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Se ha demostrado que el 2-4’ Tiazolil-Bencimidazol o Tiabendazol es muy
efectivo contra una variejad de nemitodos intestinales del ganado ovino, por-
cino, caballar y bovino asi como también contra nemitodos del perro.

Estos resultados satisfactorios asociados a su baja toxicidad cuando se le
emplea en dosis de 50 mg. por kilogramo de peso corporal, le han valido su
recomendacién para ser usado contra nemitodos intestinales del hombre.

Este trabajo es una evaluacion de la eficacia antihelmintica del tiabendazol
contra Ancylostoma dwodenale o Necator americanus, Strongyloides stercoralis,
Ascaris lumbricoides y Trichuris trichinra.

MATERIAL Y METODOS

1—Individuos tratados: El grupo en estudio fue heterogéneo, formado
por a) nifios y adultos hospitalizados. b) reclusos en la Peniten-
ciaria Central. c) nifios y adultos residentes en una hacienda de café.
Agrupados por edades, encontramos en el grupo, nifos desde cuatro
meses hasta adultos de setenta afios; sin embargo el grupo de adultos
comprende la mayoria. Estos individuos tenian infecciones mixtas
compuestas de: Necator americanus o Ancylostoma duodenale (Apro-
ximadamente en el 959 de las infecciones es Necator americanus),
Strongyloides stercoralis, Trichuris trichiura y Ascaris lumbricoides.
Estas infecciones eran de intensidad variable algunas de ellas severas.

2.—Droga y Dosis: a) base de Tiabendazol en forma de suspensién o
de tabletas masticables. b) Pamoato de Tiabendazol en forma de
tableta masticable.

Las dosis usadas para ambos preparados fue de 25 mg y 50 mg por

###% Fsta investigacién se realizé en parte con el auxilio del “Public Health Research Grant
TW 00148” del “Office of International Research of the National Institute of
Health” y en parte por un Grant del Merck, Sharp and Dohme Research Laboratories.
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kilogramo de peso corporal en una sola dosis. Para control de la
toxicidad se formé un grupo con reclusos de la Penitenciaria Central
a los que se les administré placebo en forma de suspensién. Para la
ingestion de la droga no se siguieron restricciones dietéticas, siendo
administrada ésta usualmente después del desayuno sin usar laxantes.
Se permitié a los individuos tratados llevar a cabo sus labores coti-
dianas en forma normal.

3. —Parasitologia: Se realizaron conteos de huevos en las muestras fe-
cales, utilizando una modificacién al método de Stoll descrito en
1961, con el objeto de determinar la intensidad de la infeccién como
relacién al conteo de huevos por gramo de heces.

El método original de Stoll emplea un volumen de 56 cc de liquido
diluente y 4 cc de heces, la modificacién consiste en el uso de 14 cc
de liquido diluente y 1 cc de heces.

Ademis de este método se empled la técnica de concentracién de eter
formalina descrita por Ritchie en 1948. Se determinaron los niveles
de infeccién de pre-tratamiento haciendo un promedio de los conteos
de dos muestras recogidas con uno o dos dias de intervalo. Después
de recogida la segunda muestra fecal se administré el Tiabendazol.
Diez o veinte dias después se recogieron en dias consecutivos dos
muestras fecales, que fueron procesadas de la misma manera para
evaluacién de la efectividad de la terapia. En muchos casos los
pacientes fueron controlados sistemiticamente por varias semanas des-
pués del tratamiento.

RESULTADOS:

El Cuadro 1 presenta los efectos conseguidos con una sola dosis de sus-
pensién de Tiabendazol base, en las infecciones por Necator o Ancylostoma;
Ascaris, Trichuris y Strongyloides. Los resultados estin presentados como por-
centajes de reduccién del promedio de los conteos de pre-tratamiento, con rela-
cién a los conteos promedio de post-tratamiento, Cuando los promedios de post-
tratamiento fueron de cero, hubo una reduccién de 1009, estos casos se con-
sideran como curas radicales. Esta clase de evaluacién es necesaria, ya que la
intensidad de las infecciones variaban de persona a persona, asi como las especies
de helmintos. La mayoria de los pacientes estudiados se encontraban parasitados
con mis de un helminto.

Con relacién a la necatoriasis, la mayoria de las infecciones estudiadas
eran ligeras (menos de 2000 huevos por gramo de heces), algunas solo demos-
trables por el método de concentracion de eter formalina. Sin embargo en uno
de los casos se encontré antes del tratamiento un conteo de huevos de 58.600
por gramo de heces.

La eficacia del Tiabendazol no parecié ser afectada por la intensidad de
las infecciones, ya que las ligeras no respondieron mis satisfactoriamente que
las intensas.

Con relacién a la ascariasis, en los individuos con conteos por debajo de
5000 huevos por gramo de heces, se obtuvo un alto porcentaje de curas radicales
o bien una reduccién muy marcada de los conteos de huevos. En ninguno de
estos pacientes se observd aumento en el conteo de huevos promedio de post-
tratamiento con relacién a los pre-tratamiento,

En trichuriasis, 19 personas con conteos promedio de pre-tratamiento
inferiores a 1000 huevos por gramo de heces fueron negativos después de éste.
En 11 casos, los conteos promedio posteriores al tratamiento fueron mids altos
que los anteriores a éste.
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Con relacién a la estrongiloidiasis, se obtuvo un 94.3% de curas radicales
con un sélo tratamiento. En los cinco casos en que no hubo erradicacién del
parisito con una sola dosis, una segunda dosis produjo cura radical.

En el Cuadro 2, se presentan los valores comparativos de la eficacia
antihelmintica de una sola dosis de base y de pamoato de Tiabendazol usados
en dos concentraciones diferentes. Aparentemente no hay diferencias aprecia-
bles en la eficacia antihelmintica de ambos preparados, ni en los niveles de
Tiabendazol usados.

El Cuadro 3 presenta las reacciones toxicas experimentadas por los adultos
estudiados que recibieron base o pamoato de Tiabendazol asi como el placebo
en suspension. El sintoma mis frecuente fue €] mareo, que se manifesté en el
80% de los casos en que se ingirié base de Tiabendazol en suspensién y en mds
del 509 en aquellos que recibieron base o pamoato en forma de tabletas masti-
cables. Casi el 50% de los pacientes que ingirieron placebo, reportaron también
mareos.

Aparentemente la dosis de 25 mg por kilogramo de peso es tan tdxica
como la de 50 mg ti)or kilogramo. No se observan tampoco diferencias significa-
tivas en la toxicidad entre la base y el pamoato de Tiagendazol. Todas las reac-
ciones fueron de caricter transitorio.

En todos los casos, Ia droga fue administrada después de un desayuno
ligero de café negro y pan.

DISCUSION::

Con base a los resultados obtenidos en esta investigacién, podemos afirmar
que el Tiabendazol en forma de base o de pamoato, tiene una accién antihel-
mintica considerable contra dos nemdtodos parisitos de los humanos. Esta droga
es particularmente efectiva contra S:rarzgygfdef stercoralis, que es considerado
por Frye (1963) como el nemitodo mis importante de los que infectan el
intestino delgado,

La efectividad de Tiabendazol en nuestra experiencia corroboran los
resultados obtenidos por Botero en 1964, Ferraz et al, en 1963, Franz en 1963
y Vilela et al en 1962, los cuales reportan mis de un 909 de curas radicales.
Porcentajes menores del 909 han sido reportados por Da Silva et al en 1963

y Croce et al en 1963. Sin embargo estos autores admiten la posibilidad de
reinfeccién en algunos de sus pacientes.

La accién antihelmintica del Tiabendazol contra Ascaris lumbricoides fue
muy alta con 75.49 de curas radicales. Estos resultados son similares a los
obtenidos por Escobar en 1963. Otros investigadores reportan porcentajes me-
nores de curas radicales tales como: Huang y Brown en 1963 que reportan un
35.0%, Vilela et al en 1962, 20%, Ferraz et al en 1963, 589, y Salunkhe et al
en 1964 obtienen curas radicales en el 64% cuando usan 1.25 gramos de Tiaben-
dazol y 549 con dosis de 2.5 gramos. Estas discrepancias tan considerables nece-
sitan ser investigadas para determinar qué otros factores ademis de las diferentes
dosis y esquemas de tratamiento pueden haber influido en los resultados.

En otro estudio realizado en Costa Rica (Datos no publicados) se usd
hexa-hidrato de Piperazina contra Ascaris lumbricoides, en 220 individuos de
todas las edades infectados con este helminto. El tratamiento se administré en
una sola dosis de 1 a 3 gramos seglin el peso corporal. Tal régimen de trata-
miento produjo un 76.49% de curas radicales. Comparativamente el Tiabendazol
parece ser tan efectivo como la Piperazina en la erradicacién de este helminto,
ademis hay que considerar que Komiya y Kutzumi en 1963, reportan que el
Tiabendazol tiene un efecto ovicida sobre los huevecillos de Ascaris.
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Huang y Brown en 1963, en un estudio realizado en Taiwan, encuentran
que el Tiabendazol no es efectivo en la cura radical de las infecciones con
Ancylostoma duodenale y Necator americanus, pero obtuvieron reducciones de
los conteos de huevos en heces en un 53.7% de los casos. Escobar en 1963
reporta curas radicales en el 799 de los casos infectados con Necator ameticanus.
Salunkhe et al en 1964, reportan curas radicales en el 69 de los individuos
infectados con A. dwodenale cuando usa una sola dosis de 1.25 gramos y de
39% en aquellos casos que recibieron una dosis de 2.5 gramos.

Los resultados obtenidos en el presente estudio indican que hay reduc-
ciones en el conteo total de huevos en heces en muchos de los individuos tra-
tados, pero que este fendmeno no es consistente, como es evidente en los Cua-

dros 2 y 3.

El pamoato de Tiabendazo] fue usado, por ser su absorcién menor en el
intestino y asumiendo que una concentracién mayor de la droga en la luz intesti-
nal, podria hacer de ésta un antihelmintico més eficaz. Esto no pudo ser probado,
ya que la eficacia del pamoato no fue superior a la de la base. La dosis de 50
mg produjo curas radicales discretamente superiores a las obtenidas con la de 25
mg por kilogramo de peso corporal.

Con relacién a las reacciones toxicas, parece haber muy poca diferencia
entre la base y el pamoato, a pesar del hecho de que el pamoato se absorbe
menos. Con excepcién de la gastralgia y las nauseas, el porcentaje de reacciones
téxicas fue muy similar con las dosis de 25 mg y 50 mg por Kg. de peso corporal.

La erradicacién de las infecciones helminticas por medio de la quimio-
terapia, ha sido uno de los objetivos de algunas autoridades en salud piiblica;
los altos porcentajes de curas radicales obtenidos con el Tiabendazol contra
Strongyloides stercoralis y Ascaris lumbricoides, hacen de esta droga una verda-
dera promesa para la erradicacién de estas infecciones.

SUMARIO

1.—Una sola dosis de 50 mg por Kg. de peso de Tiabendazol en forma de base
o de pamoato, fue efectiva en la erradicacién de Strongyloides stercoralis en
el 95% de un grupo de adultos y nifios tratados. Un segundo tratamiento
en los casos resistentes, produjo cura radica] en todos ellos.

2.—Una sola dosis de base o de pamoato de Tiabendazol en dosis de 50 mg por
Kg. de peso, produjo curas radicales en el 759 de los individuos infectados
con Ascaris lumbricoides, porcentajes comparables a los obtenidos con com-
puestos de Piperazina.

3.—La medicacién con Tiabendazol produjo reducciones en el conteo de huevos
en algunos individuos infectados con Necator americanus, pero tales resul-
tados no fueron consistentes en una serie apreciable de individuos y pueden
més bien representar una reduccién fortuita.
La droga pricticamente no tuvo efecto contra Trichuris trichiura.

4.—Las reacciones tOxicas (mareo, nausea, vomito, etc.) no fueron tan severas
como para contraindicar el uso del tiabendazol en pacientes hospitalizados.
En personas no hospitalizadas, se considera conveniente administrar la droga
después de las horas de trabajo.
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SUMMARY

1.—A single dose of thiabendazole base or pamoate at 50 mg per kg body
weight was found to eradicate Strongyloides stercoralis in 95% of adults
and children. One-dose treated failures were cured of their infection by a
second dose.

2.—One dose of thiabendazole base or pamoate at 50 mg per kg body weight
effected radical cures in 759% of individuals infected with Ascaris lumbri-
coides, a rate comparable to that obtained with piperazine preparations.

3 —Thiabendazole medication resulted in fecal egg count reductions in some
individuals infected with Necalor americanus, but such results were not
consistent in an appreciable series of individuals, and may represent a
fortuitous reduction. The drug showed practically no effect against T'richuris
trichiura,

4—The toxic reactions (dizziness, nausea, vomiting, etc.) were not as severe
as to preclude its use on hospital patients. 'With nonhospitalized persons
it would be well to administer the drug after work hours,

CUADRO 1

Efecto de la base de Tiabendazol (50 mg/kg de peso) sobre los conteos de huevos
en infecciones por Necator, Ascaris, Trichuris y Strongyloides

Porcentsie Necator Ascaris* Trichuris Strongyloides*
e
Reduccidn NP % e % N° % N %
100 40 235 | 46 75.4| 19 128 | 84 94.3
51-99 64 37.6| 12 19.7 | 49 32.9 0 0
1 -50 21 12.3 0 00| 29 19.5 0 0
0 45 26.5 3 49 52 34.8 5 5.7

Agquellos individuos en los que se consigné porcentajes muy altos de reduccién en
los conteos de huevos o bien curas radicales, tenian conteos que variaron desde 100
hasta 3500 huevos por gramo de heces.

% Fn los cinco casos en que no se logré cura radical con una sola dosis, una segunda

produjo cura radical en todos ellos.
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CIRROSIS HEPATICA*

Dres. J. PatiNo M., G. MiraNDA G., RopoLro CispeDes F. ¥ G. JIMENEZ J.**

Desde hace tiempo viene llamando nuestra atencién algunas caracteris-
ticas de la cirrosis hepitica en nuestro medio. Hace algunos afios fueron puntua-
lizadas por uno de nosotros. Hoy, con una casuistica mayor, debemos reevaluar
nuestros hallazgos de entonces en el deseo de establecer las caracteristicas de
nuestra patologia.

Tres han sido los factores clisicamente invocados como agentes etioldgicos
de la cirrosis hepitica: la desnutricién, el alcoholismo y las infecciones, especial-
mente la viral, La diferente- influencia de cada uno de estos factores podria
explicar la distinta incidencia de cada una de las formas de cirrosis hepitica.
Rubens y Cols. y uno de nosotros llamé la atencién hace tiempo que en nuestro
medio predominaba la cirrosis de tipo post-necrética, en contraste con lo esta-
blecido en la literatura cldsica, en donde el predominio es atribuido a la forma
llamada de Lienncc o alcoholo-nutricional. La razén debe encontrarse en la gran
morbilidad de hepatitis por virus en nuestro medio, asi como la baja frecuencia
de alcoholismo inveteradft)).

El material de estudio comprende 157.138 estudios histolégicos colecta-
dos en 10 afios, con 8455 autopsias y 148.683 biopsias, de los Hospitales Central
de la Caja Costarricense de Seguro Social y San Juan de Dios.

En diez afios, analizando los resultados de autopsias y biopsias de higado
con aguja de Vim-Silverman, hemos recopilado 308 casos de cirrosis hepitica
de todos los tipos.

Para su clasificacién, hemos aplicado €l criterio propuesto por el Repor-

:;m ﬁ;mericano de Patologia Hepitica, obteniendo el siguiente resultado. (Cua-
ol).

# Presentado en el XXXIV Congreso Médico Nacional,

#%* Seccibn de Medicina y Departamento de Anatomia Patolégica, Hospital Central Caja
Costarricense de Seguro Social.
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CUADRO 1

Incidencia de Cirrosis hepdtica — Total de casos: 308

Post-necrética e " 260 (83.85%) 177 hombres (68.0%)
83 mujeres (32.09%)
Liennec 38 (12.40%) 35 hombres (92.1%)
3 mujeres ( 7.9%)
Biliar 8 ( 2.60%) 2 hombres (25.0%)
6 mujeres (75.0%)
Catdiaca 1 ( 035%) 1 mujer
Indeterminada ... 1 ( 035%) 1 varén

Como se puede observar, el 83.89, (260 casos) corresponde a la forma
post-necrética, mientras que solamente encontramos 38 casos de tipo Liennec
(12.4%) y 8 casos de cirrosis biliar (2.6%) y un caso de cirrosis cardiaca.

En un caso de autopsia no hubo criterio patolégico concluyente para
distinguir entre una forma post-necrética y una de Liennec, dada la imbricacién
de los caracteres de cada una de ellas, por lo que figura como indeterminada.

En la forma post-necrética, la relacién entre hombre a mujer fue de 2:1,
mientras que esta relacion en el tipo de Liennec fue de 12:1. La explicacién
de esta diferencia se encontraria en que en nuestro medio el alcoholismo en
mujeres es excepcional. Como es 16gico, la forma biliar predominé en la mujer
3:1, por la etiologia litidsica o atrésica congénita del proceso.

EDAD

El material en estudio se dividié6 por grupos de edades en la siguiente
forma. (Cuadro 2).

