patologico el
830/0 son inhibidos por una concentra-
cion de 0.005 a 0.05 mcg/ml. Los niveles
séricos después de una dosis de 300 miligra-
mos en adultos estdn muy por encima de
los requeridos para destruir este germen.
La concentracion sérica a las dos horas es
de 6 microgramos por mililitro de sueroy
desciende a las 12 horas a un microgramo

.

En el presente estudio se informa sobre
los resultados obtenidos en el tratamiento
de 60 casos de osteomielitis hematogena
en nifios: 30 tratados con Rifampicina y
30 con Penicilinas (oxacilina, penicilina G
y ampicilina).

MATERIAL Y METODOS

Entre el lo. de julio de 1970 y el 28 de
agosto de 1972, los nifios hospitalizados
con el diagnostico de osteomielitis hema-
tégena por Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes, Neisseria sp. y
bacilos gram negativos sensibles fueron
admitidos en la investigacion. Las siguien-
tes drogas fueron administradas al azar
segn una tabla de muestreo; Rifampicina
(20 mgr. ktlosfvid oralen-dgs o tres do-

\“,'
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sis), penicilina G en caso de germen sensi-
ble (500.000 U. por kilo dfa, en cuatro
dosis, via venosa, durante 8 a 15 dfas,
luego oral 400.000 U. cada 6 horas), Oxa-
cilina para los gérmenes resistentes a la
penicilina G (200 mgs. kilo dfa, en cuatro
dosis via venosa, los primeros 7 dias y
luego oral). A cada paciente se le practico
drenaje quirtirgico. El pus se cultivé en
agar sangre, agar chocolate, eosina azul de
metileno, McConkey, caldo nutritivo
(BHI) y tioglicolato.

La sensibilidad a los antibidticos se hizo
por el método de Kirby—Bauer. Con algu-
nas cepas se hizo el método de dilucién
en tubo. Se tomo hemocultivo, hemogra-
ma completo, eritrosedimentacion y ra-
diografia del hueso afectado. A los trata-
dos con Rifampicina se les practico re-
cuento de plaquetas, pruebas hepiticas y
renales, las cuales se repitieron al finalizar
el tratamiento. La eritrosedimentacion se
repitié en todos los pacientes cada 7 dias
durante la hospitalizacion; la radiografia a
los 20 dias del ingreso.

Todos los pacientes se dejaron en reposo
durante 3 meses. Se anotd el tiempo
transcurrido antes del ingreso al estudio
asi como el estado de gravedad el cual se
clasificé asi: Moderadamente grave: fie-
bre alta, toxicidad moderada, dolor local
y signos locales inflamatorios. Grave:
muy téxico, ademas de los signos anterio-
res. Muy grave: inconciencia, shock o le-
sibn extensa, ademas de los signos ante-
riores.

Los criterios para suspender el tratamien-
to fueron:

lo.) Desaparicion de los signos genera-
les.
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20.) Desaparicidon de los signos locales.

30) Normalizacién de la eritrosedimen-
tacion: 20 mm. o menocs en la pri-
mera hora por el método de Wester-
green o 10 mm o menos por el mé-
todo de Wintrobe.

Los pacientes se controlaron clinica y ra-
diologicamente a los 45 y 95 dias de
terminado el tratamiento.

RESULTADOS:

En el lapso de 25 meses (1970—1972) se
trataron 60 nifios con osteomielitis hema-
togena. En su mayoria los pacientes eran
de sexo masculino (cuarenta y tres). Te-
nian de 7 a 15 afios de edad (veintinue-
ve). Los huesos mas afectados fueron: la
- tibia 22 (360/0), el fémur 16 (260/0),
el peroné 7(11o/o) y el himero
5(100/0). El periodo de evolucion de la
enfermedad antes de la admisi6n al hospi-
tal fue en el 750/0 de los casos, menor de
10 dfas. Ocho de los 60 pacientes presen-
taban en el momento de la admision una
osteomielitis grave, 38 grave y 14 muy
grave. En el pus del drenaje quirtrgico, el
gérmen mas frecuentemente cultivado fue
el Staphylococcus aureus (48 casos) y en
segundo lugar el Streprococcus pyogenes
(2 casos) (Cuadro No. 1). Todas las cepas
de Staphylococcus aureus fueron sensi-
bles a la Rifampicina y a la Oxacilina por
el método de Kirby—Bauer; cuarenta y
tres (87.70/0) fueron resistentes a la peni-
cilina G. Veintidos cepas de estafilococos
de pacientes que recibieron Rifampicina
fueron estudiadas por el método de dilu-
cion de tubo. Dieciocho tuvieron una
concentraciéon inhibitoria minima de Ri-
fampicina de 0.005 a 0.05 mcg, dos de
0.5a 5 mcgy dos de 5 a 10 mcg por ml.
Las 2 cepas de Streptococcus pyogenes
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fueron sensibles a los 3 antibi6ticos. La
cepa Arizona sp. fue sensible a la Ampici-
lina y 1a Klebsiella sp. a la Rifampicina.

De los 60 pacientes, 30 recibieron Rifam-
picina y 30 penicilinas en la siguiente for-
ma: 24 Oxacilina por presentar Staphylo-
coccus aureus resistentes a la Penicilina G;
2 Oxacilina y penicilina asociadas por pre-
sentar Estafilococo identificados solamen-
te al Gram en un caso y en el otro por ser
negativo, tanto al directo como al cultivo;
uno ampicilina por haberse aislado Arizo-
na sp. sensible a este antibiotico; 3 Penici-
lina G. 2 Staphylococcus aureus sensibles
ala penicilina G y 1 Neisseria sp.

Una vez asignados los pacientes a cada
una de las drogas, se observd que queda-
ron similarmente distribuidos en cuanto a
la gravedad de la osteomielitis (Cuadro
No. 2). De 49 pacientes con estafilococo,
25 recibieron Rifampicina y 24 Oxacilina.
Estos dos grupos fueron comparables en
cuanto al tiempo de evolucion antes de
consultar menos de 10 dias en su mayo-
ria, huesos afectados (tibia y fémur), edad
(la mayoria escolares), y en cuanto al
sexo predominé el masculino.

RESPUESTA CLINICA:

Cuarenta y siete (78.30/0) de los 60 pa-
cientes curaron clinica y radiolégicamen-
te (23 con Rifampicina y 24 con penicili-
nas); 13 pacientes (21.60/0) evoluciona-
ron a la cronicidad porque quedaron con
fistulas o con secuestros al examen radio-
15gico. (7 con Rifampicina 6 con penici- -
linas) (Cuadro No. 3).

En el cuadro No. 4 observamos la respues-
ta al tratamxento de 52 pacientes=con
i 48 de
u ¢s 59 cultiyd £1 @A Veipticin-
Univarsidad de Antiequia
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CUADRO No. 1
OSTEOMIELITIS EN NINOS :
Bacterias identificadas del pus del drenaje
No. de casos
Gérmenes E x tendido positivo | cultive positive
Sthaphylococcus adreus * 48 ( 80% ) 48 ( 80% )
Cocos Gram positivos compatibles conSthaphylo| 4 (6.6% ) -
coccus
Streptococcus b. hemoliticus 2(3.3%) 2(3.3%)
Arizona sp. 1(1.6%) 1(1.6%)
Neisseria sp. 1(1.6%) 1(1.6%)
Klebsiella sp. 1(1.6%) 1( 1.6%v)
Total de gérmenes identificados 57 (95% ) 53 (88.3% )
No se identificd gérmenes 3(5%) 7(11.6%)
TOTAL 60 ( 100% ) 60 (100% )

* En 8 de 46 se aislo también el gérmen del hemocultivo.

CUADRO No. 2

OSTEOMIELITIS EN NINOS

Gravedad de los pacientes en el momento de la admisién y drogas que recibieron
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DROGAS

Moderadamente
GRAVE

GRAVE

Muy
GRAVE

TOTAL

RIFAMPICINA

4

8

30

OXACILINA

3

6

24

PENICILINA G

1

0

3

OXACILINA Y
PENICILINA G

0

0

2

AMPICILINA Y
CLORAMFENICOL

0

0

1

TOTAL

8(13.3%)

38 (63.3%)

14(23.3% )

60 (100% )

A
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CUADRO No. 3

OSTEOMIELITIS EN NINOS

Control clinico y radiologico a los 95 dias de terminado el tratamiento
de 60 pacientes tratados con Rifampicina y Penicilinas.

CLINICA RADIOLOGIA
Crénicos Cronicos
DROGA No.P acientes| Curados ( Fistulas ) Curados ( Secuestros )
RIFAMPICINA 30 25(83.3%) | 5(16.6%) 23 (76.6% ) 7(23.3%)
OXACILINA 24 22 (91.6% ) | 2(8.3%) 19A79.1% ) 5(20,8% )
PENICILINA G 3 3(100%) 0(0%) 2(66.6%) 1(33.3%)
PENICILINA G y 2 2 (100% ) 0(0%) 2 (100% ) 0(0%)
OXACILINA
AMPICILINA y
1 1 (100% 0
CLORAMFENIC OL ( ) (0%) b b gped) el
TOTAL 60 (100% ) |53 (83.3%) 7(11.6%) 47 (78,3% ) 13 (21.6% )
CUADRO No. 4

OSTEOMIELITIS EN NINOS

Duraciéon Promedio en dias de algunas manifestaciones clinicas en 52 pacientes con

Osteomielitis por Staphylococcus dureus tratados con Rifampicina y Oxacilina.

DROGAS RIFAMPICINA OXACILINA PENICILINA G | PENICILINA y
OXACILINA
N o .,Pacien| Moderada} Muy Moderadaf Muy
s tes-"| mente G G mente
Stgnos Graves > i Graves | Graves | Graves Graves Graves
3 14 8 3 15 é 2 1
Fiebre 1 3 é 3 7 5 7 1
Sig. generales 2 4 7 2 6 74 4 4
Sig. locales 16 20 324 90 21 25 654 90 70 40
Erit, acelerada 26 35 426 90| 23 40 76& 90 59 38
Pacientes curados 3 n 4 3 15 1 1 1
»
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co recibieron Rifampicina y 24 Oxacilina.
Los pacientes moderadamente graves en
ambos grupos curaron en menos de 4
semanas. De 14 pacientes graves tratados
con Rifampicina, 11 curaron en menos de
5 semanas y 3 se volvieron crénicos, de
los 15 tratados con Oxacilina ninguno
evoluciond a la cronicidad. De 8 pacientes
muy graves que recibieron Rifampicina
curaron 4 y de 6 tratados con Oxacilina
curd solamente 1, los demds pasaron a la
cronicidad. Dos pacientes graves fueron
tratados con penicilina G y uno de ellos
se volvi cronico. Un paciente grave trata-
do con penicilina G y Oxacilina cur6. La
eritrosedimentacion tomé mds tiempo en
normalizarse entre mds grave estaba el pa-
ciente. En aquellos que evolucionaron a la
cronicidad la eritrosedimentacion persis-
ti6 elevada por mds de 3 meses al igual
que los signos locales.

No hubo diferencia en el nimero de pa-
cientes en los cuales se normaliz6 la eri-
trosedimentacion semanalmente, tratados
con Rifampicina u Oxacilina (Cuadro No.
5)

En el cuadro No. 6 observamos la respues-

ta de 8 pacientes con osteomielitis por

bacterias diferentes a estafilococos. Todos
curaron en menos de 4 semanas. La eri-
trosedimentacion se normaliz6 en menos
de 6 semanas, excépto en un caso por Ari-
zona sp. en el cual tard6 en normalizarse
69 dias.