La distribucién etaria permitiria insistir en el planteamiento de tres moda-
lidades de incidencia clinica de cirrosis post-necrética en nuestro medio. El
primer grupo, de pacientes jévenes menores de 20 afios, habrian hecho una forma
severa de hepatitis por virus, que ha dejado como secuela una hepatoesclerosis
(12%); un segundo grupo de enfermos de edad media, entre 36 y 50 afios,
con un periodo de latencia mucho mas largo que el grupo anterior y que cons-
tituye el cirrético de evolucién prolongada, con 57 casos (18.5%). El tercer
grupo, mayores de 51 afios, esta constituido por 103 enfermos (33.4%) que
sobrellevaron su lesién hepitica hasta edades avanzadas y que en muchos casos
constituyd un hallazgo de autopsia, o formas compensadas clinicamente, sospe-
chadas por la semiologia y diagnosticadas por biopsia por puncién.

En el tipo Liennec, predomina el grupo de edad media de la vida, en
donde el habito alcohdlico es mds frecuente.

La modalidad biliar se explica por atresia congénita de vias biliares en

los 3 casos de menores de 5 afios y de litiasis coledociana de largo tiempo de
evolucién en los demis.
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RAZA
La distribucién por raza de nuestro material muestra que casi todo el ma-
terial colectado fue de pacientes blancos, Io cual es explicable por el predominio
étnico de este grupo. (Cuadro 3).
CUADRO 3

Distribucion por raza

Tipo de Cirrosis Blanca Negra China Indu
Post-DECIOHCA  ooomermerrsrnin ( 9251'3 %) ( 4%) ( 01.5 %) ( 01 5%)
Hoaomes ( 97.3%) @7%)

Biliar ( s %)

Cardiaca (1001_0% )

Indeterminada ..oocrsrnen a 001‘0% )

Aunque el porcentaje de poblacién de color de nuestro pais es s6lo del
1.9%, el namero exiguo de casos no permite presuponer una conducta distinta
del paciente de color, frente a la agresién viral.

ANTECEDENTES CLINICOS

En una buena parte del material estudiado, los antecedentes de alcoholismo,
hepatitis viral y desnutricién severa, fueron establecidos. Asi, en 135 casos de
cirrosis post-necrética, 46 de ellos (34%) relataron la historia anterior de una
hepatitis viral; el antecedente de alcoholismo frecuente, o intenso se recogié en
29 pacientes (21.5%). La condicién de desnutricién crénica para este grupo
fue establecida en 27 pacientes (20%).

Los mismos factores recopilados en un grupo de 21 casos con cirrosis
tipo Liennec, figuraron en diferentes pers%yectivas. De ellos, 19 enfermos (91%)
relataron una ingestién de alcohol en forma habitual. Desnutricion asociada
se encontrd en 16 pacientes (76%). Digno de consignarse resulta el hallazgo
de una historia de ictericia que podria corresponder a la misma cirrosis, o bien, a
una incidencia desconocida por ahora de hepatitis viral. 17 pacientes de este
grupo (819%) relataron el antecedente ictérico. (Cuadro 4).

CUADRO CLINICO

Muy poco es lo que puede colectarse de un ciimulo de sintomas y
signos que estin perfectamente establecidos en la experiencia clinica. (Cuadso 5).
Quizis valga la pena mencionar que algunos de estos datos, comparados
entre un grupo y otro de cirrosis, practicamente no tienen variantes.  Sin
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CUADRO 4

Antecedentes clinicos

Post-necrética Liennec: Biliar:
Aatecedentes 135 casos 21 casos 8 casos
Alcoholismo 29 (21.5) 19 (91) —
Hepatitis Vifal cousacisiis 46 (34 ) 16 (76) s
Desnutricion ......mcnn| 27 (20 ) 17 (81) —
Obstruccién Mecinica ... 7 (87.5)

embargo, la ictericia como dato clinico aparece mis frecuentemente en el grupe
de portadores de Liennec, dato que se correlacionaria con los niveles de bilirru
binemia mis elevados en este tipo de cirrosis. Por otra parte, la ictericia comc
sintoma relatado por el paciente tiene poco valor. El sangrado digestivo aparen
temente fue igual en los dos grupos. Sin embargo, la presencia de coma parecier
proporcionalmente mayor en el grupo de pacientes con Liennec, lo que podrf.
corresponder a unma evidencia indirecta de un mayor compromiso funciona
hepitico, o bien, a un prolongado efecto téxico del alcohol.

PESO DEL HIGADO

En una primera revisién que hicimos sobre este tema, ya habiamos encon
trado diferencia en ¢l comportamiento del peso del higado en el portador de un
cirrosis post-necrética, comparado con el del tipo Liennec.

En el material actual mucho més abundante, creemos que los resultadc

iniciales han sido ratificados; por lo demis, han sido concordantes con la expe
riencia de otros autores.

El peso del higado se determin6 en 99 autopsias de cirrosis post-nect(
tica. Oscil6 entre un minimo de 230 gramos y un méximo de 4850, lo qu

significé un promedio de 1050 gramos, es decir, un tercio por debajo del prc
medio normal,

En contraste, las 16 autopsias con cirrosis tipo Liennec, oscilaron ents
un minimo de 310 gramos y un maximo de 3850, para un promedio de 1537
gramos, es decir, dentro de limites normales de peso. (Cuadro 6).

Los otros tipos de cirrosis cursaron con higados dentro del peso previsto,
es decir, el peso promedio en los 2 casos de cirrosis biliar fue de 2770 gramos
y €l cirrético cardiaco pesé 930 gramos. En resumen, es un hecho clinico evi-
dente que la mayoria de las cirrosis post-necréticas cursan con higa:do reducido
de tamafio y peso, mientras que esta reduccién no aparece en la de tipo Liennec.
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CUADRO 5

Nuamere de casos investigados

|

158 25 4 1
SINTOMA SI Cirrosis Cirrosis Cirrosis Cirrosis
O SIGNO post- Liennec biliar cardiaca
necrdtica
Crecimiento abdominal ... 90 13 1 1
Ictericia 69 12 1 1
Edemas 54 8 1 1
DISPEREI scincsnoninriie 53 9 E -
Sangramiento digestivo ... 52 9 —_ -
Anorexia .o 49 ) = -
Coluria 48 5 1 1
Astenia 40 4 1 s
Dolor abdominal ...
- PR <. ) < 4 2 K 37 4 2 =
{1 » 5 (v 6 1 0 ==
C.  en epigastrio ... " 28 3 2 =
o, DI o amics i & 16 2 0 —
Pérdida de peso ... 32 4 - ==
Circulacién colateral ... 30 6 1 0
Fiebre 29 5 — —
Hipocolia o acolia ............. 26 — 1 1
Disnea 20 3 1 1
Coma 19 6 - =
Telangiectasias ... 10 5 E= ==
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PESO DEL BAZO

Ha sido un dato siempre dificil de evaluar en la clinica, e incluso en la
autopsia. En la palpacién abdominal influyen poderosamente tres factores para
enmascarar la esplenomegalia: la ascitis, el meteorismo y el sangramiento. En
ausencia de este Gltimo factor, el patdlogo habitualmente comprueba esplenome-
galia como respuesta a la hipertensién portal existente, aunque sabemos que no
es el nico factor en estos enfermos que puede producir esplenomegalia.

Desde el punto de vista de la circulacién portal, la cirrosis post-necrética
produce mayor distorsién de la estructura normal del sistema circulatorio del
lobulillo hepitico, que cualquier otro tipo de cirrosis. Razonable seria entonces
encontrar en esta cirrosis las mayores esplenomegalias.

En el cuadro adyacente (Cuadro 7) vemos el resultado de la comproba-
cién del peso del bazo.

CUADRO 6
Peso del bigado

. .. |400- 801- | 1001- 1201- 1401- 1601- 1801- 2001 + de
Tipo de Cirrosis | 0o | 1000gm | 1200gm | 1400gm | 1600gm | 1800gm | 2000gm | 2500gm | 2500gm.
Post-necrdtica:
99 casos ....| 29 23 20 8 12 1 4 1 1
Liennec:
16 casos ... 1 — 1 3 4 1 3 2 1
Biliar:
2 Casos .. 2
Cardiaca:
1 caso .. 1

De 92 pacientes, sélo 10 tuvieron bazo normal; en todos los demis fue
grande y el grupo mayoritario (279) fue de bazos grado IV, es decir, mayores
de 400 gramos. El peso promedio fue de 323 gramos, es decir, clinicamente
grado IIL

En el tipo Liennecc, aunque el nimero de casos es menor y la comparacién
dificil, el promedio se establece méds abajo: 279 gramos, es decir, clinicamente
una esplenomegalia grado II. (Cuadro 7).

VARICES ESOFAGICAS

La patogenia intrahepitica de las virices esofigicas, como consecuencia
de hipertensién portal, a la luz de la interpretacién actual, radica en 4 puntos

principales:
a. Fibrosis estrangulante en e] territorio sinusoidal y arteriolar.
b. Nudulos de regeneracién comprensivos.
¢. Comunicaciones arterio-venosas intralobulillares y de tabiques fibrosos.
d. Distorsién de la arquitectura del drbol vascular.
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CUADRO 7

Peso del bazo

. o Esp. normal| Espl. G°. I | Espl. G°. II| Espl. G° III| Espl. G° IV
Tipo de Cirtosis | }oco 100gs.| 101 a 200gs.| 201 a 300gs. | 301 a 400gs.| - de 401gs
Post-necrética ... -
92 casos 10 29 19 9 25
Promedio peso: 323g.
LAennec ... - 2 8 2 2 4
18 casos
Promedio peso: 279g.
BIMAL sciissmmmismins 2
2 casos
Promedio peso: 55g.
Catdlacs vovoaimns 1
Peso 236g.

Estas condiciones se cumplen mejor en la cirrosis post-necrética, dadas

sus caracteristicas anatOmicas, por lo que razonablemente debe ser mayor la inci-
dencia de virices y su complicacién de ruptura en este tipo de cirrosis, (Cuadro 8).
En efecto, 75% (fe los pacientes con cirrosis post-necrética demostraron
virices. Del total, aparecieron rotas en la autopsia en el 39.5%
En contraste, en el grupo de pacientes de tipo Liennec, sélo el 39%
demostraron vérices esofdgicas y rotas Gnicamente en el 17%.

ICTERICIA
La aparicién de ictericia en la evolucién natural de la cirrosis, es un
hecho grave. Implica descompensacién funcional del higado, que puede tener

un caricter temporal, o ser el comienzo de una insuficiencia hepitica terminal.
La descompensacién temporal es precipitada por tres factores principales: ingestion

CUADRO 8

Virices esofdgicas

Tipo de Cirrosis nutf)fsias Sangrantes san_;f:ntes l\gibsizxgﬁs-
POSt-neCrOtca e 101 36 40 25
Liconec " (35;15) (3955) (215.10)
— " (22.0) (17.0) (61;})
Cardiaca 1 1
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de alcohol en cantidades masivas, sangramiento digestivo importante o reacti-
vacién del proceso necrético hepitico,

Podriamos decir que la descompensacién temporal por alcohol es la mis
benigna. Habitualmente basta la supresién del toxico para jue en el curso de los
dias el pacrente lentamente se recupere. El sangramiento de cuantia importante
es mis grave, Constituye de por si una complicacién de manejo dificil por los
limitados recursos a emplear y su prolongacién en el tiempo, establece un circulo
vicioso que agrava la condicién hepitica, que a su vez hace mds dificil controlar
el sangramiento. La reactivacién del proceso necrético por actividad hepatitica
es aGn mds grave. La falta de recursos terapéuticos efectivos para dominar el
proceso no deja ninguna posibilidad de instaurar un tratamiento de confianza.

Finalmente, algunos cirréticos mantienen, en etapas avanzadas, una icte-
ricia moderada, permanente, por insuficiencia crénica del metabolismo pigmen-
tario hepitico. Sabemos que estos enfermos estin en un equilibrio inestable
y que multiples pequefios factores los precipitan en estados terminales.

En el siguiente cuadro se han recogido los datos de las determinaciones
de bilirrubinas fraccionadas y totales en un buen nimero de cirrdticos, cuando
ingresaron al Hospital. (Cuadro 9).

CUADRO 9

Ictericia

1.2—2.0 2.1—4.0 | 41—8.0
Tipo de Cirrosis Sin ictericia 8.1 o mis
0.2—1.0 1.1—2.0 2.1—4.0
) 33 8 6 4
Post-necrtica ..o 47 — — o e
98 casos 22 6 8 6
§
LACDNEC cmmunimmssvminnsinse] 7 __6_ i i _2_ '
17 casos 2 2 3 3 .
Biliar s 1 0 1 0 1
3 casos i = s =
0 1 0 1

En 98 pacientes de cirrosis post-necrética, 47 (489%) ingresaron sin
ictericia, mientras 51 (529%) demostraron elevacién de ambas bilirrubinas, Es
definitivo el predominio de pacientes cuya ictericia fue muy discreta, ya que la
mayoria estuvo por debajo de 2 mgs.%.

El promedio de la ictericia en los pacientes de cirrosis postnecrética fue
de 3.59 mgs.% para la total y 2.62 mgs.9% para la bilirrubina directa.

Del grupo de pacientes con cirrosis de tipo Liennec, en 17 se consigné
el dato de bilirrubinemias; sin ictericia ingresaron 7 (419%). Los otros 10
(59%) ‘mostraron niveles de valor intermedio (5.44 mgs.% para la total y 3.86
mgs.9c para la directa). Si esto constituye una demostracién indirecta de un
mayor compromiso funcional en la cirrosis de Liennec, que en la post-necrética,
es algo muy discutible.
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PRUEBAS DE LABORATORIO

El cuadro subyacente resume los hallazgos, en valor promedio, de las
diferentes pruebas de laboratorio practicadas a los pacientes a su ingreso al Hos-
pital. ( Cuadro 10).

Creemos que los valores obtenidos son coincidentes con la experiencia
clasica al respecto y que resulta muy dificil establecer un patrén fijo en rela-
cién a cada tipo de cirrosis, puesto que el estadio de evolucién es muy hetero-
géneo en el material colectado.

CUADRO 10

Algunas pruebas de laboratorio

Colestero] .
: i Fosfatasa | % de Pro- de est Relacié
Tipo de Cirrosis dealing | tcombing | SOF-L- total%mgs‘ %ifiiaisi(’; ;ﬁ% n
Post-necrética ... 2.3 56% 136 163 51% 0.90
LASONEE  csumonssissa 8.3 67% 110 171 58% 1
Biliae aamainiss 16.5 55% 345 338 33% 1.5
(s |1 (o YR— no. no. 46 123 no.

Vale la pena anotar que el valor promedio de la fosfatasa alcalina se
encuentra moderadamente elevado tanto en la post-necrética como en el Liennec
y por supuesto, los valores altos se encontraron en la forma biliar.

Del mismo modo disminuy6 el porcentaje de protrombina en los tres
tipos de cirrosis, aunque probablemente por causas diferentes.

Los valores de transaminasas pirivicas estuvieron discretamente elevados
en los tres tipos, seguramente por minima actividad necrotizante parenquimatosa,
aunque también por noxas diferentes en cada tipo.

Los valores de colesterolemia fueron normales tanto para la post-necrética
como para el Liennec y naturalmente altos para la biliar; en correspondencia al
dafio funcional, la proporcién esterificada estuvo, en promedio, discretamente
disminuida.

El valor promedio de la proteinemia se alteré mis en la postnecrética
que en el Liennec y para la relacién establecida, es obvio el descenso de la
albuminemia con elevacién de globulinas, hasta nivelar o comenzar a invertir, su
proporcién normal.
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CAUSAS DE MUERTE

Estd bien establecido que el cirrético muere de cuatro causas principales:

a. Infecciones intercurrentes.
b. Insuficiencia hepitica.
Sangramiento masivo.

d. Degeneracién carcinomatosa.

Al recoger los principales diagndsticos anatomo-patolégicos en la autopsia,
encontramos que estas cuatro condiciones se cumplen rigurosamente en nuestro
material. (Cuadro 11).

Sin embargo, es notorio que la causa de muerte mis importante en la
cirrosis post-necrética fue la ruptura de virices esofégicas, como consecuencia de
la severa hipertensién portal que hemos demostrado como mis importante en
este grupo si se le compara con el tipo Liennec. La segunda causa de muerte
fue la degeneracién maligna de la cirrosis post-necrética, mientras no se encontrd
esta alteracién en ningin caso de Liennec. El coma hepitico figura en tercer
lugar y finalmente, las infecciones pulmonares.

Por su parte, la cirrosis alcoholo-nutricional registré como principales
causas, las infecciones pulmonares intercurrentes y la insuficiencia hepitica irre-
versible, para dejar a la hemorragia por ruptura de varices en tercer lugar.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

1.—Se analiza el material histopatolégico y de autopsias de los Hospitales Cen-
tral y de la Caja Costarricense de Seguro Social y San Juan de Dios, reco-
pilindose 308 casos de cirrosis hepaticos de todos los tipos.