Los 60 pacientes € controlaron clinica y
radioldgicamente a los 95 dias de termi-
nado el tratamiento. Se observd que de
30 pacientes tratados con Rifampicina,
23 curaron clinica y radiolégicamente. De
24 tratados con Oxacilina, 19 curaron
clinica y radiolégicamente. De 3 pacien-
tes tratados con penicilina G, 2 curaron
clinica y radiolégicamente. Dos tratados
con penicilina G y Oxacilina y uno trata-
do con ampicilina y cloranfenicol curaron
clinica y radiolégicamente. De los 13 pa-
cientes que evolucionaron a la cronicidad,
9 (69,20/0) consultaron por una osteo-
mielitis muy grave y 4 (30.80/0) por una
osteomielitis grave, ninguno tenia osteo-
mielitis moderadamente grave (Cuadro
No. 7).

Los pacientes cronicos fueron por Sta-
phylococcus aureus. Su evolucion clinica
se caracterizd por la persistencia de los
signos locales, en 9 persistian ain a los 95

CUADRO No. 5

OSTEOMIELITIS EN NINOS

Niimero de pacientes cuya eritrosedimentacion se normaliz6 en cada semana de tratamiento

con Rifampicina y Oxacilina.

RIFAMPICINA la. 2a. 3a, 4a, 5a. éa, 7a. 8a. 9a. 10a,
(24)
i 0 0 4 6 13 15 19 21 21 23
OXACILINA
0 0 2 12 12 17 17 18 19 20
Pacientes
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OSTEOMIELITIS EN NINOS

CUADRO No. 6

Duracion promedio en dias de las manifestaciones clinicas y normalizacion de la

eritrosedimentacion en pacientes con osteomielitis por otros gérmenes.

PENICILINAG y PICILINAY
RIFAMPICINA PENICILINA G OXAC ILINA LORAMFENICOL
DROGAS ESTREPTOCOCO KLEBSlELL}/’A SIN GERMEN MNEISSERIA sp. SIN GERMEN ARIZONA sp.
Moderadas Moderadamente
mente
SIGNOS Grave | Grave | Grave Grave Grave . Grave Grave
(1) () (1) (2) (1) (1) (1)
Fiebre 3 7 A febril 6 1 2 5
Signos generales 2 2 6 ) 4 3 7
Signos locales 17 16 8 28 2] 26 24
Normalizacién de
eritrosedimentacion Normal 20 36 28 21 34 69
acelerada
Pacientes curados 1 1 1 2 1 1 1
Nota: Entre paréntesis niimero de pacientes.
CUADRO No. 7
Control clinico y radioldgico a los 95 dias de terminado el tratamiento.
PENICILINA G | AMPICILINA y
inigde b e SAC LA PENIGILIGA G OXACILINA [CLORAMFENICOL
Pacientes M oderada Muy  Moderad Muy  [Moderada
mente mente mente
Control GTVES Gfgves Gré:ves Gr:ti:lves (%l?ves quve Glruve G&ave G?ve Gr?ve
9 | Curados 4 17 fea 3 15 4 1 2 2 1
£
IS | Crénicos 0 1 4 0 0 2 0 0 0 0
£ | curados 4 15 4 3 15 1 1 o 2 1
2 7
E-g, Crénicos 0 e 0 0 5 0 1 0 0
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dias de terminado el tratamiento y en 4
habian desaparecido en un tiempo prome-
dio de 54 dias. La eritrosedimentacion
persistio elevada a los 95 dias de termina-
do el tratamiento en 9, en uno a los 72
dias y en 3 se normalizd en un tiempo
promedio de 33 dias. El lapso transcurri-
do desde el comienzo de la enfermedad a
la admision al hospital en 9 de los pacien-
tes cronicos fue inferior a 10 dias, en los
4 restantes fue de 11 a 29 dias. De los 6
pacientes cronicos tratados con oxacilina
en 2 se continué aislando el Staphyloco-
ccus dureus de la supuracion a los 95 dias
de terminado el tratamiento pero conti-
nud siendo sensible a dicho antibibtico.
De los 7 pacientes cronicos tratados con

Rifampicina, en 2 se continuaba aislando"

Staphylococcus aureus, a los 95 dias de
terminado el tratamiento y habian adqui-
rido resistencia a la droga.

Cinco (16.60/0) de los 30 pacientes trata-
dos con Rifampicina presentaron algunas
formas leves de reaccion toxica. Se obser-
vO un caso de cada una de las siguientes
manifestaciones: erupcion medicamento-
sa leve, elevaciéon moderada y transitoria
de las transaminasas y del nitrégeno uréi-
co, neutropenia moderada y transitoria y
leucopenia moderada y transitoria.

COMENTARIOS:

La mayor incidencia de osteomielitis he-
matdgena en el nifio de sexo masculino y
de edad escolar se ha informado en la lite-
ratura (1—-3—4-5). Los huesos mids afec-
tados varian segin los diferentes infor-
mes, pero los mas comprometidos son la
tibia, el fémur y el humero
(1—-3—4—-5—6). Aunque el 750/o de los
pacientes consultaron en los primeros 10
dias de la enfermedad, el hecho de que 52
de los 60 pacientes presentaron formas
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graves o muy graves, sugiere una consulta
tardfa.” El gérmen mads frecuentemente
aislado en la osteomielitis de este estudio
fue el Staphylotoccus dureus resistente a
L) spoie snGfiscisin Foienda G
(1-3-4-7-8-9-10-11-12).

La fiebre, anoréxia y toxicidad, hallazgo
que corresponde al informado en la litera-
tura, desaparecieron en los primeros 7
dias del tratamiento, variando con la gra-
vedad del paciente en el momento de su
admision. Los signos locales desaparecie-
ron después de 3 semanas, persistiendo
predominantemente en aquellos que evo-
lucionaron a la cronicidad.

La eritrosedimentacion se ha mencionado
como un examen de valor en el control de
la evolucidn del paciente bajo tratamien-
to. Se ha considerado que su normaliza-
cién marca el momento de la suspension
de la antibioterapia. En 38 pacientes
(63.40/0) se normalizd en las 6 primeras
semanas. En 22 (36.60/0) persistid eleva-
da por més de 6 semanas y 14 (63.10/0)
de estos evolucionaron a la cronicidad.
Este hallazgo le da gran valor a la eritrose-
dimentacion en cuanto al prondstico, uni-
da a los hallazgos radiol6gicos de secues-
tros. Sinembargo un porcentaje apreciable
de los casos con eritrosedimentacion ele-
vada por mas de 6 semanas (36.90/0) evo-
lucionaron a la curacion y en ellos no se
observaron secuestros.

No hubo mortalidad en esta serie, puesto
que desde la introduccion de los antibi6ti-
cos, de un 200/o0 de casos fatales (3) se
redujo a casi cero y el tiempo de evolu-
cion se ha acortado notablemente. Los
porcentajes de cronicidad van del 5 al
400/0 (4—7—8-10). Veintiuno con seis
por ciento (13 pacientes) de este estudio
evolucionaron a la cronicidad, porcentaje
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que aumenta a 26.50/o si consideramos
solamente los producidos por estafiloco-
cos. Esta cifra es elevada.

RESULTADOS COMPARATIVO CON
EL USO DE RIFAMPICINA Y PENI-
CILINAS

Las drogas mas frecuentemente usadas en
este estudio fueron la Rifampicina y la
Oxacilina y la bacteria mas frecuente el
Staphylococcus dureus resistente a la pe-
nicilina G. De los 30 casos de osteomieli-
tis tratados con Rifampicina, 25 eran por
Staphylococcus dureus, de los cuales sola-
mente 4 eran sensibles a la penicilina G.
Los 24 tratados con Oxacilina eran por
Staphylococcus dureus resistente a la pe-
nicilina G.La respuesta al tratamiento con
estos dos antibidticos, en el grupo por
Staphylococcus dureus, la correlaciona-
mos con el estado de gravedad en el mo-
mento de la admision. Los 6 pacientes
moderadamente graves curaron en menos
de 4 semanas. En los 32 graves, 11 de 14
tratados con Rifampicina curaron, igual
que todos los 15 tratados con Oxacilina.
En los 14 muy graves solamente 5 cura-
ron y 9 se volvieron crdnicos, 4 con Ri-
fampicina y 5 con Oxacilina. Por estos
resultados creemos que la Rifampicina es
tan efectiva como la Oxacilina en el trata-
miento de la osteomielitis hematdgena
por Staphylococcus dureus. Sinembargo
una desventaja de la Rifampicina es la
aparicion de resistencia del estafilococo a
esta droga, en 2 casos que evolucionaron
ala cronicidad.

De los estudios in yitro con Rifampicina
se tiene conocimiento de su efectividad
para el Streptococcus hemolitico y para
algunas cepas de Klebsiella. Las osteomie-
litis debidas a estQs gérmenes y tratada
con esta droga tuvieron muy buena evolu-
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cion curando los pacientes en menos de 1
mes. Igual fue el hallazgo en los pacientes
con Neiseria sp. y Arizona sp. tratados
respectivamente con penicilina G y ampi-
cilina.

TOXICIDAD DE LA RIFAMPICINA.
Existen abundantes experiencias en ani-
males sobre los efectos toxicos de la Ri-
fampicina los cuales estdn relacionados
con la dosis y consiste en la ictericia y
degeneracion hepatica y renal principal-
mente (2). En adultos humanos en trata-
mientos combinados de Rifampicina con
isoniazida se ha observado ictericia en el
8.80/0, siendo posible continuar el trata-
miento en la mayor{a de los pacientes sin
ninguna complicacién posterior (13). Se
ha descrito también trombocitopenia con
anticuerpos antiplaquetarios en pocos pa-
cientes y en algunos prueba de Coombs
positiva (14). También se ha descrito
neutropenia transitoria (15). En nifios no
hay informes sobre toxicidad. En nuestro
estudio los casos fueron pocos y leves.
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SYNOPSIS

Sixty children with hematogenous osteo-
myelitis were treated, 30 with Rifampicin
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and 30 Penicillins: 24 with Penicillin G, 2
with Oxacillin and Penicillin G and 1 with
Ampicillin. In 52 out of 60 Staphyloco-

ccus aureus was isolated. 23 patients observed.
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nicillins recovered. In 5 patients treated
with Rifampicin mild toxic reaction were
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INVESTIGACION DE LA PRESENCIA DE

MYCOBACTERIAS ATIPICAS EN MUESTRAS DE LECHE *

Ligia Botero G.**
Federico Diaz G.***

RESUMEN:

Se procesaron 50 muestras de leche cruda en busca de Mycobacterias atipicas. En 9
(180/0) de las mismas se encontraron tales microorganismos.

La clasificacion, hecha con base en la velocidad de crecimiento, la produccion de pigmen-
to y pruebas bioquimicas varias, permitio incluir una cepa en el grupo III de Runyon (M.
terrae) y ocho en el grupo IV o crecedoras rapidas. De estas ultimas tres fueron cataloga-
das como M. fortuitum, mientras las restantes no fueron llevadas hasta el nivel de
especie.
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Desde hace dos décadas estd demostrado
que ciertas Mycobacterias, diferentes del
Mycobacterium tuberculosis hominis y,
colectivamente, llamadas Mycobacterias
atipicas producen enfermedad en el
hombre (1, 2, 3, 4, 5, 6,7, 8,9, 10, 11).
Entre los cuadros clinicos con los que se
las ha asociado cabe mencionar: enferme-
dad pulmonar, abscesos, lesiones cutd-
neas, linfadenitis y osteomielitis.

Con el fin de facilitar el entendimiento
entre las personas interesadas en el estu-
dio de tales Mycobacterias, Runyon (4)
propuso subdividirlas en grupos segin su
capacidad para producir pigmento y su
velocidad de crecimiento, asi:

GrupoI: FOTOGROMOGENAS:
Colonias no pigmentadas en
la oscuridad pero que adquie-
ren un color amarillo limén al
ser expuestas a la luz.
GRUPO ESPECIE
FOTOCROMOGENAS M. Kansasii
M. marinum
ESCOTOCROMOGENAS M. scrofulaceum
M. gordonae
NO CROMOGENAS M. intracellulare.
M. xenopi
M. terrae
M. triviale
M. gastri
M. nonchromogenicum
CRECEDORAS RAPIDAS M. fortuitum
M. chelonei
M. smegmatis
M. phlei
M. vaccae
M diernhoferi
M. flavescens
456

Grupo II: ESCOTOCROMOGENAS:
Colonias de color amarillo o
naranja, intlependientemente
de la exposicion a la luz.

Grupo III: NO CROMOGENAS:

Colonias no pigmentadas o de
un tono pastel que no varia
con la exposicion a la luz.

Las Mycobacterias de estos tres grupos re-
quieren mas de 6 dias de incubacion para
que sus colonias se hagan visibles.

GRUPO1V:CRECEDORAS RAPIDAS:

Producen colonias bien desa-
rrolladas a los seis dias, o
menos, de la siembra.

A partir de esta clasificaciéon provisional
se ha tendido hacia la definicién de espe-
cies de las cuales se aceptan hoy, entre
otras, las siguientes (11):

PATOGENICIDAD HUMANA COMPRO-
BADA

Si
Si
Si
No
Si
Si
No

No
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Alin hay controversia acerca de las fuen-
tes ambientales donde se adquiere la in-
feccion con Mycobacterias atipicas; estos
microorganismos sobreviven en la natura-
leza, en marcado contraste con el M. tu-
berculosis hominis que esta altamente es-
pecializado y no puede resistir largo tiem-
po como agente de vida libre; se han aisla-
do Mycobacterias atipicas de fuentes na-
turales tan diversas como suelos y pastos,
aguas y excretas de animales, polvo casero
y leche bien sea cruda o, aun, pasteuriza-
da(12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20).

Estando tan ampliamente diseminadas en
el ambiente es razonable postular que la
infeccion por Mycobacterias atipicas y el
desarrollo consecuente de sensibilidad a
sus antigenos pueden suceder con relativa
facilidad; asi es posible explicar reaccio-
nes de pequefio tamafio frente a la tuber-
culina corriente (21); por otra parte pue-
den utilizarse .las tuberculinas especificas
de los diferentes grupos de Mycobacterias
atipicas si se desea conocer la prevalencia
de uno de ellos en una comunidad (36).

Los datos expuestos, asi como las condi-
ciones higiénicas, reconocidamente preca-
rias, en que se procesa la leche en muchos
sitios de nuestro paifs, nos indujeron a
buscar Mycobacterias atipicas en mues-
tras de leche cruda, como una contribu-
cion al estudio de los rasgos epidemiologi-
cos de tales microorganismos.

MATERIALES Y METODOS:

El estudio se llevd a cabo entre octubre

de 1972 y mayo de 1973 procesando un’

total de 50 muestras de leche cruda pro-
cedentes, en nimeros iguales, de la Facul-
tad de Zootecnia de la Universidad de An-
tioquia, la Facultad de Zootecnia de la
Universidad Nacional y las plantas pasteri-
zadoras de leche de la ciudad de Medellin
que se identificardn como A, B y C para
propositos de esta publicacion.

Toma de las muestras:

Las procedentes de la Facultad de Zoo-
tecnia de la Universidad Nacional fueron
recogidas directamente de la ubre de la
vaca en el momento del ordefio.

Las de la Facultad de Zootecnia de la
Universidad de Antioquia fueron obteni-
das de las canecas alallegada de estasa la
ciudad universitaria, procedentes de la
finca “El Hatillo” con destino al consumo
en la cafeteria de la Universidad; en este
caso se vertia la cantidad deseada, directa-
mente, de la caneca al frasco estéril.

Las muestras se obtuvieron en las plantas
pasterizadoras en el momento de la llega-
da de los camiones, no refrigerados, que
transportan el producto desde los diferen-
tes municipios del Departamento. Se utili-
z6 el mismo procedimiento de verter de la
caneca al frasco estéril.

Proceso de las muestras:

Se llevé a cabo siguiendo el método de
Chapman (20) pero sembrando Ginicamen-
te en el medio de Peizer (22)* adicionado

¥ Peizer TB Medium, with Malachite Green; Difco Laboratories; Detroit, Michigan. Preparado
segun las especificaciones del fabricante y con la adicion, por litro, de:
Cicloheximida, 0,2 gm. (Actidione, Upjohn Co., Kalamazoo, Michigan) Acido Nalidixico,
0.0172 gm. (New Gram, Winthrop Laboratories) Lincomicina 0,0001 gm. (Lincocin, Upjohn

Co., Kalamazoo, Michigan).
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de sustancias antimicrobianas a las con-
centraciones descritas por Petran (23)*

Los cultivos se leyeron diariamente du-
rante 20 dias, transfiriendo a medio fres-
co cualquier colonia sospechosa cuya tin-
cion revelara bacilos 4cido resistentes.
Una vez purificadas las cepas se las man-
tuvo en el medio de Lowenstein Jensen
(24) y se las utilizo para definir su veloci-
dad de crecimiento y su capacidad de pro-
ducir pigmento (25) asi como para un es-
tudio bioquimico completo (24)**. Con
base en estas pruebas se intentd una clasi-
ficacion en especies.

RESULTADOS:

De las 50 muestras 9 (180/0) revelaron la
presencia de colonias de bacilos 4cido re-
sistentes; cinco de las muestras positivas
provenian de la Pasterizadora A, tres de la
C y una de la Facultad de Zootecnia de la
Universidad de Antioquia.

Velocidad de crecimiento y produccion
de pigmento:

De las nueve cepas ocho produjeron creci-
miento visible en menos de 7 diaslo cual
las colocé en el grupo IV de Runyon; la
restante necesitd mas de 7 dias para dar
colonias macroscépicamente apreciables y
no produjo pigmento en la oscuridad ni
después de fotoestimulo; fue pues clasifi-
cada como del grupo III de Runyon.

Las pruebas bioquimicas permitieron cla-
sificar la cepa del grupo II como M.
terrae; en cuanto a las del grupo 1V, tres
pertenecieron a la especie M. fortuitum y

cinco no fueron definidas en cuanto a es-
pecie. Estos hallazgos, asi como la posible
interpretaciéon en cuanto a patogenicidad
estdn resumidos en 14 tabla Naimero 1: el
M. terrae y las Mycobacterias del grupo
IV diferentes del M. fortuitum probable-
mente no son patdgenas (excepto el M.
chelonei). El M. fortifitum ha sido aislado
de casos de osteomielitis e infeccion pul-
monar (26, 27, 28, 29)

Cuatro cepas fueron aisladas solamente
del sedimento de la muestra y cinco uni-
camente del sobrenadante de la misma.

DISCUSION:

La literatura colombiana alusiva a Myco-
bacterias atipicas es escasa; Alvarez y co-
laboradores (30) estudiaron en la Univer-
sidad del Valle, Cali, en 1966, ciento diez
cepas de bacilos dcido resistentes, aislados
a partir de especimenes clinicos diversos:
87 fueron clasificados como M. tubercu-
losis hominis, 11 como Mycobacterias ati-
picas del grupo II, 2 pertenecian al grupo
I y 10 al grupo IV;una de estas Gltimas
fue responsable de un caso de enfermedad
cutanea pero los autores no dan datos que
permitan interpretar la posible significa-
ci6bn de las demas Mycobacterias atipicas
por ellos aisladas.

Mufioz en 1944 (31) publicd un estudio
sobre el aislamiento de Mycobacterias a
partir de tejido 6seo de la cabeza del fé-
mur de personas muertas de lepra e inhu-
madas en los cementerios de los leproco-
mios de Agua de Dios, Cafio de Loro y
Contratacion: el total de 13 muestras pro-
cesadas revel6 bacilos dcido resistentes al

- Gentilmente practicado por el doctor Hugo David, Jefe de la Seccion de Mycobacteriologia,
Center for Disease Control, Atlanta, Georgia, EE.UU.
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examen directo y 11 de las mismas dieron
lugar, en el cultivo, a colonias que el au-
tor consideré como del género Mycobac-
terium y dividié' en cromdgenas—rugosas,
cromégenas—lisas, y no cromodgenas—ru-
gosas. Adicionalmente, se demostraron
Mycobacterias en las 11 muestras estudia-
das de tejido de cabeza de fémur de per-
sonas presuntamente no leprosas exhuma-
das de bovedas del cementerio de Bogota.
Al interpretar sus hallazgos el autor con-
cluye que todos estos aislamientos corres-
ponden a bacilos acido resistentes saprofi-
tos; estamos de acuerdo con esta interpre-
tacion; en conexion con ella se menciona,
en el mismo trabajo, la observacién al
examen directo de bacilos acido resisten-
tes en el polvo de los aposentos de los
enfermos de lepra.

Hasta donde pudimos constatar, en los
Indices de la Literatura Médica Colombia-
na de 1890a 1972 (32, 33, 34, 35), no se
hallan otros trabajos sobre aislamientos
de Mycobacterias atipicas, sea de pacien-
tes o de muestras ambientales. En cambio
existe un informe (45) sobre aislamiento
de estos microorganismos a partir ‘de
muestras de animales; en efecto, Vaughn
y colaboradores hallaron, en una encuesta
sobre zoonosis en mataderos de Colom-
bia, que en 12 de 56 vacas (21,40/0) se
aislaban Mycobacterias atipicas a partir
de ganglios linfiticos retrofaringeos y
submaxilares que exhibian lesiones ma-
croscopicamente compatibles con una
infeccion tuberculosa; tales Mycobacte-
rias pertenecian al grupo III (8 casos), al
IT (3 casos) y a los grupos II y III, indis-
tintamente, (un case).

La demostracién de estos microorganis-
mos en la leche no necesariamente impli-
ca peligro para quien la consuma; en efec-
to: si se trata de leches destinadas a la

Vol.24-1974-No.5

pasterizacion ésta, muy probablemente,
las destruird (18); si la leche se ingiere
cruda el peligro parece ser minimo en el
caso de Mycobacterias ambientales que
son de baja virulencia para la persona cu-
yas defensas son adecuadas; esta afirma-
cién es particularmente valida para las
Mycobacterias atipicas del grupos IV o
crecedoras rpidas de las cuales sélo el
Mycobacterium fortuitum y el Mycobac-
terium chelonei han sido reconocidos
como causa de enfermedad humana (11).

Por otro lado, es concebible que la inges-
tibn repetida de estos microorganismos
estimule reacciones de sensibilidad retar-
dada frente a sus antigenos traducidas en
reacciones menores de 9mm. de indura-
cion al aplicar la tuberculina corriente.

Es pertinente tener en cuenta el trabajo
de Trujillo y colaboradores (36) quienes
encontraron baja la prevalencia de reac-
ciones positivas frente a tuberculinas de
Mycobacterias atipicas en escolares de
Medellin (4,50/0); ésto indica, en concep-
to de los autores, que las infecciones por
Mycobacterias atipicas no son de impor-
tancia considerable en el grupo estudiado
y los lleva a proponer que se tome 6 mm
de induracién o mds como limite de la
tuberculina positiva.