2.—El 83.8% del material (260 casos) correspondi6 a la forma post-necrética;
el 12.49% (38 casos) al tipo Liennec; el 2.6% (8 casos) a cirrosis biliar
y un caso a cirrosis cardiaca. Un caso no se clasifica por ofrecer caracteres
mixtos,

3.—La relacién por sexo en la cirrosis post-necrética fue de 2 a 1 para el
hombre con respecto a la mujer; para el tipo Liennec fue de 12:1.

4—1La distribucién por edades agrupa a los cirréticos en 3 grupos predomi-
nantes: un 12% de pacientes menores de 20 afios; un 18.59% de enfermos
entre 36 y S0 afios y un tercero constituido por €l 33.49 de los pacientes,
mayores de 51 afios.

5. El primer grupo es una forma activa de cirrosis y de evolucién ripida; el
grupo medio es una forma de larga evolucién y en el grupo tercero, de
seniles, frecuentemente la cirrosis fue un hallazgo de autopsia.

6.—Entre los antecedentes debe mencionarse una hepatitis previa en el 34%
de las formas post-necréticas. En el tipo Liennec, el alcoholismo figura
en el 919 de los casos y la desnutricion severa en el 76%.
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7—El peso promedio del higado en la forma post-necrética fue de 1050
gramos, mientras en el Liennec se mantuvo en 1537 gramos.

8.—El peso del bazo también es diferente para cada tipo. El peso promedio
para la forma post-necrética fue de 323 gramos (Espl. grado IIT), mientras
que la alcoholo-nutricional tuvo un promedio de 279 gramos (Espl. grado
II).

9.—El 759 de las cirrosis post-necréticas demostré virices esofigicas, san-
grantes en el 39.5%. La forma alcoholo-nutriciona] las presenté en el
399, y rotas apenas en el 17%.

10.—Es definitivo que el higado retraido con mis intensos signos de hiperten-
sion portal y sus complicaciones, es la forma mas frecuente de la cirrosis
post-necrética.

11.—Cuando los cirréticos ingresaron al Hospital, en el 529, de los casos
presentaron ictericia discreta, con valores promedios de 3.59 mgs.% de
total y 2.62 mgs.9, de directa. El tipo Lidennec presentd ictericia mas
frecuentemente (59%), con valores intermedios de 5.44 mgs.% y 3.86
mgs.% para la total y directa, respectivamente,

12.—En los exdmenes de laboratorio de ingreso, las diferencias mostradas pot
ambos grupos, son muy pequefias. Sin embargo, en términos generales
podria decirse que existe mayor desviacion de lo normal en todos los
valores promedios obtenidos para la cirrosis post-necrética que para el tipo
Liennec,

13—Tanto en la cirrosis post-necrética como en el Liennec, se destaca una
moderada elevacién de las fosfatasas alcalinas y de la transaminasemia, asi
como disminucién del porcentaje de protrombina y de la fraccion esteri-
ficada del colesterol. La proteinemia mostré franca tendencia a la inver-
sién del A/G. Las pruebas de la cirrosis biliar se comportaron dentro de
lo esperado.

14.—Se ratifica que las infecciones intercurrentes, la insuficiencia funcional, la
ruptura de virices esofigicas y la degeneracién carcinomatosa, son las
principales causas de mortalidad del cirrético.

15.—Las principales causas de muerte, por su orden en cirrosis post-necrética,
fueron: virices esofigicas sangrantes, degeneracién carcinomatosa, coma
hepitico e infecciones pulmonares. Mientras tanto, el grupo de tipo Lien-
nec se comport6 diferente, ocupando los dos primeros lugares el coma
hepitico y la infeccion pulmonar; en tercer lugar estuvo la hemorragia
digestiva por virices y no se encontré fendmeno degenerativo neoplisico.
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Insuficiencia Cardiaca de Etiologia no Conocida,
Presentacion de 33 Casos*

DrEs. Roprio CORDERO Z. & JESUs ISRAEL SARKIS**

INTRODUCCION

En el afio 1960, por primera vez en nuestro pais, realizamos una publi-
cacién que recogia nuestra experiencia en un grupo de casos que consideramos
como cardiopatias de origen oscuro (1).

La presentacién se refiri6 a 8 casos, que se caracterizaron por la pre-
sencia de una cardiopatia sin etiologia demostrable, con insuficiencia cardiaca de
curso fatal, que se acompafiaba con extraordinaria frecuencia de fenémenos em-
bélicos, y anatémicamente por agrandamiento cardiaco, engrosamiento endocir-
dico y trombosis mural, asi como ausencia de lesiones atribuibles a etiologias
conocidas (fiebre reumdtica, aterosclerosis, miocarditis, hipertensién arterial,
Cor pulmonale, alcoholismo, etc.).

Posteriormente, en un Congreso Médico Nacional de Costa Rica, presen-
tamos 5 casos, todos con comprobacién necrépsica, de insuficiencia cardiaca
idiopitica del embarazo y puerperio (19). Estos casos mostraron analogia
clinica, electrocardiografica, radiolégica y patolégica con nuestros primeros casos
(1), catalogados como fibroelastosis endocirdica (2, 3, 7).

El objetivo de nuestra presentacién actual es comunicar nuestra experien-
cia total durante 14 afos, en este tipo de problemas y enfatizar la analogia
clinica, anatémica, electrocardiogrifica y prondstica, para en esa base plantear,
una unidad etioldgica.

Con este objeto hemos revisado el material de autopsias y clinico del
Hospital San Juan de Dios de San José, Costa Rica, desde enero de 1951 a
setiembre de 1965. Todos los casos aqui presentados tienen comprobacién
necrépsica.

Se clasificaron como peri-partales aquellas ICC sin etiologia aparente,
que ocurrieron en relacion con el parto (3 altimos meses del embarazo y 6
semanas de puerperio) (17, 19, 20). Dos de estos casos debicron ser clasifi-
cados como fibroelastosis endocirdica, por los hallazgos anatémicos (2, 3, 7).

¥ Presentado en el Congreso de Cardiologia en Panamd en 1965.
¥# (Citedra de Medicina Universidad de Costa Rica.
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RESULTADOS

La distribucién de casos, de acuerdo a los hallazgos patolégicos estd
representada en el Cuadro 1.

CUADRO 1

Tipo de lesién anatémica en 33 casos de Insuficiencia Cardiaca
sin etiologia demostrable.

TIPO DE LESION N? casos
Fibrosis endocirdica 7 21.2
Hipertrofia Idiopatica 7 21.2
Fibroelastosis 11 33.3
Cardiopatia peri-partal 8 24.3
TOTAL 33 100.0

Se catalogé como fibroelastosis (2, 3, 7) aqluellos casos que tenian engro-
samiento del endocardio, y que al examen histolégico revelaron proliferacion
matcada del tejido fibroso y elastico.

Cuando la proliferacién del endocardio fue sélo de tejido fibroso, los
casos se catalogaron como fibrosis endocirdica (4, 5, 6).

Se llamé hipertrofia idiopatica cuando no existia lesién endocirdica (14).

En ninguno del total de los casos existia lesibn muscular, inflamatoria
ni fibrosis miocirdica significativas. Y lo frecuente es que no existiera lesién
alguna, por minima que fuera.

Queremos recordar, sin embargo, que todos los estudios se hicieron con
las técnicas corrientes y con microscopio de luz. Y que en ninguno de ellos se
hizo investigaciones histoquimicas.

El Cuadro 2 muestra la relacién de sexo y edad.

CUADRO 2

Relacién de sexo y edad en 33 pacientes de ICC sin etiologia demosirable

EDAD Fem. % Masc. %

Menos de 20 afios 6 35.4 0 0]
De 20 a 40 afios 10 58.8 7 43.7
Mis de 40 afos 1 5.6 9 56.3
TOTAL 17 100.0 16 100.0




CORDERO, SARKIS: INSUFICIENCIA CARDIACA 195

Del Cuadro 2 se puede inferir que la frecuencia es igual en los aus sexos.
Llamé la atencién que en los casos jovenes, la mayoria menores de 3 afios, sélo
ocurrieron en el sexo femenino. Mas de la mitad de los casos que ocurrieron
en el sexo masculino lo hicieron después de los 40 afos (56.3%).

Las lesiones anatémicas endocirdicas fueron muy variables. Un porcen-
taje alto tenfa trombosis mural, habitualmente en ventriculo izquierdo.

De acuerdo al grado de lesién endocirdica, macro y microscopica, fueron
clasificados los casos como minima o nula, moderada e importante.

El Cuadro 3 muestra la frecuencia de cada tipo.

CUADRO 3

Grado de lesién endocirdica en 33 pacientes de ICC sin causa demostrable

GRADO DE LESION N casos %
Minima o nula 16 48.4
Moderada 9 274
Importante 8 24.2

TOTAL 33 100.0

Puede verse en Cuadro 3 que la mitad de los casos (48.4%) tenian
una lesién endocirdica minima o nula. S6lo en 8 casos (24.2%) la lesion
endocirdica era importante, Y en uno de estos casos, la lesién fue tan marcada
que se catalogd el caso como de endocarditis constrictiva (9).

La duraci6én total de la enfermedad esti representada en el Cuadro 4.

CUADRO 4

Duyacién total de la enfermedad en 33 casos de ICC sin etiologia demostrable

DURACION N* casos LA
Menos de 6 meses 21 63.6
6 a 12 meses 5 15.1
1 a 2 afios 5 5.
Mais de 2 afios 2 6.2

TOTAL 33 100.0

En nuestra casuistica, la mayoria de los casos tuvieron una evolucién
corta (63.6%) de menos de 6 meses, lo que nos da una idea de la gravedad
de estas o esta condicién.
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El significado de la lesién endocirdica no es claro, y repetidamente se
ha planteado como una consecuencia de la enfermedad, casi como un fenémeno
compensador. Si esto fuera cierto, deberia existir relacién entre el grado de
lesion endocirdica y la duracién de la enfermedad.

El Cuadro 5 muestra los hallazgos en 21 pacientes con sobrevida de
menos de 6 meses.

CUADRO 5

Hallazgos endocdrdicos en 21 pacientes de ICC sin etiologia demostrable
gue vivieron menos de G meses

GRADO DE LESION N? casos %
Minima o nula 12 571
Moderada 4 19.1
Importante 5 23.8

TOTAL 21 100.0

Puede verse en Cuadro 5 que en 16 casos la lesién era minima, nula o
moderada, en estos casos con evolucién ripida, lo que nos da un porcentaje total
de 76.29%. Sin embargo 5 casos tenian lesion importante de endocardio, todos
ellos correspondieron a nifiitas menores de 3 afios. De manera que si separamos
estos casos ‘‘congénitos”, y aun tomando en cuenta estos casos, existe buena
relacién entre duracion de enfermedad y lesiones de endocardio.

Por otro lado, en aquellos casos con sobrevida mayor de 6 meses, el
grado de lesion endocirdica encontrado fue de moderado a importante, no en-
contrindose ningtin caso de lesién minima o nula (Cuadro 6).

CUADRO 6

Grado de lesién endocdrdica en 12 pacientes de ICC sin etiologia demostrable
con sobrevida mayor de 6 meses

GRADO DE LESION ENCONTRADA N® casos o
Minima o nula 0 0
Moderada 6 50
Importante 6 50

TOTAL 12 100




CORDERO, SARKIS: INSUFICIENCIA CARDIACA 197

Se ha postulado que puedan existir factores nutricionales en la etiologia
de esta o estas condiciones (4, 5, 6, 8).

En sélo 10 casos se hicieron determinaciones de proteinas plasmaticas
siendo los valores normales para nuestra poblacién hospitalaria y el aspecto
general de los pacientes no era de desnutricion primaria ni la historia era
sugestiva de ingesta pobre de alimentos.

El Cuadro 7 muestra los hallazgos de Hemoglobina en nuestros casos.

Puede verse en el Cuadro 7, que sélo un porcentaje muy bajo tenia

anemia (9%), que es menor que el promedio de nuestra poblacién hospita-
laria (21).

CUADRO 7

Valores de Hb (grs %) en 33 pacientes de ICC sin etiologia demostrable

NIVEL DE Hb N° casos Yo

Menos 10 grs. 3 2.0
10-12 gramos 17 51.0
Mis de 12 gramos 13 40.0
TOTAL 33 100.0

El Cuadro 8 nos muestra que en 15 pacientes (45.79%) tuvieron fiebre,
que embolias pulmonares se encontraron en 11 (33.0%), pero que en sélo 4
casos la fiebre puede haber sido explicada por los infartos pulmonares, y que
casi 759 de los casos de fiebre, no existia causa que la explicara, fuera de la
I.C.C. Esto es especialmente cierto en nifios, donde el fenémeno ha sido repor-
tado repetidamente. Pero también ocurrié en nuestros adultos. (8 casos).

CUADRO 8

Presencia de fiebre y embolias pulmonares en 33 pacientes con 1CC
sin etiologia demostrable

N? casos %
Fiebre 15 45.7
Embolias pulmonares 11 33.3

Fiebre y Embolias 4 26.6
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El Cuadro 9 muestra los hallazgos fisicos cardiovasculares.
CUADRO 9

Hallazgos fisicos cardiovasculares en 33 pacientes de ICC sin etiologia demostrable

HALLAZGOS FISICOS N casos %
Apagamiento de 1ler. tono 15 45.7
Galope 28 81.8
Soplo sistdlico 9 27.0

El galope fue el hallazgo més corriente (81.8%). En la mitad de los
casos se describié apagamiento del ler. tono. Soplo sistélico se encontré en una
cuarta parte de los casos (279%), corrientemente se describié de escasa inten-
sidad y mejor oido en dpex. No se encontraron soplos diast6licos.

Los hallazgos electrocardiogrificos pueden ser resumidos de la siguiente
manera: Suelen tener P mitraloide, bloqueo incompleto o completo de rama
izquierda y escaso voltaje. Hay trastornos del segmento ST y de la onda T
no especificos. Suelen tener extrasistoles. Nos llamé la atencién que aquellos
casos que se iniciaban con gran voltaje, lo disminuian a medida que la enfer-
medad avanzaba. Nosotros no tenemos ninguna explicacién para estos hallazgos.

CUADRO 10

Hallazgos electrocardiogrificos en 22 casos de ICC sin etiologia demostrable

HALLAZGOS N° casos %

Extrasistoles 12 57.1
Bajo Voltaje con bloqueo de R. 1. 11 53.8
Voltaje alto C/S bloqueos de rama -+ 9.1
P mitraloide 12 57.1
Fibrilacién auricular 3 15.8
Imagen de Infarto 5 23.8
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ANALISIS RADIOLOGICO

El estudio radioldgico consistio en telerradiografias de térax, P.A.
oblicuas. Todos los casos muestran cardiomegalia y signos de ICC. El grado
de cardiomegalia varié de II-IV, pero la imagen no es lo suficientemente carac-
teristica para que pueda orientar a una posibilidad diagnéstica.

DISCUSION

Ha sido evidente en nuestro trabajo hospitalario que a la par de los casos
de cardiopatia de etiologia precisa y coincidente con los hallazgos de cualquier
otro Hospital General, como el nuestro, existe un grupo de casos que tienen
un comin denominador de insuficiencia cardiaca, cardiomegalia, fenémenos em-
bélicos y un fin inexorable hacia la muerte.

Algunos de estos casos tienen hallazgos anatémicos semejantes a los
encontrados en la literatura como colagenosis cardiovascular (2), fibrosis endo-
miocardica (4, 5, 6), fibroelastosis (2, 3, 7), hipertrofia idiopdtica (13, 14,
15) e insuficiencia cardiaca peri-partal (17, 19, 20).

En otros los hallazgos endocirdicos son inespecificos, 0 no existen del
todo y pueden incluirse dentro del grupo de miocardiopatias de origen oscuro
(14, 18, 13).

La causa o causas no son discernibles a través de los estudios histol6-
gicos por microscopio de luz. Los factores que se han invocado, como desnu-
tricién e infeccién (4, 5) no tienen sustento en el material analizado, por la
ausencia de antecedentes clinicos que la soportan y la falta de hallazgos histo-
l6gicos demostrativos.

No estamos en capacidad de afirmar o negar una patogenia inmunolégica
(5) asociada o no a factores genéticos (16).

Consideramos dentro del mismo grupo a los casos de cardiopatia peri-
partal, ya que presentaron una evolucidn clinica, electrocardiogrifica y radiol6-
gica similares a aquellos en que no habia embarazo. Y los hallazgos patolégicos
también fueron similares: aumento del tamafio cardiaco, dilatacion mis que
hipertrofia, presencia o no de trombos murales, y en dos de ellos hallazgos
histolégicos de proliferacién fibrosa y elastica del endocardio (fibroelastosis).

En el segundo Congreso Mundial de Cardiologia, Davis (5) dijo:
"Resulta claro actualmente que los tipos de cardiopatia en que existe fibrosis
del endocardio y miocardio presentan problemas importantes. ¢Son diferentes
enfermedades que presentan cuadros patolégicos similares o son todas manifes-
taciones de un tnico proceso patologico? ;Representan algiin proceso en la
etiologia, la alergia, la infeccién, la infestacién o la desnutricién? Ea este
momento no lo sabemos y serfa necesaria una investigacién de superior alcance.
Estas enfermedades representan una gran variedad de problemas cuya solucién
seria una gran contribucién a nuestra comprensién de la epidemiologia de las
cardiopatias”.