Creemos que, antes de aceptar como alta
o baja la incidencia de Mycobacteriosis
atipicas en nuestro medio, serd necesario
llevar a cabo estudios adicionales tanto
epidemioldgicos como microbioldgicos.
Cabe la posibilidad de que con tuberculi-
nas preparadas de cultivos de cepas autoc-
tonas pueda obtenerse una informacién
mas fidedigna sobre la frecuencia de in-
feccion por Mycobacterias atipicas en una
ciudad.
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La separaciéon de las Mycobacterias en
especies se basa en métodos refinados
tales como el estudio de sus reacciones
bioquimicas (24, 37, 38, 39), sus antige-
nos (40, 41, 42) y su susceptibilidad a los
bacteriofagos (43, 44); sdlo los laborato-
rios de referencia estdn en capacidad de
llevar a cabo estos andlisis cuya importan-
cia radica parcialmente en el hecho de
que en los grupos II, III y IV de Runyon
puede haber, al lado de especies patoge-
nas, otras que son, hasta donde sabemos,
inofensivas.

Cabe preguntarse a partir de cuales fuen-
tes se contamina la leche con Mycobacte-
rias: aunque los hallazgos de Vaughn (45)
plantean la posibilidad de que provengan
de los tejidos del animal enfermo como
en el caso del M. tuberculosis hominis, lo
mas probable es que la contaminacion
tenga lugar a partir del polvo, del estiér-
col, de la piel del animal o de los envases
en que se la recibe, almacena o transpor-
ta.

Si estas fuentes ambientales estan origi-
nando la contaminacién de la leche con
My cobacterias atipicas es ldgico suponer
que en ellas mismas, particularmente en el
polvo, el suelo y el agua, podriamos facil-
mente demostrarlas. Pese a que, en com-

paracion con la tuberculosis, la importan-
cia relativa de las Mycobacterias atipicas
en Colombia es baja, su comprobacion en
nuestro ambiefite y alimentos reviste un
indudable interés.

SYNOPSIS:

A search was done for atypical mycobac-
teria in fifty samples of raw milk; such
microorganisms were recovered from nine
(180/0) of the samples; one strain belon-
ged to Runyon’s group III (M. terrae) and
the remaining 8 to group IV; three of the
latter were defined as M. fortuitum while
the remaining ones were not speciated.

AGRADECIMIENTO:
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sefior Antonio Valenty de Laboratorios
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CUADRO No. 1

IDENTIFICACION DE NUEVE CEPAS DE MYCOBACTERIAS

AISLADAS DE MUESTRAS DE LECHE CRUDA

Grupo de No. de Especie

Interpretacion

Probablemente no
patogeno

Runyon Cepas
i 1 M. terrae
v 3 M. fortuitum
5 Especie distinta

del M. fortuitum

Ocasionalmente
Patogeno

Probablemente no
patogeno*

b Excepto el M. chelonei.
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FRACCION EFECTIVA DE LA TIROXINA (ETR), PRUEBA
IN VITRO PARA MEDIR EL FUNCIONAMIENTO TIROIDEO

Dr.Arturo Orrego M. *
Dr.Jairo Cardona B.**
Dra.Marta L. Garcés ***

RESUMEN

Se estudiaron 70 pacientes, entre hombres y mujeres, cuyas edades ocilaban entre 15 a
60 afios, con el fin de valorar su estado tiroideo clinicamente y por medio del laborato-
rio.

En todos se practicd ETR, y con menor frecuencia se realizé y odoproteinemia, captacion
tiroidea, T3, T4; se les hizo historia clinica completa sobre su estado tiroideo, sobre la
ingestion de drogas, y se anotd el diagnostico clinico en la historia; si existia alguna duda
clinica sobre la funcidn tiroidea, ésta se valord posteriormente, ignorando los resultados
de los examenes de laboratorio durante el nuevo examen clinico.

En 39 de los 45 pacientes los valores de la Fraccion efectiva de la tiroxina estuvieron
dentro de lo esperado, en uno, las cifras estuvieron dentro de los niveles hipertiroideos, y
en 5 en los limites inferiores o aiin por debajo de los limites normales. De los 10 casos de
hipertiroidismo, solo uno estuvo en los limites superiores del eutiroidismo, el resto
dentro de los limites esperados. (Grafica No. 1).

En los 5 casos de hipotiroidismo las cifras obtenidas con el ETR fueron por debajo de
0.80 excepto en uno, en quien apenas si estuvo por debajo de 0.84. (Grifica No. 1).

Se considera que la prueba ETR no es una prueba ideal para medir la funcién tiroidea,
pero ofrece serias ventajas sobre la yodoproteinemia y algunas pruebas radioactivas in
vitro como el estuche de la T4 y T3, por el método competitivo, o mediante la medicion
de la capacidad unidora de las proteinas del suero por la resina. Consideramos que la
medicién de la Fraccidon efectiva de la tiroxina (ETR) tiene su mdxima utilidad durante
la administracién de estrogenos o durante el embarazo.

¥ Jefe Seccion de Endocrinologia, Departamento de Medicina Interna, Universidad de Antioquia,
Medellin, Colombia.

**  Jefe de Medicina Nuclear, Departamento de Medicina Interna, Universidad de Antioquia, Mede-
1lin, Colombia.

***  Taboratorio Endocrinologia.
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INFORME PRELIMINAR

Las pruebas de funcionamiento tiroideo
son multiples, sin que ninguna pueda con-
siderarse ideal en vista de sus limitaciones
en ciertas circunstancias; éstas pueden di-
vidirse en pruebas realizadas in vivo, tales
como captacién tiroidea, yodoproteine-
mia I — 131, indice de conversion del PBI
131, medicion del ciclo metabdlico de la
tiroxina 131, prueba de supresion por la
triyodotironina, etc. de las que no nos
ocuparemos en este articulo, y pruebas
realizadas in vitro, las cuales han sido
magistralmente revisadas recientemente
por Murphy (1). Estas pruebas pueden di-
vidirse: en pruebas que miden:

lo. La concentracion de hormonas ti-
roideas en sangre, ya sea: i

a)  Determinando el yodo unido
a las hormonas.

b) Midiendo el nivel de hormo-
nas tiroideas por el método
competitivo: T4, T3.

c¢) Midiendo el nivel hormonal
por el método de la doble di-
lucién o por medio de croma-
tografia de gas.

20. Pruebas que miden las hormonas
tiroideas en relacion con las protei-
nas plasmaéticas, entre estas estan:

a)  Medicién de la fraccion libre
de la tiroxina.

b) Medicion de la saturacion re-
lativa de las proteinas que
unen las hormonas tiroideas
(Captacion por el globulo
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rojo o por la resina de las hor-
monas tiroideas).

c) Medicién de las proteinas
transportadoras de las hormo-
nas tiroideas: inter—alfa beta
globulina, prealbimina y
albimina.

En el momento actual existen algunos es-
tuches de varios laboratorios que miden
las hormonas tiroideas por el método
competitivo (Abbot, T4; Mallinckrodt
Res—0OMat T4), o que miden la saturacién
relativa de las proteinas plasmadticas (mé-
todo de Abbot y Mallinckrodt). La medi-
cion de las hormonas tiroideas por los mé-
todos comerciales son ficiles de realizar
pero a costa de precision y sensibilidad.

La casa comercial Mallanckrodt de San
Luis (2), dio a la venta una nueva prueba
in vitro Res—0—Mat ETR para medir la
tiroxina y que en espafiol puede traducir-
se como fraccién efectiva de la tiroxina.
En este método se integran en un solo
procedimiento, el método competitivo y
la capacidad de captacion por el suero de
hormona radioactiva para la medicion de
la inter—alfa—beta globulina. La casa pro-
ductora ha demostrado que la Fraccion
efectiva de la tiroxina es directamente
proporcional a la concentracion de tiroxi-
na libre del suero, y que los resultados
dan idea sobre el funcionamiento tiroi-
deo, eliminando los efectos de las protei-
nas anormales del suero, como ocurre du-
rante el embarazo o la administracion de
estrogenos.

El fin de este trabajo preliminar es investi-
gar el valor de la prueba (ETR), Fraccion
efectiva de la tiroxina (2)en losestados
de hiper, hipo y eutiroidismo, frente a la
clinica y a otras pruebas tiroideas.
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Creemos que este es el primer informe de
la literatura colombiana sobre el uso del
ETR en la determinacién de la funcion
tiroidea.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 70 pacientes, de ambos
sexos, entre particulares y pertenecientes
al Hospital San Vicente de Pail y a la
Consulta Externa de la Caja Seccional del
ICSS. Las edades de los pacientes estaban
comprendidas entre los 15 y 69 afios, en
su gran mayoria mujeres. Una vez llegado
el paciente a la consulta, se hacia una
evaluacion clinica detallada, se anotaba el
diagnéstico clinico en la historia y se or-
denaban los siguientes examenes: yodo-
proteinemia (3) al laboratorio de Endocri-
nologia; T3 (Trilute), (4) T4 (Tetralute)
(5) (métodos en columna Ames), Capta-
cion tiroidea I 131 (6) y Fraccion efectiva
de la tiroxina (Mallinckrodt) (2) al Labo-
ratorio de Medicina Nuclear, Hospital
Universitario San Vicente de Paul, Mede-
llin. Al mismo tiempo de la evaluacion
clinica del estado tiroideo del paciente se
tomaba historia sobre la ingestion de dro-
gas que podrian interferir con estas prue-
bas, tales como yodo organico e inorgani-
co, androgenos, estrogenos, hormonas
tiroideas, corticoesteroides, andbolicos,
antiparasitorios yodados, difenilhidan-
toinato de sodio, diuréticos; si el paciente
estd tomando una o varias de ellas se or-
denaban las pruebas competentes. Si du-
rante la evaluacion clinica habia alguna
duda sobre el estado tiroideo del paciente
se citaba éste en otras oportunidades y se
practicaban nuevas evaluaciones clinicas.
En todos los pacientes se determinaban la
Fraccion efectiva de la tiroxina; en 38 se
practico ademads, yodoproteinemia; en 43,
T4; en 45, T3; en 62, captacion tiroidea,
y en 60, mas de dos desestos examenes.
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RESULTADOS

El motivo de consulta, diagnéstico clinico
y el estado tiroideo de los pacientes estu-
diados se resumen en las tablas de 1 a 3.

Se encontraron 3 mujeres en embarazo y
3 que estaban tomando anticonceptivos.
En los eutiroideos las cifras de ETR estu-
vieron de acuerdo con el diagnostico
clinico, excepto en 6 casos, en uno esta
prueba estuvo por encima de lo normal,
pese a que la T3, T4 y la captacion tiroi-
dea estuvieron dentro de lo normal y que
la anatomia patolégica mostrd coto sim-
ple;

En los otros 5 los limites estuvieron en
los limites inferiores de lo normal o atin
por debajo, pese a que la clinica y las
otras pruebas tiroideas estaban de acuer-
do con el diagnostico de eutiroidismo.

En los 10 casos de hipertiroidismo clinico
hubo correlacién en todos entre la clini-
ca, el ETRylasotras pruebas tiroideas,
excepto en un caso, en el cual la cifra de
ETR era normal, pero las otras pruebas
eran compatibles con hipertiroidismo
(T3, T4 y captacion tiroidea). La evolu-
ci6bn confirmé el diagnoéstico de hiperti-
roidismo.

En los 5 casos de hipotiroidismo, todos
secundarios a administracién de I-131
para el tratamiento de hipertiroidismo, se
obtuvo una correlacion franca entre la
clinica, el ETR y el resto de las pruebas
tiroideas. En los casos de hipotiroidismo
las cifras obtenidas con el ETR estuvieron
por debajo de 0.80, excepto en uno, en
quien apenas si estuvo discretamente por

_debajo de 0.84.
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i
CUADRO 1

DIAGNOSTICO INICIAL QUE MOTIVO EL
ESTUDIO
N® casos
Deficit de peso 20
Obesidad 5
Enfermedades tiroideas 45
TOTAL 70
CUADRO 2

ENFERMEDADES TIROIDEAS

N® casos
Coto no tdxico 25
Hipertiroidismo 10

Hipotiroidismo

Tiroiditis subaguda

Graves Basedow sin hipertiroidismo

CUADRO 3

ESTADO TIROIDEO EN LOS PACIENTES

ESTUDIADOS
N® casos
Eutiroideos 55
Hipertiroideos 10
Hipotiroideos 5
TOTAL 70
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‘Cuando las pruebas usadas: yodoproteine-
mia, T3, T4, captacion tiroidea y ETR se
correlacionaron con la clinica se obtuvo
mayor incidencia de aciertos con la tiroxi-
na libre; le seguian precision diagnosticas
en su orden: La T4, la yodoproteinemia,
la T3 y la captacion tiroidea.

En el total de pacientes habia tres emba-
razadas, enviadas para descartar hiperti-
roidismo, dos de ellas se les habia ordena-
do T4 y T3, cuyos resultados fueron con-
tradictorios; el examen clinico demostrd
eutiroidismo en todas, lo mismo que la
evolucion posterior; la Fraccion efectiva
de la tiroxina estuvo normal en las tres.
En tres pacientes, las cuales estaban to-
mando anticonceptivos, y que habian
sido enviados por yodoproteinemia mode-
radamente altas, el ETR fue normal, lo
que estaba de acuerdo con el diagndstico
clinico de eutiroidismo.

COMENTARIOS

Las pruebas in vitro para determinar la
funcién tiroidea deben reunir, segin
Murphy, (1) los siguientes criterios:

1) Deben poderse determinar en flui-
dos normales como suero y orina.

2) La cantidad de material usado debe
ser minima, si es posible por debajo
de un 1 cc.

3) Que pueda realizarse rapidamente.

4)  Que sean faciles de realizar, inclusi-
ve por una enfermera con un entre-
namiento mediano.

5)  Que el material en el cual se va a
determinar la hermona tiroidea no
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se deteriore, si se envia en forma
apropiada por correo.

6) Que no haya interferencia en el re-
sultado con drogas u otras substan-
cias.

7)  Que se pueda determinar en todas
las circunstancias clinicas.

La mayorfa de las pruebas realizadas in
vitro para determinar la funcion tiroidea
cumplen los 4 primeros criterios, en cam-
bio los requisitos 6y 7 son los mas difici-
les de llenar, y puede decirse que ninguna
de las pruebas tiroideas “in vitro” cum-
plen estos requisitos totalmente.

En la prictica los métodos radioactivos in
vitro para determinar la funcion tiroidea
son los més fieles y probablemente entre
éstos, los mas precisos sean los que se ba-
san en la medicion de T4 por el método
competitivo (1); pero estos métodos no
son tampoco ideales, ya que son mds o
menos largos y dificiles de realizar, y es-
pecialmente pueden dar causa a errores, si
se emplean como Unica prueba tiroidea,
cuando las proteinas del suero son anor-
males. Pero si este método se usa en com-
binacién con un ‘método que mida la
capacidad de unién de las proteinas es
excelente, ya que en el estado anormal
tiroideo las pruebas se alteran en direc-
cion opuesta. El producto de estas prue-
bas mide la concentracion libre de tiroxi-
na (o una aproximacion del indice de
tiroxina libre) y que ha demostrado ser de
gran utilidad, aunque pueden obtenerse
resultados altos en enfermedades no tiroi-
deas. El punto critico, en algunas de estas
determinaciones radioactivas in vitro es la
temperatura, especialmente si se usa el
método competitivo (2). El método Ma-
llinckrodt, que mide la Fraccion efectiva
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de la tiroxina (2), adolece también de
estas limitaciones durante su procesa-
miento, pero en nuestro laboratorio, para
evitar causas de error se procesaban las
muestras siempre en las horas de la noche,
periodo en el cual la temperatura era més
constante, obteniéndose siempre a estas
horas una temperatura entre 22 y 23 gra-
dos C., siempre dentro del limite aconse-
jado por la casa productora.

La especial ventaja de la Fraccion efectiva
de la tiroxina para determinar el estado
tiroideo, se encuentra en el embarazo y
durante la admjnistracién de estrogenos,
ya que este estado o estas drogas no traen
modificaciones en esta prueba, pero en
cambio, durante la administracion de hor-
monas tiroideas, se observan modificacio-
nes en los resultados; durante la adminis-
tracion de triyodotironina se obtienen
resultados bajos ain en eutiroideos y du-
rante la administracién de tiroxina se ob-
tendrdn resultados altos (2).

En nuestro estudio, cuando se hizo corre-
lacién clinica entre la yodoproteinemia,
T3, T4, captacion tiroidea y el ETR se
obtuvo una mayor incidencia de aciertos
con la Fraccion efectiva de la tiroxina, le
seguian en precision diagnodstica en su or-
den: T4, captacion tiroidea, la yodopro-
teinemia y la T3.

Ya la experiencia habia demostrado las
causas de error de la T4 y la T3 para me-
dir la funcién tiroidea, la que unida a la
experiencia de este trabajo, nos ha hecho
abandonar estos métodos (7). Es por ésto,
por lo que en Medicina Nuclear la prueba
mas realizada, como método radioactivo
in vitro para medir la capacidad funcional
de la tiroides, es la Fraccion efectiva de la
tiroxina libre.
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En nuestros pacientes eutiroideos hubo
una correlacion clara entre el estado tiroi-
deo, las pruebas tiroideas y el ETR en 39
de los 55 pacientes (ver grafica No. 1);
solo en uno se obtwvieron valores hiperti-
roideos y en 5 los niveles estuvieron en
los limites inferiores de lo normal, o adn
por debajo.

En los casos de hipertiroidismo solo uno
estuvo en los limites superiores del euti-
roidismo; en éstos se encontrd una mas
franca separacion entre los valores eutiroi-
deos e hipertiroideos; en los casos de hi-
potiroidismo hubo una franca separacion
entre los niveles eutiroideos e hipotiroi-
deosen 4; en los demds el valor de ETR
estuvo dentro de los limites inferiores
eutiroideos. (Grafica No. 1). .

Pese a que en algunos pacientes los valo-
res de ETR no mostraron claramente los
diferentes estados clinicos tiroideos, ob-
tuvimos la impresion de que el método de
la Fraccion efectiva de la tiroxina puede
ser de gran utilidad, no sélo en circuns-
tancias normales, sino también en ciertas
condiciones anormales, siendo el més pre-
ciso durante el embarazo o la administra-
cién de estrogenos.

Creemos que tampoco el ETR es la prue-
ba ideal para la determinacién de la fun-
cién tiroidea, ya que no llena todos los
requisitos mencionados por Murphy (1),
referidos anteriormente en este articulo.
No llena completamente los criterios nu-
meros 6 y 7, pero si ofrece serias ventajas
sobre la yodoproteinemia, la T3 y la T4
por columna, y puede ser tan 0til como el
indice de la tiroxina libre, el cual es el
producto de las cifras obtenidas midiendo
por separado la T4, mediante un método
competitivo y la T3 por el método de la
captacion por la resina, teniendo la venta-
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ja sobre este indice que se necesita hacer
solo una determinacion.

SYNOPSIS

The thyroid function of seventy patient
aged from fifteen to sixty five years old
were evaluated clinically and by the
Res—O0Mat — ETR diagnostic test compa-
ratively with other thyroid test (PBI, T3
and T4 by column Ames) and thyroid
uptake. The most remarkable correlation
was found between ETR and clinical
thyroid status; the next tests in accuracy
were: T4, T3. PBI and thyroid uptake. In
39 of the 45 euthyroid patient the results

of the ETR test were inside of the euthy-
roid range; in 5 patients the results felt
inside the uper limits of the hypothyroid
range and in one inside of the hyperthy-
roid limits. In 9 of the ten hyperthyroid
patient there was agreements between the
clinical status and the ETR results. En all
of the hypothyroid patients, except in
one the results were.in close agreement
with the results expected.

The most usefulness of the ETR test was
found in pregnancy and during the admi-
nistration of anticonceptive pills; the re-
sults obtained were in accordance to the
tyroid status in all six patients studied.
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NOTA: Mientras se enviaba este trabajo
a publicaciéon se han realizado
mds de 80 nuevas determinacio-
nes de ETR en la evaluacion de
la funcién tiroidea, habiéndose
obtenido atin mayor precision
diagn6stica.
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PRESENTACION DE CASOS

ASPERGILOSIS PULMONAR INTRACAVITARIA (ASPERGILOMA)
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SUMARIO

Se presenta la historia de un paciente con aspergilomas intracavitarios multiples y se
discuten las dificultades encontradas para el diagnostico y el tratamiento, destacandose la
importancia de las pruebas serologicas. Se revisa la literatura colombiana sobre el tema.

INTRODUCCION

La Aspergilosis pulmonar intracavitaria o
aspergiloma es una entidad clinica y ra-
diolégicamente bien definida, cuya des-
cripcion clasica fue dada por Davé en
1938 (1). De las 3 grandes formas de As-
pergilosis pulmonar descritas por Hinson,
Moon y Plummer, es ésta la més benigna
e, igualmente, la més fécil de reconocer
radiologicamente (2). Puede ocurrir en
cualquier enfermedad pulmonar que haya
producido destruccion tisular, con la for-

& Departamento de Cirugia
o Departamento de Medicina Interna

*%%  Departamento de Microbiologia y Parasitologia

macion de cavitaciones. La radiografia re-
vela dentro de la cavidad, una masa com-
pacta, total o parcialmente rodeada por
un espacio aéreo semi—lunar (2—4). La
entidad ha sido informada previamente en
Colombia, citdndose 4 casos (5—8). Pre-
sentamos a continuaci6n la historia de un
nuevo paciente con aspergiloma, con el
objeto de atraer la atencién de los médi-
cos hacia esta micosis pulmonar, la que
bien pudiera ser mas frecuente de lo que
se piensa.

*#kk  Departamento de Patologia, Facultad de Medicina, U. de A., Medellin
»
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INFORME DEL CASO

Paciente A.A.G., historia clinica
677—-252 del Hospital Universitario San
Vicente de Padl. Hombre de 38 afios, na-
tural y residente de San Marcos (Sucre),
conductor de botes. Es examinado inicial-
mente en consulta privada en marzo de
1973, cuando experimenta tos persistente
y expectoracién hemoptoica, de 6 meses
de evolucién. La radiografia de torax re-
vela infiltrados difusos bilaterales, mas
notoriso hacia los vértices. Los examenes
directos de esputos son negativos para
bacilos acido—alcohol resistentes. Igual-
mente son negativas las pruebas serologi-
cas para histoplasmosis y paracoccidioido-
micosis. En vista de que los esputos del
paciente eran francamente hemoptoicos,
se decide en el laboratorio practicar una
prueba seroldgica con antigenos de Asper-
gillus, la que da resultados positivos. De-
safortunadamente, ya el paciente habia
regresado a su lugar de origen, bajo trata-
miento antituberculoso y con la orden de
presentarse a nueva consulta en dos meses
mas. Debido a problemas personales, el
paciente regresa a consulta sélo en sep-
tiembre de 1973.