Creemos que las anteriores palabras siguen teniendo validez y que una

década de informes sobre la o las afecciones no ha agregado nada en el conoci-
miento de la etiologia.



200 ACTA MEDICA COSTARRICENSE

De acuerdo con el anilisis de nuestro material, la lesién endocirdica
tiene relacién en su magnitud con la duracién de la enfermedad, de tal manera
que su ausencia o presencia sélo significan duracién corta o larga respectiva-
mente.

Esta unidad anatémica puede ser reflejo sélo de la capacidad reactiva
de los tejidos cardiacos, o ser debida a una unidad etiol6gica. Etiologia, que por
otro lado, desconocemos.

Con el objeto de ofrecer los hechos en la forma en que se presentan en
una pequefia 4irea geogrifica es que hacemos esta presentacidén. Quisiéramos
con ello estimular investigaciones de alto nivel que logren aclarar este aspecto
misterioso de la cardiopatologia actual.

RESUMEN

1)—Se presentan 33 casos de insuficiencia cardiaca sin etiologia demostrable.

2)—Comprenden estos casos 7 de fibrosis endocirdica, 7 de hipertrofia idio-
pitica, 11 de fibroelastosis y 8 de cardiopatia peri-partal.

3)—Todos los casos tuvieron evolucién similar y los hallazgos patolGgicos son

comparables.

4)—Se plantea una unidad etioldgica ante los hallazgos patolégicos similares.
SUMMARY

1)—Thirty three cases of heart failure of unknoun etiology.

2)—The grouping of these cases is as follows: endocardial fibrosis, 7; idiopathic
hypertrophy, 7; fibroelastosis, 11; and peripartal cardiopathy, 8.

3)—All cases had a similar course and the pathologic findings were comparable.

4)—An etiologic unity is postulated.
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Displasia Mesenquimatosa Hereditaria: Presentacion de
Tres Casos, con Estudio Histopatolégico de Esqueleto
y Gérmenes Dentarios*

DR. CArRLOS PErRgz UBao**
DR. JORGE Piza**¥

La displasia mesenquimatosa hereditaria es mis cominmente conocida
como osteogénesis imperfecta, pues las alteraciones més llamativas en los casos
graves son las deformidades del esqueleto. Sin embargo, el primer nombre refleja
mis adecuadamente la alteracién fundamental, ya que la enfermedad afecta todos
los tejidos de origen mesenquimatoso; tanto el tejido conjuntivo propiamente
como el esqueleto, incluyendo la porcién mesenquimatosa del diente.****

Se presenta con cuadros clinicos variables, de los cuales existen dos formas
fundamentales: una forma grave (enfermedad de Vrolik) (2-3), temprana, fre-
cuentemente heredada como caricter mendeliano recesivo; a veces (debido pro-
bablemente a una mutacién en los periodos iniciales del desarrollo) se presenta
sin historia familiar. Se caracteriza por fragilidad y deformidades éseas, escle-
réticas azules y dentinogénesis imperfecta; todos estos sintomas estin presentes
desde el nacimiento y con frecuencia se asocian a la muerte en los primeros dias
de la vida o durante el parto.

La segunda variedad se conoce como forma tarda (enfermedad de Lobs-
tein) (2), se hereda como caricter mendeliano dominante o recesivo y estd
presente con frecuencia en los parientes de los nifios afectados con la forma fetal,
Se presenta en la clinica como una variedad de sintomas, a veces aislados y a
veces en combinaciones: osteosatirosis o fragilidad dsea anormal, generalmente
evidente a partir de la pubertad; escleréticas azules, debidas a la delgadez anormal
de esta capa del ojo, lo cual permite que se transparente la melanina de la
coroides; sordera de desarrollo mis tardia, debida a otoesclerosis y, finalmente,
dentinogénesis imperfecta.

* Trabajo presentado por el Dr. Pérez, como Tesis de Grado.
#*% Escuela de Odontologfa, Universidad de Costa Rica.
#k% Catedra de Patologia, Escuela de Medicina, Universidad de Costa Rica.

*#**%% FEl concepto de “tejido conjuntivo en general” como serd usado en este trabajo
es el siguiente: es una parte de los tejidos de origen medodérmico, el cual en su
estado embrionatio es llamado masénquima y que da origen a los siguientes tejidos
adultos: tejido conjuntivo propiamente dicho (con sus variedades de tejido conjun.
tivo laxo, tendones, aponeurosis, tejido adiposo, tejido reticular), tejido éseo,
tejido cartilaginoso y diente (cemento, dentina y o6rgano pulpar) (1).
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La dentinogénesis imperfecta (4-5) afecta ambas denticiones; las lesiones
mis importantes se encuentran en la dentina, la cual por su estructura anosmal,
tiene un color amarillo homogéneo que se transparenta a través del esmalte.
La hipoplasia dentinaria se traduce, ademis, en raices cortas y delgadas, que se
fracturan frecuentemente: la corona es de dimensiones normales, pues el esmalte
no esti afectado; sin embargo se atriciona o se fractura cominmente, por la falta
de soporte dentinario. El fenémeno de oclusién de la cavidad pulpar se inicia
alparﬁr de la da}:u post-eruptiva; es posible que a los 14 afios de edad la

usién sea completa (Figura 1). Hay hiposensibilidad dentinaria. No se ha
demostrado, en esta condicién, una mayor tendencia a la caries dental.

MATERIAL Y METODOS

Este trabajo se basa en el estudio de tres casos de “displasia mesenquimatosa
hereditaria”, uno de ellos estudiado en el Departamento de Anatomia Patolégica
del Hospital San Juan de Dios, y los otros dos en el Hospital Central de la Caja
Costarricense de Seguro Social. Estos son los Gnicos casos existentes en los
archivos de Patologia de ambos Hospitales, durante los tltimos 10 afios.

Ademis del estudio completo de autopsias, se tomaron abundantes cortes
de los tejidos afectados por la enfermedad: ojos, huesos, dientes. Sélo en dos
casos fue posible hacer estudio microscépico de ambos maxilares, con sus gér-
menes temporales y permanentes.

Para el estudio del material histolégico se hizo en todas las muestras
coloracién de hematoxilina-eosina. En algunas muestras de huesos y dientes se
hizo ademds el método de Azin para fibras coligenas, coloracién de plata para
reticulo, coloracién de fibras eldsticas y estudio de fibras coligenas con luz pola-
rizada. En los tres casos se estudiaron radiografias de todo el esqueleto.

CASUISTICA

CASO N¢ 1 (Autopsia Nv 18.145, H.C. N* 93.552, Hospital San Juan de Dios).

Niia de 50 dias en el momento de su muerte; ingresé al Hospital a la
edad de 2 dias, con edema de miembros inferiores, taquipnea, taquicardia y signos
de atelectasia pulmonar izquierda.

Era una nifa recién nacida, delgada, con separacién anormal de los huesos
del crineo, (fontanela anterior de 6 cms.), las esclerdticas eran azules y en los
miembros habia multiples irregularidades por fracturas consolidades.

Se hizo hemograma, examen de heces y de orina, que fueron normales. La
fosfatasa alcalina fue de 2.1 UB.%; el fosforo inorginico de 7.5 mgs%;
el calcio de 8.5 mgs%; la prueba de Sulkowich positiva ++++, La excrecién
urinaria de fésforo fue de 0.0564 gms/24 hrs., equivalentes a 1.88 gms/lt.; la
reserva alcalina fue de 11.9 mEq/lt. A los 15 dias de edad un examen de
orina tenia trazas de albimina cilindros granulosos, 6 leucocitos por campo de
450x; 1 eritrocito por campo de 450x; pH de 5.0 y densidad de 1.010.

Una radiografia de crineo demostré delgadez extrema de los huesos de
la béveda, los cuales formaban una linea discontinua, débilmente radio-opaca
y en la cual no se pudo definir la existencia de las laminas externa e interna
(Figura 2). Las radiografias del resto del esqueleto mostraron maltiples frac-
turas, con callos hipertréficos algunos y otros sin signos de consolidacién; los
huesos estaban doblados, eran delgados, poco densos a los rayos x y tenian
una corteza muy delgada, apenas identificable en algunas zonas (displasia pe-
riostal) (Figura 3).
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La nifia tuvo durante toda su vida signos de insuficiencia respiratoria,
con una zona de condensacién paramediastinal derecha.

En la autopsia se encontré una nifia de 35 cms. de longitud y 3 kgs. de
peso. Presentaba deformidades en las extremidades, con las piernas dobladas
formando arcos de concavidad interna. Los huesos eran delgados, deformes y
tenian numerosos nédulos en el trayecto diafisario de los huesos largos que
corresponden a zonas de fractura en reparacion (Figura 4). Los huesos %cl
crineo estaban pricticamente ausentes, con zonas cartilaginosas que cubrian tnica-
mente parte de los I6bulos frontales y del occipital. En la regién parietal
derecha habia un islote 6seo de unos 10 cms. de didmetro en relacién con una
zona de hemorragia subaracnoidea con necrosis traumitica del cerebro, con abun-
dante depbsito de hemosiderina. La duramadre era muy delgada, transparente
y permitia ver el sistema de surcos y circunvoluciones de la configuracion
externa del cerebro a través de ella. La superficie externa de los globos oculares
tenia un color azulado muy caracteristico. La muerte se atribuyé a atelectasia
pulmonar extensa.

CASO Nt 2 (Autopsia N* 804. H.C. N2 210.779. Hospital Central Caja
Costarricense Seguro Social).

Feto producto de parto a los 7 meses de embarazo, con presentacién
pélvica. El examen fisico al nacer, mostr6 cabeza grande, fontanelas muy
abiertas, boveda craneal formada por membranas con placas 6seas aisladas. Miem-
bros cortos, con numerosas fracturas patolégicas en los inferiores, antiguas y
recientes.

Tenfa sindrome de insuficiencia respiratoria con cianosis y estertores
basales izquierdos. La orina era de color verduzco y producia una mancha con
un halo rojo.

Tenia hematocrito de 60%. El frotis sanguineo mostré acentuada poli-
cromatofilia y 38 eritroblastos por cada 100 leucocitos; la bilirrubina fue de 14
mgrs. El estudio radiolégico mostrté un crineo de tipo membranoso; en los
miembros se apreci6é adelgazamiento de la cortical de los huesos largos e incurva.
cién de los mismos.

En la autopsia se encontrd ictericia ligera, los miembros deformes, con
incurvacion de concavidad interna de los inferiores. La calota craneana tenia los
huesos muy delgados, Ia mayor parte de los mismos constituidos por una mem-
brana fibrosa. Los huesos de la base del crineo estaban disminuidos de consis-
tencia. Las costillas eran delgadas, con numerosas zonas de engrosamiento.
Los huesos de las extremidades estaban incurvados, eran blandos y al tocatlos
crepitaban como ciscara de huevo.

Ademis se encontré pequefias zonas de hemorragia subaracnoidea en la
base del encéfalo y focos de bronconeumonia.

CASO N° 3 (Autopsia N° 821. H.C. N¢ 193.768. Hospital Central, Caja
Costarricense Seguro Social).

Nifia de 10 meses, nacida del séptimo embarazo, con parto podilico,
dificil. Desde el nacimiento la madre noté deformidades en ambas caderas.
A partir de los 3 meses tuvo secrecién purulenta bilateral en los oidos y a
partir de los 4 meses tuvo lesiones edematosas en el cuero cabelludo. La nifia
no se sentaba ni sostenia la cabeza. A los dos meses de embarazo la madre tuvo
un cuadro gripal; ella, el padre y tres hermanos, eran sanos. Ademis tuvo dos
hermanos que murieron 24 horas después del nacimiento, con peso excesivo, y
otro hermano que muri6é de “gastroenteritis” a la edad de 5 meses.
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En el examen fisico, era una nifia desnutrida, con peso de 10 libras,
con lesiones de la piel de crineo y otitis media bilateral. Tenia deformaciones
del crineo con aplanamiento antero;gosterior, deformidad del toérax, caderas en
abduccién y grandes deformidades de extremidades inferiores. La nifia perma-
neci6 5 dias en el Hospital con cuadro febril e insuficiencia respiratoria severa.

En la autopsia se encontré miembros anormalmente cortos y deformes.
Cabeza aplanada en sentido antero-posterior, escleréticas azules, habia principios
de erupccién dentaria. El fémur izquierdo fue examinado y descrito como de
consistencia disminuida y con adelgazamiento de corteza. Se encontr6 por otra
parte, una bronconeumonia por Aspergillus y zonas de hemorragia subaracnoidea
con edema cerebral acentuado.

ESTUDIO HISTOPATOLOGICO

En los huesos largos, vistos con poco aumento, llama la atencién la gran
cantidad de fracturas, con callos exuberantes, la delgadez extrema de la cortical
y la falta de ordenamiento en las trabéculas (Figura 5).

El cartilago de crecimiento de la epifisis, tiene caracteristicas normales en
sus tres primeras capas: zona de reposo, zona de proliferacién y zona de madu-
racibn. En cuanto a la cuarta capa, se produce calcificacién incompleta del
cartilago: es posible ver grandes 4reas sin encontrar trabéculas cartilaginosas
calcificadas (Figura 6). Posteriormente las trabéculas de hueso esponjoso de la
epifisis, quedan constituidas por una matriz cartilaginosa central, cubiertas por
capas muy delgadas de tejido éseo de tipo inmaduro y en cantidad claramente
menor que la normal. Estas trabéculas, ademis, carecen de la orientacién carac-
teristica en columnas paralelas (Figura 6). En la unién de la epifisis con la did-
fisis hay un intento de reabsorcién con formacién de la cavidad medular, pero
aun en la parte central del hueso es posible reconocer trabéculas de hueso espon-
joso inmaduro, rodeando una matriz cartilaginosa (Figura 7). La anormalidad
miés llamativa de la didfisis es la ausencia casi completa de hueso subperidstico,
formindose una corteza delgada, con miultiples interrupciones y casi siempre
constituida por trabéculas de hueso inmaduro y no por hueso compacto, como en
los casos normales (Figura 8). En estas zonas la evidencia de actividad osteogé-
nica del periostio es minima, siendo el hueso igualmente denso en la porcién
central y en la periferia. La médula ésea es de tipo fibroso y tiene muy pocos
elementos hematopoyéticos. Cuando un hueso esti doblado, se distinguen dos
zonas diferentes: una en la concavidad, en donde existe franca proliferacién
celular en la capa interna del periostio, con diferenciacién de numerosos osteo-
blastos y formacién de espiculas éseas de tipo también inmaduro, dirigidas para-
lelamente a la superficie del hueso (Figura 9). En la convexidad, por el con-
trario, no hay evideneia de actividad osteogénica, sino mis bien de espiculas
que parecen adelgazarse y reabsorberse al ponerse en contacto con el periostio
(Figura 10). A pesar de una basqueda meticulosa, no pudimos identificar
osteoclastos en esta region.

En las fracturas se forma un callo cartilaginoso exuberante, el cual no
madura tnicamente en la porcién profunda (como sucede en condiciones nor-
males) sino que lo hace en toda la periferia, desarrollandose trabéculas oseas,
tanto hacia la porcién central del hueso como hacia el periostio (Figura 11).
Los restos de hueso necrético son reabsorbidos en estas fracturas en forma apa-
rentemente normal, identificindose gran cantidad de osteoclastos.

Es evidente en los huesos membranosos, por los hallazgos radiolégicos y
macroscépicos, principalmente los que refieren a la béveda craneana, que existe
en esta enfermedad una deficiencia cuantitativa severa, atn mis llamativa que
en los huesos largos. Sin embargo, este déficit no es aparente al examinar al
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microscopio los maxilares, excepto por la ausencia casi completa de corteza.
El diploe, esti constituido por abundantes trabéculas anastomosadas, mis bien
gruesas, formadas por hueso inmaduro, con gran cantidad de lineas de reposo de
distribucién irregular y con una médula de tipo fibroso (Figura 12).

Tanto las trabéculas de los huesos largos, como las de los maxilares,
al examinarlas con coloraciones especiales fara fibras, demuestran una gran
riqueza en fibras argentofilas, delgadas y distribuidas irregularmente pero, al
mismo tiempo, tienen muchas menos fibras coligenas maduras que el hueso
normal. Esto es claramente demostrable al estudiarlas con luz polarizada, debido
a la birrefringencia de las fibras coligenas maduras, que las hace destacarse como
lineas brillantes sobre fondo oscuro.

La esclerética es extremadamente delgada y pobre en fibras coligenas; las
capas restantes del ojo son normales.

El examen histolégico de los gérmenes dentarios en dos de los tres casos
estudiados, muestra idénticas alteraciones, circunscritas primordialmente 2 la den-
tina. Periféricamente a la papila dentaria no se pueden identificar osteoblastos
normales; en su lugar hay una condensacién de células pulpares. Esta condensa-
cién es mis evidente en dentina de reciente formacidn, hacia cervical, en donde
se identifican células redondas, pero sin los caracteres tipicos del odontoblasto
(Figura 13). En relacién con estas células, se forma dentina muy delgada, sin
estructuras canaliculares en su interior. Hacia oclusal o incisal de los gérmenes,
comienzan a notarse lineas de reposo, de trayecto irregular, pero paralelas entre
si y al limite amelodentinario. Estas lineas estin mds cercanas entre si que en
los gérmenes normales y corresponden a las lineas incrementales de Von Ebner
(Figura 14). En oclusal adquieren forma circular, en los cortes histoldgicos.
Tampoco a este nivel se observan estructuras canaliculares. En la dentina, igual
que en el hueso, se encuentran pocas fibras coligenas maduras y estas tienen
una distribucién irregular,

Unicamente en dos ocasiones y a nivel de clispides de dientes posteriores,
se encontraron canaliculos (Figura 15). Estos son anormalmente anchos y numé-
ricamente disminuidos por unidad de 4rea, presentan dicotomias terminales o se
dividen cerca de su origen, en dos canaliculos de didmetro similar. La conicidad
normal de estos canaliculos esti interrumpida a veces por ensanchamientos, que
se suceden a diversos niveles de su recorrido.

El limite pulpo-dentario es muy irregular, a expensas de proyecciones
de tejido pulpar dentro de la dentina; zonas muy anchas alternan con otras muy
delgadas (Figura 14). Con alguna frecuencia se encuentran inclusiones destinarias
de vasos sanguineos e islotes de células pulpares (Figura 16).

Es importante sefialar que, a pesar de la no diferenciacién odontoblastica
y de la lentitud con que se forma la dentina, los ameloblastos proliferan hacia
cervical, asegurando asi la dimensién y la forma de la corona del futuro diente.
No obstante lo anterior, la formacién de esmalte se inicia hasta después de
iniciada la formacién de la dentina, por la cual y a pesar de que tiene una
estructura normal, es mis delgado en esta enfermedad que en condiciones noz-
males. Esto se debe tinicamente a que su formacién se inicia tardiamente, debido
al retraso en la formacién de dentina, y por tanto el 6rgano del esmalte dispone
de menor tiempo paras su funcién amelogénica.

La pulpa muestra Ginicamente un aspecto homogéneo de la sustancia fun-
damental, abundantes células estrelladas y gran cantidad de vasos sanguineos,

algunos de ellos dilatados. El hueso alveolar y basal mostraron las mismas alte-
raciones descritas para los maxilares en general.
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COMENTARIO

Como lo apuntamos al principio de este trabajo, la displasia mesenquima-
tosa hereditaria, principalmente la forma fetal o enfermedad de Vrolick, (a la
cual pertenecen los tres casos descritos anteriormente) se debe a un defecto en la
maduracién de las células derivadas del mesénquima. Esta alteracién se mani-
fiesta en formas diversas, de acuerdo a la penetracién del, o los genes que la
condicionan. Cuando la enfermedad se presenta en su forma mis grave, bien
ilustrado en nuestros casos, se encuentra un defecto generalizado en la formacién
del esqueleto (tejido 6seo), en el tejido conjuntivo propiamente dicho, princi-
palmente en la formacién de membranas conjuntivas (meninges, esclerGticas)
y en la dentina,

El denominador comin en las alteraciones encontradas en estos tres
tipos de tejido, es la falta de formacién y de maduracién adecuada en las fibras
colagenas. Vale la pena recordar aqui, que dichas fibras pasan en su formacién
por diferentes etapas: al principio son delgadas y se tifien intensamente con
los colorantes de plata (fibras reticulares o argentéfilas); posteriormente se
engruesan progresivamente. Al mismo tiempo que pierden sus propiedades
tintoriales iniciales, adquieren otras diferentes (afinidad por el azul de anilina)
y son birrefringentes con la luz polarizada.

Examinadas con el microscopio electrénico, presentan estriaciones trans-
versales con una periodicidad de 640 A, cuya molécula bisica (tropocoligeno)
consiste en tallos largos, con un peso molecular de 360.000 y a su vez formada
por tres cadenas de polipéptidos en forma espiral, enroscadas unas sobre las
otras. Quimicamente, cerca de la tercera parte de los residuos aminoicidos
consisten en prolina o hidroxiprolina y otra tercera parte, glicina. Las fibras
reticulares, en €] microscopio electrénico, aparecen como finas fibras de distri-
bucién irregular, con la misma periodicidad del coligeno, en una matriz rica
en polisacaridos.

Actualmente es posible distinguir dos clases diferentes de reticulina:
1) una forma estable, presente en la membrana basal, que consiste en una
lipo-mugo-proteina, con una composiciGn aminoicida idéntico a la del coligeno,
pero que contiene, ademds, carbohidratos no hexosaminicos y 4cidos grasos com-
binados. 2) Las fibras coligenas inmaduras, que se encuentran en tejidos em-
brionarios y en regeneracién, cuya tnica diferencia con el coligeno maduro es
su solubilidad en soluciones salinas y sus caracteres tintoriales descritos.

La sustancia fundamental del tejido conectivo, consiste en liquido extra-
celular, rico en mucopolisaciridos (condroitinosulfato y 4cido hialurénico) y
glicoproteinas.

En cuanto al origen de los distintos elementos del tejido conjuntivo,
se sabe en la actualidad que las fibras coligenas se forman totalmente fuera
de las células, a partir del desdoblamiento de una molécula globular, soluble
en agua: protocolageno. Esta molécula o algin precursor de la misma puede ser
producida por los fibroblastos; la presencia de mucopolisaciridos en el medio
ejerce una influencia sobre su desdoblamiento, en presencia de tempeartura,
pH y concentracién iénica adecuada, similar a la que ejercen ciertos deter-
gentes en la produccién de fibras sintéticas.

Los mucopolisaciridos parecen originarse en los fibroblastos, a partir
de vacuolas con estructura histoquimica similar (8).

En la formacién de hueso, la calcificacién se realiza por un aumento
en los mucopolisaciridos de la sustancia intersticial, con separacién de las fibras
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coldgenas y modificaciones morfolégicas en las células. El Ca y el ion P4+ PO4
se depositan en la matriz orginica y, posteriormente, se condensan en cristales
de hidroxiapatita. En el osteoide los cristales se depositan en relacién con las
bandas de fibras coligenas, pero en el cartilago lo hacen en la sustancia inter-
fibrilar (9).

Recientemente se ha postulado una deficiencia enzimdtica, como sustrato
fisiopatol6gico en la displasia mesenquimatosa, por la cual estos pacientes serian
incapaces de convertir la prolina en hidroxiprolina, y por tanto de formar
fibras colidgenas normales. Esto explicaria la similaridad de esta enfermedad
con el escorbuto, cuya influencia en el tejido conjuntivo ha sido estudiada en
heridas en cicatrizacién, producidas. a animales con carencia experimental de
vitamina C, y en las cuales se ha demostrado su incapacidad para sintetizar
coligeno (determinado como hidroxiprolina) (12-13).

Caniggia y colaboradores (10), estudiando tejidos de pacientes con dis-
plasia mesenquimatosa, han reportado el hallazgo de una concentracién alta de
prolina y baja de hidroxiprolina en conjuntiva y en hueso y concentraciones
normales para ambos aminoicidos en otras muestras de coligeno; por otra parte,
Summer (11) encontré una curva de tolerancia a la prolina oral de tipo plano
y no de tipo diabético, como seria de esperar si existiera una deficiencia enzima-
tica en su aprovechamiento, semejante a lo que sucede con la tolerancia a la
fenilalanina en la oligofrenia fenil piriivica.

Los hallazgos clinicos y anatomopatoldgicos en los tres casos presentados
en este trabajo, concuerdan con la hipétesis anteriormente enunciadas. En
ellos se demostrd que existe una alteracidn difusa en la formacién de sustancia
coligena, que se traduce por una delgadez anormal de las estructuras fibrosas
del organismo, la cual es mds evidente en las meninges y en las esclerdticas.
En el hueso, esta anormalidad condiciona la formacién de una matriz deficiente
en fibras coligenas normales y, como consecuencia, en minerales; esto lo hace
por un lado ser semejante al llamado hueso inmaduro, (normal en los primeros
estadios del desarrollo embrionario) y por otro, ser ficilmente deformable y
menos resistente a los traumatismos.

Las alteraciones apuntadas para el hueso se reflejan en forma parecida,
en el tejido dentinario. La calcificacién es deficiente y, en la sustancia funda-
mental no se produce la conversién de fibras pre-coligenas en fibras coligenas;
éstas siguen siendo de afinidad tintorial argentéfila, no birrefringentes cuando
se las estudia con luz polarizada. Se produce entonces una dentina inmadura
con ausencia de canaliculos dentinarios y de fibras de Tomes, en la cual se ob-
servan abundantes lineas de reposo anormalmente anchas que dejan entre si
cortos espacios de actividad, con una sustancia fundamental sembrada de inclu-
siones vasculares y celulares, como defectos focales, en razén a una mayor rapidez
en la formacién de la matriz.

En dos ocasiones se encontraron canaliculos dentinarios, pero muy esca-
sos, con anomalfas de forma, tamafio y orientacién. En relacién con ellos, no
habian odontoblastos tipicos con su prolongacién protoplasmitica principal, sino
células parecidas a las del centro de la pulpa. En general, la dentina present6
las mismas alteraciones histologicas en todo su grosor, lo cual demuestra, que
hubo alteracién odontoblistica desde el inicio de la dentinogénsis.

Otro aspecto de interés que vale la fena comentar, es el comportamiento
del 6rgano del esmalte ante la displasia dentinaria. La columna ameloblistica
en esta enfermedad, se preocupa mas por su funcién organizadora y modelante
que por la funcién amelogénica, y solo forma esmalte cuando debajo de ella se
ha formado la dentina, la cual lo hace con mucho retraso. Este hecho se traduce
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clinicamente en un esmalte delgado que deja diastemas, pudiendo estar reducido
a la mitad de su grosor y faltar en los sitios donde la amelogénesis llega de ultimo.
Esto se explica, porque el érgano del esmalte se compromete a entregar su labor
amelogénica en un tiempo determinado; y si a los odontoblastos, por esa influen-
cia reciproca de tipo trofico ya mencionada, se les reduce ese tiempo, se produce
légicamente menos esmalte aunque con caracteres histolégicos normales.

Finalmente es importante sefialar que el objeto principal de este trabajo
es el de demostrar la solidaridad fisiopatolégica de la dentina con el resto del
tejido conjuntivo y, particularmente, con el esqueleto. Se ha sefialado en Ia
descripcion de las lesiones, como las alteraciones encontradas en la dentina,
corresponden a las alteraciones del esqueleto, si se toma en cuenta tunicamente
las pequefias diferencias estructurales que existen entre ambos tejidos.
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Figura 1.—Radiografia de los dientes en un caso de
displasiz mesenquimatosa hereditaria, forma
tarda. Demuestra adelgazamiento del es-
malte, con formacion de diastemas, obtura-
cién total de la porcién cameral del érgano
pulpar y estrechamiento del conducto radi-
cular, La ldmina dura estd engrosada.

Figura 2.—Radiografia que muestra parte del crineo
del caso N® 1. Obsérvse la delgadez y au-
sencia parcial de los husos de Ia béveda.

Figura 3.—Detalle de una radiografia del miembro in-
ferior derecho del mismo caso, que mues-
tra dos zonas de fractura, una en el fémur
y la otra en la tibia, esta Gltima en vias de
consolidacion, angulada. La cortical de am-
bos huesos es extremadamente delgada.

Figura 4.—Fotografia de algunos huesos disecados en
el caso N® 1, que muestran numerosas frac-
turas con callos exuberantes y gran canti-
tidad de deformidades del esqueleto.
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Figura 5.—Fotografia panorimica de una inclusién de
hueso largo, que muestra dos zonas de frac-
tura, una de ellas cerca de la epifisis supe-
rior y otra en la unién del tercio superior
con el medio. El hueso esti doblado y
presenta neoformacién de espiculas, per-
pendiculares a la corteza, en la concavidad.
Ademas, obsérvese el inicio de formacién
de una cavidad medular cerca de la extre-
midad inferior.

Figura 6—Zona de crecimiento de un hueso largo, en
la cual las columnas cartilaginosas prolife.
ran normalmente, pero no hay calcificacion
de la sustancia fundamental, la cual se reab-
sotbe incompletamente. Las trabéculas Oseas
son escasas y muy delgadas. (H.E. x 40).

Figura 7.—Trabécula ésea en el centro de la didfisis
de un hueso largo, constituida por un nicleg
cattilaginoso no reabsorbido, cubierto por
una capa irregular de hueso inmaduro (re-
ticulo, 250 x ).

Figura 8—Zona de la corteza de un hueso largo, con
ausencia de formacién de hueso subperids-
tico y, por tanto, de hueso cortical. Hay
trabéculas 6seas inmaduras desordenadamen-
te dispuestas y una médula de tipo fibroso.
El periostio estd constituido por una capa
gruesa de tejido fibroso,
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Figura 9—Cortical de un hueso largo, en la concavi-
dad de una zona doblada, con proliferacidn
de hueso subcortical, formando trabéculas
perpendiculares al periostio. (Reticulo 25x).

Figura 10.—En la zona de la ccnvexidad del mismo
hueso de la figura 9, las trabéculas pare-
cen truncadas al llegar al periostio. No
hay, sin embargo, evidencia de actividad
osteoclastica. (Reticulo 25x).

Figura 11.—Zona de fractura, que muestra la forma-
cibn de masas de cartilago, que maduran
y dan lugar a la formacién de trabéculas
oOseas, tanto hacia el centro del hueso co-
mo hacia el periostio, que se encuentra
en el dngulo superior derecho. (Reticulo,
100x).

Figura 12.—Hueso maxilar, con trabéculas gruesas, con
abundantes lineas de reposo irregalares y
con fibrosis de la médula. E| hueso quc
se forma es de tipo inmaduro. (H. E.
250x).
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Figura 13.—Microfotografia panorimica de un germen
dentario con dentinogénesis  imperfecta
{molar). La dentina es delgada; hacia
cervical del corte hay proliferacién y con-
densacién de células que topogrificamente
corresponden a odontoblastos. La linea
amelobldstica, indiferente al retraso de la
formacién dentinaria, ha proliferado, ase-
gurando asi las dimensiones y forma del
futuro diente. El esmalte es muy delgado
y hace falta en el fondo del surco oclusal.,

Figura 14.—Lineas incrementales de Von Ebner, anor-
malmente anchas, numéricamente aumen-
tadas, dejando entre si periodos de activi-
dad muy cortos. Noétese la ausencia de
canaliculos dentinarios en una dentina po-
bre en fibras coligenas y con limite
pulpo-dentinario muy irregular, (H. E.
100x).

Figura 15.—Canaliculos dentinarios, encontrados tnica-
mente en la caspide de los molares poste-
riores; tienen trayecto, forma y disposicién
anormales, (H. E. 1.000x).

Figura 16.—Inclusiones vasculares dentro de la dentina,
la cual tiene caracteristicas anormales, se-
mejantes a las que se describen en la fi-
gura 14. (H. E. 100x),



PEREZ, PIZA: DISPLASIA MESENQUIMATOSA HEREDITARIA 219




Acta Médica Cost, 8(3):221-223

A Single Dose Treatment for Intestinal Amebiasis
With Paromomycin

J. WALTER BECk*

The ideal drug for the treatment of any parasitic infection is one with
low toxicity and high parasiticidal activity when given in a single dose. Nu-
merous workers (1-4) have shown that paromomycin is highly efficacious against
Entamoeba bhistolytica and many pathogenic bacteria of the intestinal tract when
given in divided doses over a period of several days. Side effects such as nausea,
vomiting, abdominal cramps and drug diarrthea have been noted to be few and
transitory when present. Absorption of the drug from the intestines is minimal.

Pefia-Chavarria, ef al (5), in a study employing a single dose of paro-
momycin for intestinal amebiasis at the level of 50 mg/kg. for children and 4
gms. for adults effected a cure rate of 92.1% for adults and 609 for children,
Side effects were minimal and transitory, Subsequently Pefa-Chavarria (6)
treated 30 infected children at the level of 75 mg/kg. with a cure rate of 80%.

The report herein presented is an extension of that study employing the
increased dosage level.

MATERIALS AND METHODS

Stool examinations for the presence of Entamoeba bistolytica were made
by the direct saline and iodine stained smear and the formalin-ether concentration
technique. Patients with E. histolytica weighing 60 kg. or more were given a
single dose of 4 gms. of paromomycin in gelatin capsule form while those under
60 kg received a dosage level of 75 mg/kg. body weight. Children under 40 kg.
received the drug in syrup form. Post treatment stool examinations were made
on days 7, 14, and 21.

Concomitant Giardia lamblia infections were noted and the effect of
treatment recorded.

RESULTS

Thirty-five patients with E. histolytica were treated. Of these 33 com-
pleted the study. Two complete failures were noted and 2 questionable relapses
or reinfections observed. Results are given in Table I. All persons were studied
on an out patient basis and the failure of but 2 to return to complete the study,
though unexplainable, represents excellent cooperation.
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TABLE 1

Results of Treatment of Intestinal Amebiasis with Paromomycin

(Single Dose)

. Post Treatment Stool Examinations
Patients Treated

Days
7 14 21
29 Neg. — Neg.
2 Pos. Neg. Pos.
2 Neg. Pos. Pos.
1 Neg. Pos. —
1 Neg. — -

Eight patients in the study were infected with Giardia lamblia before
treatment. Of these 3 were cured, 2 showed parasites on the 21st day after
treatment and 3 were negative on day 7, becoming positive on days 14 and 21.