En este momento, el enfermo narra fiebre
no cuantificada, no acompafiada de sudo-
racién. Se queja de dolor tipo punzada,
en hemitérax izquierdo, de 2 meses de
evolucion. Como antecedentes personales
de importancia estd el de sufrir de “asma”
desde los primeros afios de vida. El exa-
men fisico muestra un paciente en regular
estado fisico, presion arterial de 130/90,
pulso 86/minuto, temperatura 37,5°C,
peso de 47 kg. y sin disnea. La revision de
sistemnas revela anormalidades inicamente
a nivel del toérax, donde se aprecian sibi-
lancias diseminadas en ambos tiempos res-
piratorios, mas audibles en hemitorax de-
recho y ademds, estertores gruesos en
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bases pulmonares. En corazén se aprecia
soplo sistolico Grado I, audible en todos
los focos y P2 mayor que A2.

Entre los exdmenes*de laboratorio que
fueron practicados merecen mencionarse
los siguientes: Hemograma: hemoglobina
14.2, leucocitos 13.050 (cayados 2, neu-
trofilos 63, eosindfilos 5, linfocitos 30) y
sedimentacion 58 mm. en la primera

- hora. Citoquimico de orina: densidad

1024, pH 7; proteina +, hematies 4 AP,
leucocitos 4 AP, células epiteliales SAP;
clindros: hialinos 1BP, granulosos 2 BP,
grasos 4 TC. Electrocardiograma: RSR.
FREC 95/, PR: 0.16”;AQRS: 0.09; a
QRS: O’; ST con desnivel discreto nega-
tivo y onda T positiva de V3 a V5. El
trazo muestra lesiones e isquemia suben-
docdrdica lateral. Radiografia de Térax:
infiltrados bilaterales intersticiales en
ambos campos pulmonares, con predomi-
nio de vértices; mediastino ensanchado
por probables adenopatias, silueta cardia-
ca de limites normales (Fig. 1). Cultivos

Figura No. 1.
Radiografia inicial. Se observan infiltrados bila-
terales con predominio en los 16bulos superiores
y mediastino ensanchado.
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de esputos para BK (3 muestras); negati-
vas. [gualmente negativos fueron los culti-
vos correspondientes a la muestra tomada
en la primera consulta. Prueba cuténea
con Tuberculina: negativa.

El estudio micologico comprendid técni-
cas directas e indirectas. Entre las prime-
ras, examenes microscopicos con KOH y
cultivos de esputos, en 5 muestras seria-
das. Se utiliz6 el Sabouraud modificado
con cicloheximida y cloranfenicol ( *), asi
como también el Sabouraud Simple (¥*).
Los cultivos fueron incubados a tempera-
tura ambiente por 4 semanas, con revisio-
nes periddicas. En dos de los exdmenes
directos (noviembre 6 y 12) se observo la
presencia de hifas anchas, septadas y ra-
mificadas en forma dic6toma, compati-
bles con Aspergillus. Los cultivos, sin
embargo, fueron negativos debido a la
presencia de bacterias contaminantes.

Como técnicas micoldgicas indirectas se
utilizaron la fijacion del complemento
y/o la inmunodifusion en gel de agar,
empleando antigenos derivados de Histo-
plasma capsulatum, Paracoccidioides bra-
siliensis y Aspergillus fumigatus (9, 10,
11). Las pruebas fueron negativas para los
dos primeros microorganismosy positivas
para el tercero. En efecto, en la inmuno-
difusion en gel de agar se apreci6 la for-
macién de 3—5 bandas de precipitado con
el antigeno de Aspergillus, tanto en la
muestra inicialmente tomada en marzo
como en las restantes de septiembre y
noviembre (Fig. 2). Al cuantificar los an-
ticuerpos se obtuvieron titulos de 1:8 en
la muestra inicial y de 1:16 y 1:32 en las
posteriores. 7 ¢

(&) Mycocel Agar. B.B.L., Cockeysville, Marylam{
Sabouraud dextrose Agar, B.B.L., Cockeysville, Maryland

(g
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Figura No. 2

Inmunodifusién en gel de agar. En la perfora-
cion del centro se depositd antigeno soluble de
A. fumigatus. Las perforaciones laterales reci-
bieron sueros controles positivos (1) y las mar-
cadas con los Nos. 5, 6, 7, 8 diluciones del sue-
ro del paciente al 1:4, 1:8, 1:16 y 1:32. Notese
la presencia de varias bandas de precipitado en
todas las diluciones excepto en la Gltima.

Con la sospecha de Aspergilosis bronco-
pulmonar se procede a ordenar tomogra-
mas los cuales revelan 2 cavidades en el
lado derecho, al parecer comunicadas en-
tre si, las cuales alojan en su interior una
masa homogéneamente densa y de con-
tornos irregulares. El resto de la cavidad

S
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Figura No. 3

Tomografia. Se observan dos cavidades comuni-
cadas entre si en el lado derecho y una en el
izquierdo. Dentro de ellas se perciben masas
homogéneamente densas que corresponden a
colonias del Aspergillus.

estd lleno de aire. En el lado izquierdo se
demuestra una gran cavidad apical en
cuyo interior hay una imagen densa, muy
redondeada y en todo similar a las descri-
tas en el lado derecho. Se aprecia, igual-
mente, una cavidad mucho mds pequefia
inmediatamente por debajo de la anterior.
El aspecto de media luna es caracteristico
y permite el diagnostico de aspergillomas
pulmonares multiples (Fig. 3).

Con este diagnostico se instald tratamien-

to con Anfotericina B (***) (12, 13),
consiguiéndose una dosis total de 1.175

(***) Fungizona Squibb.
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mgrs. Durante su estadia hospitalaria el
paciente presentd, persistentemente, ex-
pectoraciéon hemopurulenta, abundante y
no tuvo mejoria apreciable. Inicialmente
toler6 la Anfotericina para presentar lue-
go ganchos febriles y proteinuria de 1.5
grms./24 horas, sin alteracion en la depu-
racion de la creatinina. Desarroll6 anemia
entre 7 y 9 gramos de hemoglobina, la
que no mejor6 con sulfato ferroso pero si
con transfusiones. Hizo crisis hipo—calé-
micas dificiles de controlar. Después de
muchas discusiones clinicas y ante la falta
de respuesta a la medicacion se decidi6
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Figura No. 4

Pulmon izquierdo. Obsérvense varias cavidades
apicales subpleurales, unidas unas a otras.

intervenirlo, con el objeto de resecar si-
quiera uno de los aspergilomas.

Debido a los problemas cardio—respirato-
rios del paciente se decidio llevar a cabo
una cavernostomia con anestesia local.
Lamentablemente, hubo paro cardiaco
falleciendo el paciente durante el acto
quirtrgico.

HALLAZGOS ANATOMOPATOLOGI-
COS (Autopsia No. 6545)

Los hallazgos mds importantes se encon-
traron a nivel del sistema respiratorio.
Ambas cavidades pleurales estaban com-
pletamente obliteradas por adherencias
fibrosas firmes. El 16bulo superior izquier-
do estaba ocupade casi completamente
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por dos cavidades comunicadas, de con-
torno irregular, de pared fibrosa y superfi-
cie anfractuosa, que median 7x6x6,5 y
5 x 3 centimetros (Fig. 4). En la luz se
encontré una masa de forma irregular, de
aspecto necrdtico, friable, color café cla-
ro, que llenaba ambas cavidades. Hacia el
apice, parte posterior, habia ruptura qui-
rurgica. En el pulmoén derecho, en el 16bu-
lo superior habia otra cavidad de 5 cms.
de pared lisa y llena de material de igual
aspecto al antes mencionado. En los 16bu-
los medio e inferior derechos, habian
cavidades que variaban entre 1y 1.5 cms.
(Fig. 5). Se veian extensas zonas de fibro-
sis y focos de consolidaciéon bronconeu-
moénica. Antracosis en ganglios del hilio.
Microscopicamente se observaron amplias
areas con exudado fibrinopurulento y
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Figura No. 5

Pulmén derecho. Gran cavidad apical subpleu-
ral, unida a otra mis pequefia localizada por
debajo de la primera. El contenido de las cavi-
dades (bola de hongo) habia sido previamente

retirado.

macrofagos en la luz alveolar y bronquial.
Extensas zonas de fibrosis que reempla-
zan grandes areas del parénquima.

Las cavernas presentaban una gruesa
pared fibrosa con denso infiltrado infla-
matorio de mononucleares, tejido de gra-
nulacién y miltiples células gigantes de
tipo cuerpo extrafio. Algunas de las cavi-
dades estaban bordeadas parcialmente por
epitelio respiratorio hiperpldsico con
focos de metaplasia escamosa y en la luz
se observaron acumulos de hifas septadas,
entrelazadas y ramificadas de Aspergillus
(Figs. 6 y 7) sin compromiso de la pared.
Algunos bronquios presentan engrosa-
miento, hialinizaciéon de la membrana ba-
sal e hipertrofia del musculo liso.
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En los multiples cortes estudiados con
coloraciones de Ziehl—Nielsen, no se
observaron bacilos acido alcohol resisten-
tes. No fue posible precisar si las cavida-
des tuvieron origen en dilataciones bron-
quiales o si fueron el resultade de una
previa lesion inflamatoria con necrosis del
parénquima.

COMENTARIOS

La inhalacion de los esporos producidos
por los mohos del género Aspergillus es
de ocurrencia diaria, ya que estos micro-
organismos se encuentran ampliamente
distribufdos en la naturaleza (14). En la
mayoria de los casos la inhalacion es
inocua; en otros, sin embargo, ella puede
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Figura No. 6

“Bola de hongo”. Corte microscopico del con-
tenido de la cavidad descrita en la Fig. No. 5.
Obsérvese la presencia de infinidad de hifas
entrelazadas (630x)

Figura No. 7
Corte del pulmén izquierdo. Nétese las hifas del
Aspergillus en el tejido (630x).
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conducir a la aspergilosis broncopulmonar
de tipo alérgico, a la infestacion de cavi-
dades preexistentes (aspergiloma) y mas
raramente a la invasion directa y destruc-
tiva de los tejidos (14—16) . Varias de las
especies de Aspergillus han sido implica-
das en procesos patologicos pero el A.
fumigatus parece ser el mas importante. A
distancia, lo siguen el 4. nidulans y el A.

flavus (15).

En los Gltimos afios ha aumentado el
namero de informes sobre casos de Asper-
giloma (16—20). Més a menudo la entidad
se implanta sobre cavernas tuberculosas,
bronquiectasias, quistes pulmonares,
neoplasmas o bulas. El aspergiloma es, en
realidad, una verdadera colonia (“bola”)
de Aspergillus compuesta por micelios s6-
lidamente empacados, colonia que se alo-
ja en una cavidad pre—existente y que
puede estar unida a la pared de la cavidad
o bien permanecer libre (2, 4, 15).

El aspecto radiol6gico que es bien carac-
teristico, suele ser mds bien demostrado
por los tomogramas que por las radiogra-
fias simples. En su descripcion clisica
Monod y colaboradores hablan de una
imagen “que no se olvida una vez vista”
(3). Se trata de una opacidad uniforme,
densa, redondeada, coronada por una
media luna aérea delgada y transparente.
Hay predominio de lesiones apicales . El
parénquima pulmonar circundante se con-
serva sano. Las lesiones pueden ser Ginicas
o miultiples y algunas, con el tiempo,
pueden sufrir un proceso de calcificacion
(4). A pesar de que el aspecto radioldgico
es caracteristico, no es patognomonico ya
que algunas otras entidades tales como
quistes por equinococosis 0 hematomas
en una cavidad, pueden remedar el cuadro
radiolégico (4, 15, 18).
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La hemoptisis es el sintoma predominan-
te y aunque leve en la mayoria de los
pacientes, en otros puede ser tan severa
como para ocasionar la muerte. La tos, la
expectoracién y la fiebre siguen, en orden
de frecuencia a la hemoptisis (15). Hilve-
ring y colaboradores (21) han avanzado
una hipétesis para explicar la fiebre y la
hemoptisis en bases inmunoldgicas. De
acuerdo a ellos, a nivel pulmonar ocurre
una unién antigeno—anticuerpo del tipo
III de Gell y Coombs (22) ya que en el
suero de los pacientes con aspergiloma
existen suficientes anticuerpos circulantes
como para reaccionar con el antigeno
aspergilar presente en la cavidad. En estos
casos, el uso de corticosteroides podria
aliviar los sintomas (16).