DICUSSION

The results of this study substantiate the findings of Pefia Chavarria,
et al (5) in that a single dose of paromomycin is effective in the treatment of
intestinal amebiasis. A cure rate of 87.89, was obtained. All 11 adults receiving
the 4 gm. dose level were cured. The 2 failures reported ocurred in children 2
years of age each receiving a total dose of 675 mg. of drug. Both patients in
question had acute amebic dysentery.

Considering the possibility that the 2 patients, one receiving 675 mg.
the other 1020 mg. of drug, who became positive on the 14th day may have
been reinfected rather than relapsed and that the 2 incompleted cases may
have remained negtive the cure rate would have been over 94%. On the other
hand, considering that relapses may have been the explanation for the 2 completed
cases cited above it is of interest to note that the total dose received by each
patient was quite low when compared with the maximum dose used. Definite
failure occured only at the 675 mg. total dose level. Side effects were minimal
and if present, were marked by the general debility, poor health and concomitant
infections, Only one patient, an 18 yr. old girl employed at the hospital,
vomited approximately 3 hrs. after medication. Not withstanding, a cure was
effected. This patient was highly emotional and subject to suggestion. When
told that she had a whipworm infection she immediately developed abdominal
cramps in the presence of this investigator.

Because of the general tolerance of this drug and the fact that failures
in cure occur at the lower dosage level it seems plausible that the minimum dose
could be and should be increased. It is suggested that a maximum tolerated dose
be determined for various age groups with the objective in mind of using paro-
momycin for the mass therapy of intestinal amebiasis at 2 or 3 dose levels.

The paucity of data concerning concomitant G. lamblia infections does
not warrant a critical evaluation. However, it is apparent that activity against
this parasite does occur and further investigation is warranted.
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SUMMARY

Paromomycin in a single dose at the level of 4 gm. for adults weighing
60 kg. and over and 75 mg./kg. for those under 60 kg. effected a cure rate of
87.8% in patients harboring E. histolytica in the intestinal tract.

Nineteen patients had acute intestinal amebiasis while the remaining 16
were chronic cyst passers.

All patients receiving the 4 gm. dose were cured.

Failures occurred at the total dose level of 675 mg. per patient.

It is proposed that a maximum tolerated dose for children be determined
with the purpose in mind of using paromomycin for the mass therapy of in-
testinal amebiasis at 2, or the most, 3 single dose levels.

Activity of paromomycin against Giardia lamblia was observed.
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RESUMEN

La Paromomycina en una sola dosis de 4 g. para adultos que pesaban 60 K.
o mis y de 75 mg/K. para los de menos de 60 K., logré una tasa de curacién
del 87.8% en pacientes que tenian E. hystolitica en el tracto intestinal.

Diecinueve pacientes tenian amebiasis intestinal aguda y los otros dieciséis
expulsaban quistes en forma crénica.

Todos los pacientes que recibieron la dosis de 4 g. se curaron. Ocurrie-
ron fracasos a una dosis total de 675 mg. por paciente.

Se propone que se determine una dosis mixima tolerada para los nifios
con el propésito en mente de usar Paromomycina para la terapia en masa de la
amebiasis intestinal con 2 o a lo mis 3 dosis.

Se observd también actividlad de la Paromomycina contra la Giardia
lamblia.
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Valor de las Células Titilantes en el Diagnéstico
de Pielonefritis

Il Su Comportamiento en Soluciones de Diferente
Osmolalidad y Composicién

HeErRMAN WEmNSTOK W.*
Luis E. SoLANO S.**

A partir de la publicacién de Sternheimer y Malbin (6), sobre el uso
de un nuevo colorante supravital a base de safranina y violeta de genciana, para
Ia tincién del sedimento urinario, se encontré que la orina de pacientes portadores
de pielonefritis, presentaba leucocitos que se tefifan en tres diferentes formas,
a saber:

2) Células de coloracién azulado péilido conocidas como “Glitter cells” (2),
células pilidas, resplandecientes (8), centellantes, titilantes (3) o de gré-
nulos méviles, que son neutréfilos polinucleados de tamafio algo mayor que
los normales, de aspecto tumefacto, con nicleo globuloso, con proyecciones
del citoplasma, pequefias vacuolizaciones y granulaciones agitadas por movi-
miento browniano que puede variar en intensidad.

b) Células de coloracién azul pélido, con caracteristicas semejantes a las ante
riores, pero con granulos inméviles.

c) Células de coloracién oscura, de menor tamafio que las anteriores, pero sin
las caracteristicas enunciadas.

A las células del primer grupo (“Glitter cells”), se les ha considerado
como indicadoras de pielonefritis (5), (6).

Sternheimer y Malbin (6), consideran que la variabilidad en morfologia
y movimiento granular corresponde a cambios degenerativos de los leucocitos,
dependiendo de la osmolalidad y de la concentracién electrolitica del medio
que les sirve de suspension.

Poirier y Jackson (4), consideran por otra parte, que las células titilan-
tes son leucocitos jovenes y que su aparicién no depende de la osmolalidad.
Ambos estudios se basan en orinas, leucocitos sanguineos y soluciones simples
de NaCl, KCI, urea y glucosa.

* Jefe Unidad Nefrologia, Seccién Medicina, Hospital Central C.C.S.S.
*#% Jefe Laboratorio Clinico, Hospital Central C.C.S.S.
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En vista de conceptos tan contradictorios, hemos iniciado una serie de
estudios tratando de interpretar el valor de dichas células, asi como aclarar
algunas de sus caracteristicas,

MATERIAL Y METODO:

Se efectuaron 24 soluciones compuestas de NaCl, KCI y urea en canti-
dades conocidas y con osmolalidades entre 200 y 700 mOs/1. Se tomé orina de
10 pacientes portadores de pielonefritis y a cada una se le determin6 el conte-
nido de sodio, potasio, urea, y calcio, asi como la osmolalidad y densidad. Al
sedimento de 2 ml. de orina se le adiciond igual volumen de una de las solu-
ciones en estudio, procediéndose igual con cada una de las 24 soluciones y con
cada orina; se mantuvo a temperatura ambiente por 10 minutos, centrifugindose
nuevamente y se agregé una gota de colorante a cada sedimento. Se hizo
luego recuento diferencial de leucocitos, bajo objetivo de inmersién, contando
un total de 100 células en cada preparado. Igual conteo se hizo en cada orina
sin el agregado de soluciones, utilizando estos resultados como control. Los leu-
cocitos se clasificaron en porcentaje de palidos con grinulos moéviles; y oscuros;
los resultados finales se dividieron en 3 grupos de acuerdo al tipo de células
predominantes en la muestra original, antes del agregado de las soluciones en
estudio:

GRUPO 1:

Predominio de leucocitos de coloracién pilida con granos méviles (4 orinas).

GRUPO 2:

Predominio de leucocitos de coloracién pilida con grinulos inméviles (2 orinas).

GRUPO 3:

Predominio de leucocitos de coloracidn oscura (4 orinas).
RESULTADOS:

GRUPO 1:

El predominio de las células titilantes en este grupo es franco, asi como
la completa ausencia de grinulos inmdviles y al tratarlas con las diferentes solu-
ciones observamos:

1.—El nimero de células titilantes fue menor al ntimero original en la mayoria
de los conteos de cada orina. Sin embargo, una de las muestras presentd
aumento de estas células en el 759% de las soluciones comprendidas entre
250 y 600 mOs/1, no asi en las extremas de 200 y 700 mOs/1.

2.—El ntmero de leucocitos palidos con grinulos inméviles por lo general
aumenta conforme aumenta la osmolalidad de las soluciones.

3.—El nGmero de las células oscuras muestra tendencia a aumentar indistinta-
mente de la osmolalidad y de la composicién.

4.—En igualdad de osmolidades, una misma orina muestra indistintamente noto-
rio aumento, gran disminucién y conservacién del nimero original de cada
tipo de leucocitos.
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GRUPO I — MUESTRA Ne 1

Composicion de la muestra original y computos en diferentes soluciones
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ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1.015 Osmolalidad 396  mOs/Kg.
Sodio 42.5 mEq/1.000 cc. Potasio 32.4 mEq/1.000 cc.
Calcio 0.85  mEq/1.000 cc. Urea total 340  mEq/1.000 cc.
Na K Urea PM PI o
CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 93 _— 7
CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:
200mOs/1 100 50 50 40 3 57
50 100 50 47 6 47
50 50 100 13 4 83
250 mOs/1 125 75 50 58 6 36
50 125 75 49 3 48
75 50 125 49 2 49
300 mOs/1 150 75 75 68 3 29
75 150 78] 72 1 27
75 75 150 38 2 60
350 mOs/1 175 100 75 61 1 38
75 175 100 62 4 34
100 75 175 18 — 82
400 mOs/1 200 100 100 51 D 44
100 200 100 49 4 47
100 100 200 54 4 42
500 mOs/1 250 125 125 60 9 31
125 250 125 70 2 28
125 125 250 28 3 69
600 mOs/1 300 150 150 34 27 39
150 300 150 ) 72 23
150 150 300 66 17 17
700 mOs/1 350 175 173 3 P, 22
175 350 175 7 60 33
175 175 350 41 10 49

PM—  Pilidas mobviles

Pilidas inméviles
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GRUPO I — MUESTRA Ne¢ 2

Composicién de la muestra original y computos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1.009 Osmolalidad 270 mOs/Kg.
Sodio 42.25 mEq/1.000 cc. Potasio mEq/1.000 cc.
Calcio 0.85 mEq/1.000 cc. Urea total 80.3 mEq/1.000 cc.
Na K Urea PM PI O
CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 86 —_ 14
CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:
200 mOs/1 100 50 50 80 1 19
50 100 50 80 — 20
50 50 100 66 1 33
250 mOs/1 125 75 50 40 13 47
50 125 75 67 — 33
75 50 125 75 — 25
300 mOs/1 150 75 75 73 3 24
75 150 75 71 — 29
73 75 150 10 8 82
350 mOs/1 175 100 75 41 26 33
75 175 100 31 31 38
100 75 175 81 2 17
400 mOs/1 200 100 100 35 37 28
100 200 100 66 9 25
100 100 200 47 26 27
500 mOs/1 250 125 125 15 28 57
125 250 125 24 22 54
125 125 250 56 7 37
600 mOs/1 300 150 150 1 81 18
150 300 150 4 62 34
150 150 300 49 6 45
700 mOs/1 350 175 175 4 75 21
175 350 175 15 57 28
175 175 350 19 59 22
PM—  Pilidas mobviles - Palidas inméviles O—  Oscuras
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GRUPO I — MUESTRA N¢ 3

Composicion de la muestra original y cémputos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1.006 Osmolalidad 276  mOs/Kg.
Sodio 61 mEq/1.000 cc. Potasio 172 mEq/1.000 cc.
Calcio 145  mEq/1.000 cc. Urea total  141.6 mEq/1.000 cc.
Na K Urea PM PI o
CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 78 e 22

CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:

200 mOs/1 100 50 50 51 — 49
50 100 50 78 3 19
50 50 100 36 — 64
250 mOs/1 125 75 50 23 2 75
50 125 75 48 —_ 52
75 50 125 83 — 17
300 mOs/1 150 75 73 24 3 73
75 150 75 39 — 61
23 75 150 74 3 23
350 mOs/1 175 100 75 4 63 33
75 175 100 60 6 34
100 75 175 77 — 23
400 mOs/1 200 100 100 4 72 24
100 200 100 40 14 46
100 100 200 72 1 27
500 mOs/1 250 125 125 16 2 82
125 250 125 19 67 14
125 125 250 62 5 33
600 mOs/1 300 150 150 5 48 47
150 300 150 4 76 20
150 150 300 4 78 18
700 mOs/1 350 175 175 2 82 16
175 350 175 2 90 8
175 175 350 4 80 16

PM—  Pilidas mdviles PI—  Pilidas inmbviles O—  Oscuras
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GRUPO I — MUESTRA N° 4

Composicion de la muestra original y computos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad  1.015 Osmolalidad 640 mOs/Kg.
Sodio 68 mEq/1.000 cc.  Potasio 40.0 mEq/1.000 cc.
Calcio 3.2 mEq/1.000 cc.  Urea total 320.83 mEq/1.000 cc.
Na K Urea PM PI o
CONTEQO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 59 — 41

CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:

200 mOs/1 100 50 50 55 — 45
50 100 50 35 —_ 65
50 50 100 18 — 82
250 mOs/1 125 75 50 30 v 70
50 125 75 66 — 34
75 50 125 65 s 35
300mOs/1 150 75 75 79 — 21
75 150 75 72 — - 28
75 ] 150 68 — 32
350 mOs/1 175 100 75 66 6 28
75 175 100 78 — 22
100 75 175 47 — 53
400 mOs/1 200 100 100 77 - 23
100 200 100 60 1 39
100 100 200 62 — 38
500 mOs/1 250 125 125 62 6 . 32
125 250 125 53 1 46
125 125 250 50 2 48
600 mOs/1 300 150 150 18 1 81
150 300 150 81 5 14
150 150 300 55 3 42
700 mOs/1 350 175 175 2 81 17
175 350 175 9 35 36
175 175 350 32 18 50

PM—  Pilidas méviles PI—  Pilidas inméviles O—  Oscuras
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GRUPO 2:

El predominio de los leucocitos con grinulos inméviles es bien marcado
en este grupo (del 62 al 86%). Se encontré ademis, un porcentaje muy bajo
(4 al 6%) de lencocitos pilidos con grinulos méviles y el resto (8 al 34%)
lo constituyeron los leucocitos de tincidn oscura.

Al someterlas a las diferentes soluciones observamos:

1.—Fl nimero de leucocitos con grinulos inméviles fue menor en todos los
conteos efectuados con las diferentes soluciones.

2.—En 24 soluciones se observé desaparicion de las células inméviles y el con-
siguiente aumento de los leucocitos de tincién oscura. En otro grupo de 24
soluciones, se encontrd concomitantemente con la disminucién de leucocitos
con grinulos inméviles, un gran aumento de los leucocitos pilidos con gra-
nulos méviles asi como en grado menor de aquellos de tincién oscura.

3.—Los cambios mencionados no guardan relacién con la osmolalidad ni con la
composicién de las soluciones.

GRUPO 3:

El predominio de leucocitos de tincién oscura es marcado en este grupo
(60 al 92%). En porcentaje menor (8 al 409%), se encontraron leucocitos con
granulos inméviles. Ademis, en una muestra, se observé un 159% de leucocitos
con grinulos méviles. Al tratarlas con las diferentes soluciones observamos:

1.—El comportamiento de una orina en 24 soluciones mostté aumento de los
leucocitos oscuros de todas ellas; en otra muestra, su nimero permanecid
igual al conteo de control y en 48 soluciones correspondientes a dos mues-
tras su nimero aumentd, permanecié igual o bajé independientemente de la
osmolalidad y composicién.

2.—Los leucocitos con grinulos méviles en 48 soluciones correspondientes a
dos muestras bajaron en todas ellas, indistintamente de la osmolalidad y
su composicién. En otros tantos conteos, dichos leucocitos subieron, perma-
necieron en igual niimero o bajaron independientemente de la osmolalidad
y su composicién.

3.—Los leucocitos pilidos con grinulos inméviles aparecieron en todas las
muestras donde originalmente estaban ausentes. Dicha presencia se puse de
manifiesto a partir de 400 mOs/1, fundamentalmente.

COMENTARIO

Hemos creido conveniente preparar soluciones que en cierta forma tuvieran
similitud con la orina. E} comportamiento de los leucocitos en dicha suspension
adquiere por lo tanto, mayor valor que el observado por otros autores (1),
debido a que hasta el presente se han utilizado tnicamente soluciones simples a
base de sodio, potasio, urea, glucosa, etc., lo cual se aleja del fenémeno obser-
vado en células suspendidas en orina. La transformacién de células con grinulos
méviles en células con grinulos inméviles fue observada por Poirier y Jackson (4)
al notar que no solamente las células con grinulos méviles se transforman en
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GRUPO II — MUESTRA N¢ 1

Composicidn de la muestra original y computos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1.013 Osmolalidad 492 mOs/Kg.

Sodio 115 mEq/1.000 cc. Potasio 44 mEq/1.000 cc.

Calcio 3.4 mEq/1.000 cc. Urea total 1333 mEq/1.000 cc.

Na K Urea PM PI o

CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 6 86 8
CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:

200 mOs/1 100 50 50 61 — 39

50 100 50 75 —_ 25

50 50 100 28 _— 72

250mOs/1 125 75 50 35 — 65

50 125 75 40 —_ 60

75 50 125 63 — 37

300 mOs/1 150 75 75 54 — 46

75 150 75 48 — 52

75 75 150 57 — 43

350 mOs/1 175 100 75 62 6 32

75 175 100 63 = 37

100 75 175 79 — 21

400 mOs/1 200 100 100 72 — 28

100 200 100 63 2 35

100 100 200 59 — 41

500 mOs/1 250 125 125 64 18 18

125 250 125 70 9 21

125 125 250 34 3 63

600mOs/1 300 150 150 33 34 33

150 300 150 23 22 55

150 150 300 56 4 40

700 mOs/1 350 175 175 8 66 26

175 350 175 7 28 65

175 175 350 70 3 27

PM—  Palidas mobviles Pl—  Pilidas inmbviles O—  Oscuras
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GRUPO II — MUESTRA N¢ 2
Composicidn de la muestra original y computos en diferentes soluciones
ORINA - PREDILUCION:
Densidad 1.011 Osmolalidad 430 mOs/Kg.
Sodio 80.5 mEq/1.000 cc. Potasio 35.6 mEq/1.000 cc.
Calcio 2 mEq/1.000 cc. Urea total 98.3 mEq/1.000 cc.
Na K Urea M PI o
CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 4 62 34
CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:
200 mOs/1 100 50 50 —_ 31 69
50 100 50 1 5 94
50 50 100 — 6 94
250 mOs/1 125 75 50 —_ 10 90
50 125 75 —_ 8 92
75 50 125 -— 35 65
300 mOs/1 150 75 75 i 29 71
75 150 75 — 27 73
75 75 150 — 29 71
350 mOs/1 175 100 75 1 57 42
75 175 100 | 62 37
100 75 175 1 37 62
400 mOs/1 200 100 100 2 36 62
100 200 100 1 24 75
100 100 200 1 13 86
500 mOs/1 250 125 125 1 32 67
125 250 125 1 68 31
125 125 250 2 42 56
600 mOs/1 300 150 150 1 49 50
150 300 150 — 40 60
150 150 300 —_— 33 77
700 mOs/1 350 175 175 —_ 30 70
175 350 175 == 38 62
175 175 350 — 31 69

PM—  Pilidas moviles Pl—  Pilidas inmobviles O—  Oscuras
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GRUPO III — MUESTRA Ne 1

Composicién de la muestra original y computos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1.010 Osmolalidad 335 mOs/Kg.

Sodio 66 mEq/1.000 cc. Potasio 16.8 mEq/1.000 cc.

Calcio 2.55 mEq/1.000 cc. Urea total ~ 178.3 mEq/1.000 cc.
Na K Urea PM PI 0]

CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:

CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 8 — 92
200 mOs/1 100 50 50 2 — 98
50 100 50 3 — 95

50 50 100 2 1 97

250 mOs/1 125 75 50 2 - 98
50 125 75 4 6 920

75 50 125 6 4 920

300 mOs/1 150 75 75 1 — 99
75 150 75 11 — 89

75 75 150 4 3 93

350 mOs/1 175 100 &3 5 2 93
75 175 100 2 2 96

100 75 175 8 2 920

400 mOs/1 200 100 100 4 2 94
100 200 100 3 1 96

100 100 200 8 1 91

500 mOs/1 250 125 125 2 18 80
125 250 125 3 8 89

125 125 250 1 — 929

600 mOs/1 300 150 150 4 1 95
150 300 150 3 9 88

150 150 300 8 1 91

700 mOs/1 350 175 175 4 13 83
175 350 175 16 2 82

175 175 350 4 9 87

PM—  Pilidas moviles PI—  Palidas inméviles O—  Oscuras
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GRUPO 1II — MUESTRA N¢ 2

Composicién de la muestra original y computos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1013 Osmolalidad 492 mOs/Kg.

Sodio 324 mEq/1.000 cc. Potasio 324  mEq/1.000 cc.
Calcio 1.7 mEq/1.000 cc. Urea total 240.83 mEq/1.000 cc.
Na K Utea PM PI O

CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 26 —_ 74

CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:

200mO0s/1 100 50 50 23 1 76
50 100 50 28 - 72

50 50 100 10 - 90

250 mOs/1 125 75 50 34 1 65
50 125 75 27 s 73

75 50 125 20 o 80

300mOs/1 150 75 75 22 1 704
75 150 75 11 2 87

75 75 150 13 — 87

350mOs/1 175 100 75 16 3 81
75 175 100 21 1 78

100 75 175 21 - 79

400 mOs/1 200 100 100 27 — 73
100 200 100 30 = 70

100 100 200 15 1 84

500mOs/1 250 125 125 19 4 77
125 250 125 17 20 63

125 125 250 35 1 64

600mOs/1 300 150 150 2 18 80
150 300 150 3 34 63

150 150 300 29 20 51

700 mOs/1 350 175 175 1 42 57
175 350 175 1 54 45

175 175 350 11 2 87

PM—  Pilidas moviles

Pilidas inmoviles

O—  Oscuras
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GRUPO III — MUESTRA N° 3

Composicion de la muestra original y computos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1.012 Osmolalidad 385 mOs/Kg.
Sodio 106 mEq/1.000 cc. Potasio mEq/1.000 cc.
Calcio 2.85 mEq/1.000 cc. Urea total 169.6 mEq/1.000 cc.
Na X Urea PM FI (5]
CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 19 15 66
CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:
200 mOs/1 100 50 50 45 5 50
50 100 50 57 1 42
50 50 100 31 1 68
250 mOs/1 125 75 50 12 13 75
50 125 75 17 : 82
75 s0 125 56 2 42
300 mOs/1 150 75 75 29 1 70
T3 150 75 28 3 69
75 75 150 48 — 52
350 mOs/1 175 100 75 18 15 66
75 175 100 12 61 27
100 75 175 53 — 47
400 mOs/1 200 100 100 2 68 30
100 200 100 6 39 55
100 100 200 24 10 56
500 mOs/1 250 125 125 19 5 76
125 250 125 9 46 45
125 125 250 _ 2 o8
600 mOs/1 300 150 150 —_ 76 24
150 300 150 —_ 77 23
150 150 300 11 36 33
700 mOs/1 350 175 175 — 76 24
175 350 175 3 58 39
175 175 350 2 49 49
PM—  Pilidas moviles Pilidas inméviles O—  Oscuras
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GRUPO III — MUESTRA N¢ 4

Composicién de la muestra original y computos en diferentes soluciones

ORINA - PREDILUCION:

Densidad 1.011 Osmolalidad 280 mOs/Kg.
Sodio 37.5 mEq/1.000 cc. Potasio 27.2 mEq/1.000 cc.
Calcio 3.25 mEq/1.000 cc. Urea total 125 mEq/1.000 cc.
Na K Urea PM PI o
CONTEO INICIAL CON ORINA PRE-DILUCION 40 s 60

CONTEOS CON ORINAS EN DIFERENTES DILUCIONES:

200 mOs/1 100 50 50 31 — 69
50 100 50 15 — 85

50 50 100 1 — 99

250 mOs/1 125 75 50 28 — 72
50 125 75 1 8 o1

75 50 125 23 === 77

300 mOs/1 150 75 75 40 — 60
75 150 75 15 — 85

5 75 150 21 — 79

350 mOs/1 175 100 75 41 1 58
75 175 100 29 — 71

100 75 175 24 1 75

400 mOs/1 200 100 100 41 3 56
100 200 100 14 3 83

100 100 200 38 2 60

500 mOs/1 250 125 125 27 2 71
125 250 125 19 4 77

125 125 250 44 1 35

600 mOs/1 300 150 150 8 20 72
150 300 150 11 13 76

150 150 300 3 13 82

700 mOs/1 350 175 175 — 20 80
175 350 175 — 21 79

175 175 350 — 22 78

PM—  Pilidas mébviles PI—  Pilidas inmoviles O—  Oscuras
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células con grinulos inméviles, sino que también estas pueden ser penetradas
por el colorante, transformindose en células oscuras, fenémeno éste que no ha
sido descrito previamente,

Corroboramos las observaciones de Sternheimer y Malbin (6) y posterior-
mente las de Poirier y Jackson (4), de que las células con grinulos méviles se
transforman en células con grinulos inméviles y cuando éstas se rompen, en
soluciones muy hipoténicas, son penetradas por el colorante transformindose en
leucocitos de coloracién oscura,

Encontramos que las orinas en soluciones mds concentradas (mds de 500
mOsm/Kg.) muestran aumento en el nimero de células con grinulos inmé-
viles, con disminucién del nimero de células con grinulos méviles y a veces con
disminucién del nimero de células de coloracién oscura. Esta observacién no
habia sido hecha en trabajos previos, y hace plantear la hipétesis de que los
tres tipos de células pueden transformarse entre si. Si bien es cierto que el
nimero de células con grinulos méviles disminuye conforme aumenta la osmo-
lalidad, también es cierto que en algunas ocasiones el nimero de dichas células
es mayor que el original en las soluciones méis concentradas.

Se observa poca solidez en la aseveracion de Berman y Schreiner (7), de
que Ia osmolalidad critica para la produccién del fendmeno titilante es de 600
mOs/1., ya que en las soluciones de 700 mOs/1. se obtuvo hasta un 709 de
estas células.

En ninguno de los tres grupos de orinas observamos relacién directa del
namero de células pilidas méviles con la osmolalidad, aunque su niimero gene-
ralmente es mayor, en las soluciones hipoténicas.

Tampoco se obtuvo relacién entre el nimero de células y la composicién
de la solucién en estudio.

Los conteos obtenidos en las orinas controles, estin acordes con los datos
obtenidos por Sternheimer y Malbin (6) de que cuanto menor el contenido de
calcio en la orina mayor es el nimero de células titilantes; sin embargo, ninguna
de las 24 soluciones que sirvieron como medio de suspensién contenia calcio, y
no por ello dejaron de observarse dichas células. Este aspecto seri motivo de
posterior estudio.

Habiéndose relacionado estas células con pielonefritis, que por definicién
indica presencia de bacterias, queda por observarse la relacién directa que puedan
tener o no estas células con la presencia de bacterias o sus productos.

Cuando se hacen conteos de células titilantes con fines estadisticos o de
estudio, se debe usar el objetivo de inmersién, debido a que, por la variabilidad
del movimiento, un mayor nimero de estas células se ponen de manifiesto en
esta forma.

SUMARIO

Se estudié el comportamiento de las “glitter cells” al tratarlas con dife-
rentes soluciones. Los leucocitos urinarios de 10 pacientes con pielonefritis,
fueron tratados con 24 soluciones de diferentes concentraciones y osmolalidades.

Se encontré que no hay relacién entre el nimero de células pilidas mévi-
les (“glitter cells”) y la osmolalidad o composicién de las soluciones en estudio,
Se observé la conversion de leucocitos con grinulos méviles en células con
granulos inmoviles, y la transformacién de células pilidas en células oscuras y
viceversa.
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SUMMARY

An experiment was designed to study the behavior of “glitter cells”

in urine like solutions. The urine leucocytes of 10 pyelonephritic patients were
treated with 24 solutions of different concentrations and osmolalities.

It was found that there is no direct relationship between the number of

pale mobile cells and the osmolality or composition of the solutions under study.

The conversion of leucocytes with mobile granules into cells with still

granules, and the transformation of pale cells into dark ones and viceversa, was
further demostrated.
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El “Estudio Familiar” en la Facultad de Medicina

Dr. Jost AMADOR GUEVARA*

I. CONSIDERACIONES GENERALES

El “Estudio Familiar”, efectuado por los estudiantes del IV afio de la
Escuela de Medicina, forma parte de la ensefianza de Medicina Preventiva.

El Estudio en referencia abarcé el segundo semestre de 1965, y las zonas
seleccionadas fueron la Colonia 15 de Setiembre del INVU y el Barrio Sagrada
Familia, al Sur de San José,

La Unidad Sanitaria de Hatillo fue el Centro de Referencia para la
atenciéon médica de las familias asignadas a cada uno de los estudiantes, 16
en total.

II. HISTORIA FAMILIAR

Al iniciarse e] segundo semestre de 1965, se le distribuyé a cada estu-
diante una "Historia Familiar”, la cual deberia ser presentada como Documento
de Examen y Discusién, ante el profesorado de la Citedra de Medicina
Preventiva.

La Historia Familiar abarca los siguientes capitulos:

a) Identificacién

b) Historia Patolégica de los padres.

c) Historia Obstétrica

d) Historia Pediitrica (desarrollo psicomotor, enfermedades, nutricién, etc.)
e) Proteccién inmunoldgica.

f) Examenes de Laboratorio.

g) Eximenes Radioldgicos.

h) Biometria Hemitica.

i) Descripcion del medio ambiente.

j)  Evaluacién, en base a lo siguiente:

1—En qué forma colabor6 con la familia
2—Qué colaboracién recibié de la familia

3—Qué labor realizd en la comunidad
4—Qué Instituciones le ayudaron

k) Observaciones.

* Citedra de Medicina Preventiva, Universidad de Costa Rica.
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COMENTARIOS DE LOS ESTUDIANTES

Ademis de la Historia Familiar, los estudiantes presentaron un comen-

tario sobre la experiencia llevada a cabo, y sefialaron a su vez, sugerencias para
mejorar dicho estudio,

D tos comentaros presentados se transcriben los siguceates pdreatos:

1.—"Como epilogo de nuestro trabajo que ha sido poco, nos queda la satisfac-

cién de las sonrisas con que nos recibian los chiquillos cada vez que visi-
tibamos su hogar, y nuestra esperanza de que este estudio progrese y dis-
ponga de mejores medios con el objeto de brindarles mayores beneficios.
Cabe nada mis pedir la colaboracion de nuestros profesores de Medicina
Preventiva para prolongar mi estudio familiar unos dias mis”. — Rafael
Angel Brenes Rojas.

2.—"Consideré también de gran importancia y necesidad, el que se realizara

una valoracion del problema de retraso mental del hijo mayor. Para ello,
también por intermedio de la Citedra de Medicina Preventiva, solicitamos
la colaboracién de la Escuela de Ensefianza Especial, a fin de que se llevara
a cabo un diagnéstico pedagbgico del nifio. Hubo absoluta comprension e
interés en los padres, y el padre, pese a dificultades de orden administra-
tivo, insistié por su propia cuenta, hasta lograr la orientacion del estudio del
nifio. Por espacio de dos meses y medio fue llevado diariamente €l nifio
a la Escuela de Ensefianza Especial, con gran sacrificio econémico para lograr
el pasaje de los autobuses”. — Jorge Alfaro Monge.

3.—"Desde mi primera relacion con esta familia me propuse lo siguiente:

reincorporarla a la Unidad Sanitaria que desde hacia varios meses no acudian
a ella, salvo en casos de enfermedad manifiesta. Logré hacerles ver la nece-
sidad de la Consulta de Nifio Sano, la importancia de la Consulta Escolar
y en general, todos los servicios que podian derivar de la Unidad, a la que
se debia acudir no s6lo cuando la enfermedad se ha declarado. La ma%re
asi parecié comprenderlo, quedando finalmente de acuerdo en que se empe-
flaria en mantener este tipo de relacion”. — Gabriel Zafiga Quesada.

4.—"El estudio de una familia asignada a cada estudiante, y que se llevé a cabo

durante el segundo semestre del curso lectivo de 1965, tiene por objeto lo
siguiente:

1) Demostrar al estudiante una pequefia porcién de la realidad socio-
ambiental de nuestro pueblo.

2) Sensibilizarlo desde un punto de vista social, de tal forma que se per-
cate de que la medicina no solo se hace en las salas de los hospitales.

3) Mostrar el valor que tienen las relaciones interpersonales, de tal forma
que ponga en juego suspicacia para poder ser aceptado en el seno de la
familia asignada.

4) Darse cuenta y aprender algo sobre el manejo de una Unidad Sanitaria,
sus relaciones con los encargados de la sanidad y con la enfermera,
valiosos elementos dentro de este tipo de organizaciones”. — Juan
José Segura Fonseca.
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5.—"Traté de fortalecer el concepto que tienen estas gentes de la Unidad Sani-
taria, sobre todo la Consulta del Nifio Sano. Me parecié importante insistir
sobre la importancia de buenos hébitos higiénicos sobre todo en la preven-
cién de los parisitos, como lavado de manos de nifios y adultos, bafio diario,
etc.” — Jorge Sienz Sibaja.

6.—"En otra visita tuve una larga charla con la familia, acerca de los problemas
de los parisitos intestinales y la importancia de su tratamiento. En esta
ocasién estaba reunida toda la familia y prestaban mucha atencién.
Quedaron sensibilizados y conscientes de los objetivos de mi charla, razén
por la cual, para la siguiente visita, la sefiora me comunicé que ya habia
llevado a sus hijos a la Unidad Sanitaria de Hatillo, donde efectuaron exa-
menes de heces, orina y sangre, respectivamente, a cada uno de ellos”. —
Guillermo Ruhl Icaza,

7.—"Fue una experiencia mis que a la vez nos permitié conocer mas a fondo
la pobreza de nuestro pafs, su analfabetismo y lo mucho que como médicos
podemos hacer por nuestra patria.
Finalmente creo que debemos felicitar a la Citedra de Medicina Preventiva,
a sus colaboradores por el acierto en la elaboracion del programa, y que
gracias a ellos tuvimos buenos resultados”. — Franklin Mora Mayorga.

8.—"Ha sido para mi una gran experiencia, que creo nunca olvidaré estos meses
que he tenido a mi cargo a la familia Barboza Rojas. En mi primera visita
tenfa gran temor a cémo iba a ser recibido, c6mo encararme a una familia
extrafia?, y tratar de ganarme la confianza de ellos para que mis propésitos
pre-establecidos no se derrumbaran. Pero todo resulté relativamente facil, se
trataba de una familia constituida por gente joven, con ansias de superacién,
y que no vacilaron en ningin momento en abrirme los brazos, y ripidamente
entablar una cilida amistad”. — Pedro Coto Lacayo.