El tratamiento de los pacientes con asper-
giloma es dificil, no existiendo pautas de-
finidas. La tendencia es hacia la reseccién
de 1a lesi6én. Sin embargo, el procedimien-
to no es aplicable en todos los casos bien
sea por la presencia de alteraciones car-
dio—respiratorias o por la multiplicidad
de las lesiones (18, 19). El tratamiento
sistémico con anfotericina B ha sido in-
formado como exitoso en algunos casos,
pero su eficacia no estd definitivamente
comprobada (17—18). Esto parece ser
debido a que la droga no alcanza a pene-
trar en concentraciones suficientes al sitio
afectado (17). Igual sucede con la aplica-
cion local de la droga a través de cateter
endobronquial, la que ha dado resultados
satisfactorios en unos pocos casos (18).
Algunos autores afirman que el incremen”
to en el uso de antibidticos de amplio es-
pectro y de corticoides vienen facilitando
el desarrollo de gérmenes saprofitos como
el Aspergillus (4, 16, 20).
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Aunque el diagndstico es radiologico en
primera instancia, la confirmacién depen-
de de estudios micolégicos (directos, cul-
tivos y estudios anatomopatoldgicos) y,
sobre todo, en la deteccién de anticuer-
pos precipitantes en el suero del paciente.
Las pruebas de inmunodifusién en gel de
agar y de inmunoelectroforesis, que casi
siempre muestran un nimero elevado de
bandas o arcos de precipitado, son positi-
vas en mas del 90o/o de los pacientes (11,
23, 24).

Puesto que este género de hongos esta tan
extensamente repartido en la naturaleza,
la simple observacion microscopica de
hifas compatibles con Aspergillus o su ais-
lamiento en cultivos, no necesariamente
establece un diagnéstico. Es necesario
confirmar el hallazgo en varias muestras,
extremando las precauciones en la obten-
cién del especimen. Es por ello que las
pruebas seroldgicas son tan importantes
en la etapa anterior a la reseccién quirtr-
gica o a la biopsia.

Como se desprende de la revisién ante-
rior, nuestro caso se acomoda perfecta-
mente a la descripcién cldsica del aspergi-
loma. No se hallaron lesiones de bron-
quiectasia en los l6bulos pulmonares infe-
riores, lo que hace pensar que las cavida-
des apicales encontradas fueran €l resulta-
do de una previa lesion inflamatoria con
necrosis del parénquima pulmonar, cuya
etiologia no fue posible precisar. En los
multiples cortes histolégicos no se encon-
tr6 inflamacién granulomatosa de tipo
TBC y ademads las coloraciones especiales
y numerosas baciloscopias fueron negati-
vas para BAAR. Los cambios microscopi-
cos de engrosamiento e hialinizacién de la
membrana basal de los bronquios sugieren
la posibilidad de asma.

L
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Vale la pena resaltar las dificultades para
el diagnéstico clinico. A pesar de que
repetidos exdmenes de laboratorio (direc-
tos, cultivos e intradermorreacciones) fue-
ron negativos para bacilo tuberculoso, el
informe radiologico sobre la placa simple
de torax y la sintomatologia del paciente,
hicieron que el diagnéstico de tuberculo-
sis persistiera, aunque desde el comienzo
se pensd en una micosis, considerando
como posible la histoplasmosis o 1a para-
coccidioidomicosis pero no la aspergilosis.
Este diagndstico fue inicialmente sugerido
por la presencia en el suero del paciente
de precipitinas contra el A.fumigatus.
Con esta sospecha, se procedid al estudio
radiologico apropiado (tomograma), el
que comprob6 el diagnostico. Igualmente,
el estudio post—mortem revel6 la magni-
tud de las lesiones y la presencia de masas
fangicas. Este caso ilustra igualmente, las
dificultades del tratamiento. La persisten-
cia de expectoracion hemopurulenta aiin
después de alcanzar una dosis considera-
ble de anfotericina B (1475 mgrs.), indica
la ineficacia de tal terapia en nuestro pa-
ciente. Tal vez la cantidad de droga dada
hubiese impedido, eso si, la diseminacién
esperada como consecuencia del acto
quirdrgico. Las condiciones del paciente
con lesiones pulmonares maltiples y alte-
raciones cardiorespiratorias no permitie-
ron, desafortunadamente, la reseccion de
los aspergilomas. No es dificil encontrar
informes con fracasos terapéuticos como
el presente (17, 18, 19).

Con respecto a los 4 casos anteriormente
informados en el pafs, dos fueron diag-
nosticados en material de resecciéon qui-
rargica (5, 6), habiendo sido los restantes
hallazgos de autopsia (7, 8). En ninguno
de ellos fueron practicados estudios sero-
l6gicos para hongos. Fuera de los anterio-
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res casos, existe otro informe sobre un
caso de aspergilosis en un recién nacido,
tratindose de una forma diseminada y fa-
tal (25). En los archivos de nuestro Insti-
tuto de Anatomia Patologica existe otro
caso de aspergiloma pulmonar intracavita-
rio (H.C. No. 1421876) en una mujer de
45 afios, quien presentaba bronquiecta-
sias.

Puesto que las pruebas de inmunodifusion
en gel de agar son especificas y muy sensi-
tivas en el caso de los aspergilomas (11,
23, 24), se deberia recurrir a ellas con
mas frecuencia y cuando se estid en pre-
sencia de pacientes con cavitaciones y
esputos hemoptoicos que no respondan al
tratamiento antituberculoso. Como
prueba tamiz, la inmunodifusién es el mé-
todo méas rdpido y econdémico para con-
centrar las sospechas en una aspergilosis.
Si se obtienen resultados positivos, no
deberia vacilarse en proceder con las
tomografias.

SYNOPSIS

A case of pulmonary aspergilloma is des-
cribed. The patient, a 38—years old man,
experienced respiratory symptoms for
over a year.

Lung alterations, as revealed by X—rays,
were initially considered to be of tubercu-
lous origin, although the patient did not
improve under appropriate TB treatment.
Positive serological tests were obtained
with Aspergillus antigens and subsequent
radiological studies (laminagraphs) re-
vealed the presence of bilateral aspergillo-
mata. Treatment proved insatisfactory
and the patient died. Pathological studies
revealed the presence of various cavities
in the apical portions of both lungs which
contained irregular masses formed by
septated, dichotomous hyphae.

Difficulties found in the establishment of
the proper diagnosis are discussed in the
text. The colombian literature on aspergi-
llosis is revised.
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REVISION BIBLIOGRAFICA

MONONUCLEOSIS

Tamir D., et al. Infectious Mononucleosis and Epstein Barr Virus in Childhood. (Mono-
nucleosis infecciosa y el virus de Epstein—Barr en la nifiez). Pediatrics 53:330, 1974.

Recientemente se ha establecido una asociacion entre la mononucleosis infecciosa y el
virus de Epstein-—Barr. Este virus fue detectado primero por microscopia electronica y
luego por inmunofluorescencia en cultivo de células de linfoma de Burkitt. Mds tarde el
virus de Epstein Barr fue demostrado por inmunofluorescencia y microscopia electronica
en cultivo de linfoblastos derivados de leucocitos periféricos de pacientes con monoclu-
cleosis infecciosa. Se ha demostrado que pacientes con mononucleosis infecciosa mues-
tran un aumento del titulo de anticuerpos contra el virus de Epstein —Barr.

Hasta hace poco la mononucleosis infecciosa era considerada como una entidad rara en la
nifiez temprana. Esto, se basaba en la ausencia de hallazgos clinicos tipicos y de anticuer-
pos heterofilos. Sinembargo ahora el porcentaje de nifios con anticuerpos contra el virus
de Epstein-Barr aumenta anualmente. Examinaron el titulo de anticuerpos contra el
virus de Epstein—Barr en 22 nifios, los cuales presentaban células mononucleares atipicas
en el extendido de sangre periférica. Las pruebas de Paul—Bunnell fueron negativas en
todos los nifios, pero los anticuerpos contra el virus de Epstein -Barr fueron positivos en
21 de ellos. Solamente cinco nifios en un grupo control de 27 tenian anticuerpos para el
virus de Epstein—Barr.

Concluyen que la presencia de dichos anticuerpos y un aumento de los titulos de los
mismos, confirman el diagndstico de Mononucleosis Infecciosa, lo cual es de primordial
importancia en los nifios menores de un afio, puesto que ellos presentan un cuadro clinico
atipico y la ausencia de Paul—Bunnell positivo.

SINDROME HEMOLITICO UREMICO

Powell H. R., et al. Streptokinase and Antithrombotic therapy in the Hemolytic—Uremic
Syndrome. (Estreptokinasa y terapia antitrombotica en el sindrome hemolitico urémico.
J. Pediat. 84: 345, 1974.

El sindrome hemolitico Urémico consiste de una anemia hemolitica microangiopatica,
trombocitopenja y falla renal aguda, asociada con deposito de fibriria y plaquetas en las
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arteriolas renales y en los capilares glomerulares, con necrosis cortical renal parcial o
completa.

Los productos de degradacion de la fibrina han sido detectados tanto en el suero como en
la orina, lo cual sugiere que alguna lisis de los trombos intravasculares®puede ocurrir.

La terapia con heparina ha sido utilizada én forma extensa para tratar este cuadro patold-
gico; pero a pesar de su uso hay aun una gran morbi—mortalidad en esta enfermedad.

La agregacion plaquetaria es el evento mas tempranamente observado en la trombosis
arterial y los agentes que interfieren con la agregacion plaquetaria han sido utilizados para
tratar de modificar la lesion glomerular en la microangiopatia trombética. La heparina en
dosis terapéuticas tiene poco efecto sobre la agregacion plaquetaria y no activa la fibrino-
lisis.

De tal manera que el tratamiento del sindrome hemolitico urémico con heparina es poco
probable que influya sobre el componente plaquetario del trombo glomerular.

En vista de lo anterior se han utilizado un activador fibrinolitico como la estreptokinasa y
un agente antiplaquetaria como la aspirina o el dipiridamole, conjuntamente con la
aspirina. Ocho nifios del Hospital Real de Nifios de Melburne, con sindrome hemolitico
urémico fueron tratados con heparina, estreptokinasa, aspirina y dipiridamole . Dos nifios
murieron y seis sobrevivieron. Todos los pacientes que no murieron tenian funcién renal
normal.

Concluyen que la heparina reduce la tasa de mortalidad en la fase aguda de la enfermedad,
pero ella sola no previene la aparicion de enfermedad renal cronica, pero el tratamiento
conjunto de heparina, estreptokinasa, y drogas antiplaquetarias parecen prevenir esta
complicacion.

CONTAMINACION AEROSOLES

Pierce A et al. Bacterial contamination of aerosols. (Contaminacion bacteriana de los
aerosoles). Arch. Int. Med. 131: 156, 1973.