9.—"Esperamos que en las diferentes visitas, nuestras observaciones hayan des-
pertado un interés en la familia. Por otra parte, y personalmente, creo que
el presente trabajo no llevé mas que al interés de conocer a fondo o de cerca
esa serie de problemas médico-culturales que afectan a cierto grupo de nues-
tras familias, resultado de la pobreza en algunos casos, pero mis de la
ignorancia,
Si bien no resolvimos ningln problema material, quedamos al menos satis-
fechos de que nuestras pliticas no se perdieron en el mar del olvido”. —
Oscar Castro Armas.

10.—"En resumen podemos manifestar que el estudio familiar, si bien no obtuvo
un éxito total, si no dejé de ser una magnifica experiencia, en donde anali-
zamos, vivimos y solucionamos en parte, los maltiples problemas de salud
con que afronta nuestro pais’”, — Olivier Barboza Ruiz.

11.—"El contacto directo con el medio, nos hace ver la verdadera realidad en que
vive esta clase de gente, sus problemas y sobre todo su ignorancia ya que son
obstructivos, a pesar de que se les quiere ayudar.
La experiencia, indiscutiblemente que ha sido grande, y, si no se hizo todo
lo que se desed, no fue por falta de interés.
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Lo importante es que en realidad pudimos darnos cuenta (en el caso perso-
nal) del esfuerzo que hay que hacer para sacar factores positivos en el con-
tacto directo en esta clase de estudio familiar.

Sin duda, la experiencia obtenida, seri de gran beneficio en la formacién
profesional del estudiante de medicina”. — Denis Garcia Urbina.

12.—"En mis Gltimas visitas fue interesante para mi ver cuinto habia cambiado

aquella familia, especialmente el trato que Don Antonio me daba; se notaba
que habian dado interés a mis sugerencias: antes no llevaban sus nifios ni
a la Unidad Sanitaria de Hatillo, ni a la Moreno Cafias del Seguro, y ahor:
si lo estaban haciendo; ya no existia la suciedad que al inicio, el interés
por cambiar de vivienda era mis acentuado, se proponian enviar en un
futuro sus nifios a la escuela, convencidos de que esta era la finica forma de
que la familia progresara y estaban pendientes de cuindo tocaba la pré-
xima dosis de vacuna de Polio, para Xiomara”. — Enrique Hernindez
Vargas.

13.—"Esperamos que esta experiencia nos haya servido, no para contarla como

una anécdota mis de nuestra vida de estudiantes, sino como una expe-
riencia que nos permita penetrar en lo mds recondito del alma de nuestros
pacientes, para comprenderlos y tratarlos, no como a un organismo enfer-
mo, sino como a una persona que sufre y siente y sabe que contando sus
penas alivia mas males.

Ademis nos ha servido para darnos cuenta de la realidad de nuestro pais
y eso nos hard pensar, y si algin dia esti a nuestro alcance, tratar de so-
lucionar estos problemas sin desalentarnos, ya que siempre hay que hacer
algo por nuestros semejantes”. — Maria Isabel Hoffman.

14.—"Como experiencia pedagbgica es inolvidable. Como experiencia humanis-

tica es sencillamente angustiante. Pero hay mds, y es, insospechada tal vez
en un principio, al menos para mi, la proyeccién que la experiencia tiene
sobre la formacién profesional del estudiante que se forja, precisamente en
el mismo territorio en que se efectia el estudio. Descubren asi sus ojos
dolorosas realidades que se viven en Costa Rica en la actualidad. Se descu-
bren a si mismos, no sélo como estudiantes conmovidos por los problemas
sanitarios, familiares o de otra indole, sino también, se descubren ante todo,
como ciudadanos con responsabilidades sobre tales problemas, en un futuro
tan cercano que es casi ya un presente”’. — Patl Vega Bermudez,

15.—"Cuando estudiamos la familia, a la cual inicialmente sélo nos unen nexos

de indole puramente de estudio, es légico que podemos apreciar con mis
objetividad sus problemas, sus inquietudes, sus defectos y sus ansias de
superacién. Sin embargo, nuestro interés va mas all4, y entonces tratamos
de ayudar en la medida de nuestras capacidades, iniciando asi una expe-
riencia de gran valor, ya que por primera vez sentimos que una familia
confia en nosotros y en nuestra ayuda. Esa familia a través de la madre,
del padre, y atn del aspecto de los nifios nos esti describiendo su situacién
econdmica, educativa y sanitaria. Ante esta situacién comenzamos a enten-
der el porqué de muchas cosas, comenzamos a darnos cuenta de cémo por
problemas sin importancia, la madre no lleva los nifios a la Consulta del
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Nifio Sano, o no acude ella a Ia consulta prenatal; llegamos a darnos cuenta
de cémo actitudes negativas del médico alejan a esta madre, a este padre,
a estos nifios, de los centros asistenciales con las consiguientes funestas
consecuencias. Nos damos cuenta, en fin, de una serie interminable de
hechos que van normando en nosotros una conducta para el futuro no
lejano, en que trabajemos en una Unidad Sanitaria. Creo que si el trabajo
familiar se realizara para darnos tan sélo esta experiencia, el tiempo usado
en él estaria muy bien empleado, ya que esta experiencia seri de gran utili-
dad en el ejercicio futuro de la profesién”. — Javier Sinchez Cerdas.

IV. RESUMEN

El trabajo llevado a cabo por los estudiantes del IV afio de la Escuela
de Medicina durante e] “Estudio Familiar”, constituyé una experiencia de gran
significacion para los Profesores y Estudiantes.

La presentacién de la Historia Familiar asi como los comentarios, cons-
tituyeron también, documentos de valor para la Citedra de Medicina Preventiva.

El interés demostrado por los estudiantes desde el principio del Estudio,
fue evidente, y el constante contacto entre profesores y estudiantes ayudé sin
duda a obtener los resultados comentados.

La discusién llevada a cabo fue una experiencia singular, por la forma

y el fondo de la misma, en la cual los estudiantes pusieron de manifiesto la
importancia del estudio realizado.

V. COLABORACION

La Unidad Sanitaria de Hatillo fue el Centro de Referencia para la
atencién de las familias, tanto desde el punto de vista preventivo como curativo.
Todo el Personal Técnico y Administrativo de esa Unidad Sanitaria facilité con
verdadero interés y entusiasmo todas las gestiones presentadas por los estudiantes,
para una mayor atencién de los problemas.

Esta primera experiencia sobre el Estudio Familiar nos permitird intro-
ducir algunos cambios en la organizacién futura de nuevos trabajos.

Diciembre de 1965.

Dr. JOSE AMADOR GUEVARA
Director Citedra Medicina Preventiva
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MEDICINA ANATOMOCLINICA

Reunién Anatomoclinica del Hospital Central del Seguro Social
del sibado 22 de mayo de 1965.

Relator:

Dr. HERMAN WEINSTOK.
Patélogo:

Dr. SAEED MEKBEL,
RESUMEN DE LA HISTORIA CLINICA:

H. W. W. 64 afios, masculino, negro, ingresé el 22 de abril de 1965 y
fallecié el 7 de mayo de 1965.

Antecedentes familiares:

Madre fallecida de A. V. C. Padre y dos hermanos fallecidos de causa

no precisada. Tres hermanos aparentemente sanos. No hay antecedentes de
TBC, ni diabéticos.

Antecedentes personales:

Chancro luético a la edad de 34 afios, tratado por médico. Fractura
expuesta de tercio inferior de pierna izquierda en 1934,

Fumador de 20 cigarrillos diarios durante 10 afios, hasta hace 10 afios.
Ingestion alcohdlica por 6 afios no precisa la cantidad. No antecedentes de
nicturia, disuria, edemas o hematuria hasta 2 meses antes del ingreso.

Enfermedad actual:

Dos meses antes de su ingreso acusa hematuria de 24 horas de duracién
mis lumbalgia izquierda leve. Un mes después nota aparicién de dolores tipo
colico dorsolumbares irradiados a epigastrio, que calmaban con los ejercicios y los
cambios de posicién, que permanecieron hasta el momento de su ingreso, con
exacerbaciones periédicas. Desde 72 horas antes de su hospitalizacién, las orinas
fueron solo de escasas gotas de orina hematdricas, acompafiadas de tenesmo
vesical. Concomitantemente edema bimaleolar de 8 dias de evolucién, anorexia,
astenia y compromiso del estado general.
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Examen fisico: Pulso: 60 por minuto con arritmia extrasistolica. Pr.
Ar. 120/70. Temp.: 36.8. Peso 104.5 Kg. Consciente. Mucosa bucal algo
seca, dentadura incompleta con caries de III grado. Isocoria, con miosis bila-
teral, con reflejos lentos a la Iuz, opacidad de cristalinos, arterioesclerosis gr.
II. Tiroides normal. No se palpan adenopatias, yugulares normales. Ruidos
cardiacos suaves, soplo de eyeccion en foco abrtico. Arritmia por extrasistoles.
Algunos estertores bronquiales en ambos campos.

Abdomen: meteorizado, tenso, pared no dolorosa a la palpacién: Higado
a dos traveses de dedo bajo reborde costal con LMC. Bazo: no palpable.
Giordano izquierdo (+). Hidrocele derecho. Edema de ambos tercios infe-
riores de extremidades, duro; lesiones troficas de piel en regiones maleolares.
Tacto rectal: prostata aumentada de tamafio gr. II lisa, no dolorosa.

Tratamiento:

Régimen andrico con Miel Karo y Ginger Ale, en cantidades progre-
sivas. Manitolizacién. Diarrea iatrogénica con aceite de ricino. Kay Exalate.
Lavados vesicales con solucién fisioldgica. Diilisis con rifién artificial.

Evolucion:

En las primeras 24 horas de hospitalizacién se obtuvo un volumen uri-
nario de 150 cc. de orina francamente hematlrica. En los dias sucesivos se
lograron obtener volimenes que fluctuaron entre 500 y 700 cc. La curva pon-
deral descendié hasta 99 Kg. Se mantuvo en regulares condiciones generales,
apareciendo en los dltimos dias antes de su fallecimiento respiracién franca-
mente acidética. La curva de temperatura se mantuvo afebril, con dos ascensos
de 37,62C.

Se decide someterlo a diilisis con rifién artificial, basado en el empeora-
miento clinico franco con escasa respuesta a las medidas indicadas.

Se inici6 la diilisis con heparinizacion regional, que fue suspendida
por notar coagulacién del sistema, y se continué con heparinizacion sistematica,
obviando el problema mencionado. Se lograron efectuar dos cambios, durante
los que mostraba periodos de compromiso del sensorio hasta llegar a la incons-
ciencia, acompafiadas de hipotonia muscular, hipotensién arterial, trastornos
respiratorios centrales y periféricos; estos tltimos hicieron pensar en la posibili-
dad de una embolia pulmonar. Se mantuvo moderadamente compensado haciendo
dos paros cardiorrespiratorios; el primero salié con masaje externo, respiracién
asistida y oxigenoterapia; el segundo, ocurrido una hora después fue irreversible.

Mientras se practicaba respiracién artificial se palpé una masa que se
extendia de epigastrio a hipocondrio derecho, dura, de superficie ligeramente
irregular y que excursionaba con los movimientos respiratorios, siendo posible
pelotearla.

Discusion:

Nos encontramos ante un nefrépata cuya primera manifestacién de enfer-
medad se remonta a 2 meses antes del ingreso, cuando presenté hematuria
macroscopica 24 horas, asociada a leve lumbalgia izquierda,

Un mes después inicia lumbalgia izquierda tipo célico, irradiando a
epigastrio y que calma con los movimientos.
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Ocho dias antes de la hospitalizacién em%ezé con edema de miembros
inferiores, duro y que no desaparece con los cambios de posicién.

Tres dias antes del ingreso aparece anuria, eliminando {inicamente gotas
de orina francamente sanguinolentas; anorexia, astenia y compromiso del estado
general. Normotenso,

A su ingreso el hematocrito fue de 32 c«c% y la Hb. de 9.3 g 9 con un
nitrégeno ureico de 63 mgY% y una creatinina de 6 mg%, Na de 141 mEq/1,
K 6,4 mEq/1 y CO2 56 vol.%.

Con los datos antes mencionados se impone el diagnéstico de insuficien-
cia renal aguda, de etiologia oscura o ignorada.

Sometido a tratamiento conservador con ese diagnéstico en mente, su
diuresis fue menor de 200 cc. durante los primeros 9 dias de hospitalizado
(12 dias de anuria) y luego aument6 hasta alcanzar 700 cc. en 24 horas el
dia antes de su muerte.

Aunque quimicamente la situacién del paciente era muy buena, clinica-
mente se encontraba muy deteriorado, razén por la que se intenté dialisar con el
rifién artificial tipo rotatorio Kolf Brigham, presentando paro cardiorespirato-
rio una y otra vez.

Durante el segundo y dltimo paro mientras se practicaba masaje cardiaco
externo y respiracién artificial, se logré palpar, profundamente en el abdomen,
una masa voluminosa dura, de superficie ligeramente irregular, que aparente-

mente se movilizaba con la respiracién y que ocupaba todo el epigastrio e hipo-
condrio derecho.

Esquematizando el problema tenemos:

Paciente aniirico por necrosis tubular aguda, lo que se sustenta por haber
cursado un periodo de anuria que se podria catalogar de clisico: méis o menos
2 semanas de anuria,

La anuria se inici6 concomitantemente con leve lumbalgia izquierda, dolor
distinto del que reporté como célicos que irradiaban a epigastrio.

Masa dura, voluminosa, que aparentemente se moviliza con la respiracién
y cuya consistencia recuerda la encontrada cuando se practicé una biopsia renal,
completamente a ciegas ya que en la Rx simple de abdomen no se visualizé
el rifién derecho y el izquierdo era de tamafio normal, por lo que la biopsia se
practicé tomando las medidas del rifién izquierdo y traspasindolas al derecho.

En conclusién:

1.—Hay que postular un tumor retroperitoneal derecho, ya sea renal o de las

estructuras adyacentes. La movilidad durante la respiracién apoya al rifién
como sitio de asiento.

2.—Necrosis tubular aguda del rifién izquierdo, con o sin invasién tumoral de
dicho rifién.

3—Oclusién de vena cava inferior.

Tumores retroperitoneales mds frecuentes: Liposarcoma. Leiomiosarco-
ma, Linfosarcoma.
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Hallazgos de autopsia:

En el momento de la autopsia, se apreci6 un individuo robusto con
edema severo y fGlceras en ambos miembros inferiores. Los pulmones pesaban
en conjunto 776 gramos, eran libres e hiperémicos, con moderado enfisema de
los I6bulos superiores. Habia trombos en ramas secundarias y terciarias de las
arterias pulmonares. El corazén pesé 399 gramos y sus cavidades estaban bien
proporcionadas. La vena cava inferior estaba ocupada por un trombo reciente
en toda su longitud, el cual se extendia por las venas pélvicas, pero respetaba
las renales. El rifién derecho estaba ocupado en su casi totalidad cFm un tumor
gris blanquecino homogéneo, pesando en total 2000 gramos y media 20 por 15
por 13 centimetros, el cual envolvia totalmente la aorta, I2 vena cava inferior,
la suprarrenal derecha e invadia la cabeza del pincreas (Figura 1). Los ganglios
del pediculo renal y periaérticos median hasta 2 cms. de didmetro mayor, pero
no presentaban tumor. El rifién izquierdo pesé 285 gramos, estaba agrandado,
decapsulaba con facilidad y presentaba en la corteza numerosos quistes de conte-
nido seroso hasta de un cm. de diimetro; el resto de la corteza era pilido, con
moteado violdceo y estrias del mismo color en la médula.

Microscépicamente, el tumor renal estaba constituido por células relativa-
mente pequefias, con nicleo oval ligeramente escotado y vesicular, nucleolado;
el citoplasma era algo irregular (Figura 2). EI aspecto del tumor era bastante
uniforme. El rifién izquierdo presentaba necrosis tubular extensa (Figura 3).

Los diagnésticos anatémicos principales fueron:

Linfoma maligno (reticulosarcoma) del rifion derecho, con invasion de
tejidos perirrenales, suprarrenal derecha y cabeza de péncreas.

Necrosis tubular aguda del rifién izquierdo.
Trombosis reciente de la vena cava inferior.
Tromboembolias pulmonares.

En resumen, estamos frente a un linfoma maligno de rifién derecho,
probablemente primario. Esta es una entidad muy discutida y hasta negada por
algunos (1), frente a la frecuencia con que el rifién participa secundariamente
en los linfomas generalizados.

Unicamente hemos podido encontrar otros 2 casos en la literatura de
linfosarcomas del rifién que puedan aceptarse como primarios (2, 3).
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Figura 1.—Vista posterior del rifibn derecho secciona-
do, mostrando el tumor, la vena cava infe-
rior ocupada por un trombo, y la aorta.

Figura 2.—Aspecto microscépico del tumor, con pro-
liferacién celular bastante homogénea. H.
E. 100x.

Figura 3.—Tuabulos contorneados del rifién izquierdo,
los cuales muestran necrosis extensa. H. E.
420x.
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