El equipo de terapia por inhalaciéon puede ser un vector de neumonia debida a bacilos
gram negativos adquiridos en el hospital. El mecanismo mas importante de diseminacion
de las-bacterias es su aerosolizacion en particulas de un tamafio suficientemente pequeno
para depositarse en'las unidades terminales:del pulmon. Los ventiladores'y los humidifi:

cadores son relativamente inofensivos a este 1

1

uerios neubulizadores para

specto vy LOS pe

110N NO se asocian comuni B C demias h larias. Los nebulizadores
grandes, independientemente de su disefio; son la fuente primaria de aerosoles con bacte-
rias.*Cualquiera que sea el equipo debe descontaminarse cada 24 lioras y la eficacia de la
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descontaminacién debe ser tal que el grado de contaminacién del equipo no exceda el del
drea del hospital.

Palabras claves:

Terapia por inhalacién
Aerosoles
Neumonia oportunista

KWASHIORKOR

Masawe A. E. J., et al. Serum protein and transferrin Determinations to distinguish
Kwashiorkor from iron deficiency anaemia (Determinaciones de las proteinas séricas y la
transferrina para distinguir el Kwashiorkor de la anemia por deficiencia de hierro). Arch.
Dis. Child. 48: 927, 1973. g

El kwashiorkor y-la anemia por deficiencia de hierro son causas comunes de morbi—mor-
talidad en los nifios que residen en el tropico. A menudo las dos condiciones coexisten y
la diferenciacion entre ellas usualmente es dificil. Se ha informado que los pacientes con
Kwashiorkor severo tienen una disminucion de la transferrina sérica y que la terapia
precoz con hierro puede ser peligrosa; el tratamiento debe ser pospuesto hasta cuando los
niveles de transferrina aumenten con el manejo dietético intensivo, lo cual se demora
varios dias. ‘

Por el contrario en la anemia por deficiencia de hierro, la terapia con hierro debe iniciarse
prontamente. -

Por lo anterior es imperativo tener un buen criterio para hacer la diferenciacion entre
estas dos entidades.

Estudiaron los niveles séricos de proteinasy transferrina en 38 nifios africanos, de los
cuales 10 eran controles normales, 18 tenian anemia por deficiencia severa de hierroy 10
con Kwashiorkor.

Los resultados mostraron que los pacientes con anemia por deficiencia de hierro tenian
relativamente mas altas las proteinas totales y las globulinas séricas, comparandolos con el
grupo control normal. Los nifios con kwashiorkor tenfan las proteinas totales mas bajas
pero las globulinas normales. La fraccion albimina estaba aumentada por encima del
control en el 500/0-de los pacientes con anemia por deficiencia de hierro y disminuida en
el otro 500/0. En el kwashiorkor los niveles estuvieron disminuidos uniformemente.

Los niveles de transferrina estaban aumentados en la anemia por deficiencia de hierro y
disminuidos en el gmpo con kwashiorkor. ;
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Estiman que la determinacion de los niveles de transferrina es el mejor examen de labora-
torio para hacer una distincion entre los dos cuadros patoldgicos.

e

MEMBRANA HIALINA

Ambrus C. M., et al. Plasminogen in the prevention of hyaline membrane disease. (Plasmi-
nogeno en la prevencion de la enfermedad por membrana hialina). Am. J. Dis. child. 127:
189, 1974. '

En la enfermedad por membrana hialina, las membranas hialinas alveolares estan com-
puestas parcialmente de fibrina. Los nifios prematuros tienen bastante disminuido el
plasminogeno sérico, de tal manera que ellos son incapaces de desarrollar una fibrinolisis
efectiva, por lo cual no pueden prevenir los depdsitos de fibrina. En consecuencia ensaya-
ron el plasmindgeno para prever la membrana hialina.

Hicieron un estudio doble ciego y con asignacién al azar en 100 pacientes cuyo peso al
nacer oscilo entre 1 y 2,5 kgrs. Les administraron plasminégeno y un placebo poco
después del nacimiento. Entre los 51 nifios que recibieron el placebo 7 desarrollaron un
cuadro de dificultad respiratoria moderada y 10 lo hicieron en forma severa, de los cuales
murieron cinco con enfermedad de membrana hialina. Otros dos pacientes fallecieron por
otras causas diferentes.

Entre los 49 tratados con plasminogeno, 13 desarrollaron dificultad respiratoria moderada
y 3 la presentaron en forma severa. No hubo muertes atribuidas a la enfermedad de
membrana hialina. Dos muertes fueron debidas a otras causas.

DIARREA INFANTIL

Gorbach S. et al. Toxigenic Escherichia coli. a cause of Infantil Diarrhea in Chicago.
(Escherichia coli toxigénico como causa de diarrea infantil en Chicago). New Eng. J. Med.
287,791, 1972

En muchos ninos admitidos al hospital por diarrea aguda no pudo encontrarse un agente
etiologico. Los autores estudiaron 600 cepas de E. Coli aisladas de las materias fecales de
29 nifios con diarrea y que eran negativas para Salmonella y Shigella. En 9 de los 29 se
hallaron serotipos cldsicos de E. Coli enteropatégeno. En las materias fecales de los 29
niflos se hallaron cepas de £ Coli que inducian acamulo de liquido y distension del
intestino delgado del conejo joven. Tanto las cepas como sus filtrados estériles inducian
este efecto. Ello demuestra sus capacidades para producir una enterotoxina.

Se pudo demostrar en algunos casos la presencia, en las materias fecales de 2 6 3 cepas
enterotoxigénicas.
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Este estudio es ilustrativo de la posibilidad de demostrar cepas enterotoxigénicas de .
Coli en un alto porcentaje de los nifios con diarrea en ausencia de los gérmenes enteropa-
tégenos tradicionales.

Palabras claves:

Diarrea infantil
Escherichia coli
Enterotoxina

SIFILIS

McCracken G. H., Jr. et al Penicillin treatment for congenital syphilis. A critical reapprai-
sal. (Tratamiento de la sifilis congénita, con penicilina. Una actualizacion critica). JAMA
228: 855, 1974.

Debido a la pobre respuesta clinica de los nifios con neurosifilis tratados con dosis bajas
de penicilina y la falta de datos acerca de la eficacia a largo plazo con otros regimenes de
penicilina, parece prudente el pretender alcanzar niveles de penicilina de aproximadamen-
te 0.03 microgramos/cc. en el suero y en el liquido cefalorraquideo, con el objeto de
eliminar los treponemas.

Las siguientes recomendaciones estdn basadas en parte en las concentraciones séricas y del
liquido cefalorraquideo de penicilina obtenidos en el estudio presentado.

En lactantes con sifilis congénita comprobada sin evidencia de neurosifilis, después de
una cuidadosa evaluacién clinica y seroldgica podran ser tratados con penicilina G procai-
nica en dosis de 10.000 unidades/kg. administrada en una sola dosis diaria durante 10 dias
o con penicilina G benzatinica en dosis de 50.000 unidades/kg. con una sola aplicacion
muscular.

Cualesquiera de estos dos tipos de terapia podrian ser apropiados para el tratamiento de
nifios asintomdticos con pruebas serologicas positivas en muestras tomadas del cordén,
cuando no se ha podido documentar bien un tratamiento adecuado de la madre.

En lactantes con evidencia clinica o de laboratorio de neurosifilis y en los que no se les
puede descartar el compromiso del sistema nervioso central, podran tratarse con penicili-
na G procainica a raz6n de 50.000 unidades/kg. con una sola aplicacion diaria durante 10
a 14 dias.

La fenoximetil penicilina potdsica es una droga que ofrece una alternativa satisfactoria,
pero la penicilina G prqocainica es mas conveniente por su Gnica aplicacién diaria.
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. ONTA'MINACION NEBULIZADORES

‘Roberts F. et al. The infection hazard of contaminated nebulizers. (El peligro de infec-
cion por nebulizadores contaminados). C.M.A.Journal 108: 53,1973.
x -

Una desinfeccion ineficiente del equipo de inhalacidn entre paciente y paciente puede
producir brotes serios de infeccion. Se pueden demostrar bacilos gram negativos, en el
agua del nebulizador, en el 10,50/0 de los aparatos que se emplean por 24 a 72 horas. De
los pacientes expuestos a nebulizadores contaminados en el 150/6 los correspondientes
microorgnismos se pueden demostrar en el tracto respiratorio al cabo de 48 horas de
guardado el aparato. Solo uno de 85 pacientes expuestos a nebulizadores contaminados
desarroll6 neumonia y tal caso tenia historia de aspiraciéon de vomito. La incidencia tan
baja de neumonia puede deberse a que los gérmenes hallados en los nebulizadores fueron
de baja virulencia. Los autores proponen que la incidencia podria ser mucho mayor en
hospitales donde las contaminaciones de los nebulizadores sean mds virulentos.

Palabras claves:

- Nebulizadores
Desinfeccion
Neumonia oportunista.

HEPATITIS

Schever P. J., et al. Rifampicin Hepatitis. A clinical and histological study (Hepatitis por
Rifamicina. Un estudio clinico e histologico). Lancet. 1:421, 1974.

Presentan once pacientes con evidencia clinica y bioquimica de dafio hepdtico durante la
terapia antituberculosa.

Todos los pacienteshabian recibido rifampicina e isoniacida y algunos ademds habian
recibido PAS, estreptomicina, etambutol o prednisolona.

En seis pacientes se presento la hepatitis un mes después de iniciado el tratamiento, dos
de los cuales no tenian evidencia de hepatitis en especimenes de biopsia tomadas antes del
tratamiento.

Un paciente que fallecié por necrosis hepatica masiva habia recibido varias drogas inclu-
yendo el PAS. La hepatitis en los demas pacientes fue usualmente moderada, la cual
estuvo caracterizada por dafio celular hepatico difuso, con cuerpos acidofilicos, pero con
poca respuesta inflamatoria y la semejanza con una hepatitis viral fue solamente parcial.
La iniciacién temprana y la apariencia histologica en los pacientes estudiados en este
informe, sugieren que la hepatitis fue debida a la ingestion de la rifampicina sola o a su
combinacion con la isoniacida, mas bien que a la administracién sola de la isoniacida.
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El regreso a los pardmetros normales de la funcion hepitica y al cuadro histolégico en
cinco pacientes se produjo a pesar de la terapia continuada con rifampicina.

SALMONELLA TYPHI RESISTENTE

Olarte J. et. al. Salmonella typhi resistant to Chloramphenicol, ampicillin, and other
antimicrobial agents: strains isolated during an extensive typhoid fever epidemic in
Mexico. (Salmonella typhi resistente a cloranfenicol, ampicilina y otras drogas antimicro-
bianas: cepas aisladas durante una extensa epidemia de fiebre tifoidea en Méjico). Antimi-
cr. Agents. Chemother. 4:579, 1973. :

En 1972 una epidemia de fiebre tifoidea afectd a mds de 10.000 personas en ciudad de
Méjico y otras comunidades del pafs. La cepa prevalente de S. fyphi pertenecia a un solo
fagotipo; el 91,70/0 de los aislamientos eran resistentes a cloranfenicol, tetraciclina, es-
treptomicina- y sulfonamidas. Esta multirresistencia era debida y transmisible por un
factor R. Hacia el tercer mes del brote apareci6 también una cepa de S. Typhi resistente a
las mismas cuatro drogas y, ademas, a Ampicilina y Kanamicina. Se pudo demostrar que
en estas cepas habia dos factores R; el uno transferia resistencia a cloranfenicol, tetracicli-
na, estreptomicina y sulfonamida y el otro a ampicilina y kanamicina; afortunadamente
las cepas simultdneamente resistentes a cloranfenicol y ampicilina fueron infrecuentes.

Palabras claves:

Salmonella typhi
Multirresistencia
Factores R.
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