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Editorial / ' ;.;;/2// |
[ L GLUTEN DE TRIGO
\ Y ENFERMEDAD CELIACA

A partir de 1952, varios autores daneses e ingleses (Anderson, Fra-
zer, French, Gerrard, Sawmonds y Swellie), trabajando independiente-
mente, demostraron que eran precisamente las proteinas contenidas en
el gluten de la harina de trigo y centeno, las sustancias desencadenantes
del trastorno inicial en la enfermedad celiaca. Diversas pruebas realizadas
administrando o retirando de la alimentacién las proteinas del gluten,
enteras o fraccionadas, permitieron a C. Alvey, Ch. M. Anderson y
M. Freeman (Arch. Dis. Childhood, 32: 434-437, 1957) comprobar alter-
nativamente la aparicion o desaparicién tanto de la esteatorrea como de
los sintomas generales. W. Sheldon pudo demostrar la detencion del creci-
miento en grupos estudiados de celiacos, al agregar a la dieta harina de
trigo conteniendo gluten; y, a la inversa, el progreso en el crecimiento
al quitar la substarncia ofensiva.

En qué forma actiia esta dltima, ha sido investigado recientemente
por los autores amtes seialados, quienes mo encuwentran demosirada la
hipétesis de una intolerancia alérgica; pero sugieren, en cambio, la posi-
bilidad de un déficit enzimdatico: tratariase de la ausencia congénita de
una peptidasa especifica, normalmente producida por las células de la
miucosa intestinal, lo cual haria imposible la desaminacion de la gluta-
mina contenida en el gluten de la harina de trigo y centeno. La admi-
nistracién de los péptidos del gluten produce en los celiacos un acentuado
awmento de la glutamina sanguinea. Sin embargo, aiin no puede excluirse
la posibilidad de que el defecto primario asiente en el higado, el cual
seria incapaz en estos enfermos de retirar de la sangre los péptidos de
la glutamina.

Es sabido que el progreso en el conocimiento y tratamiento de la
celiaquia se ha realizado en el sentido de hallar la o las substancias alimen-
tarias responsables de los trastornos de esta larga y a veces grave enfer-
medad. Pero, de hecho, los celiacos han sido y son todavia sometidos a
restricciones alimentarias excesivas que van mds alld de lo que autorizan
los conocimientos fisiopatolégicos y la experiencia clinica ‘“..la nutricion
depende de lo que se absorbe y no de lo que se prohibe’ — afirman
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W. Sheldon y D. Lawson (Lancet, 2: 902-905, 1952) — ““y basar un régi-
men dietético en andlisis de heces es cometer el error de tratar los intes-
tinos mas bien que el paciente’’. Esto es particularmente cierto respecto
de la tolerancia de las grasas por los celiacos: estos son capaces de absor-
ber del 55 al 75 % de la grasa ingerida, de modo que sélo auwmentando la
ingestion de lipidos awmentard la absorcion de los mismos, condicion
indispensable para llegar a una adecuada oferta calérica, dado el alto valor
calorico de las grasas.
GD:



NOVOBIOCINA EN PEDIATRIA
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En una publicacién anterior informamos los datos de nuestras inves-
tigaciones farmacoldgicas sobre absorcion, circulacién y exerecién de la
novobiocina en los nifios (1). En este trabajo damos a conocer un estudio
clinico comparativo sobre su eficacia terapéutical y efectos secundarios,
empleando la novobiocina como tGinica medicacién y asociada a la tetraci-
clina, corticotrofina y corticoesteroides, en 100 nifios con diversos pro-
cesos infeceiosos.

MATERIAL DE ENFERMOS Y PLAN DE ESTUDIO

Los 106 nifios de nuestra experiencia fueron clakificados en cuatro
grupos :
Gruro I: Tratados con novobiocina en dosis de 12.5 a 25.0 mg/kg/dia 30 casos
Grupo II: Tratados con movobiocina en dosis de 25.0 a 50.0 mg/kg/dia 20 casos
Grupo III: Tratados con movobiocina en dosis de 12.5 a 250 mg/kg/dia
asociada a tetraciclina, 25.0 a 50.0 mg/kg/dia ............ 30 casos
GrUPo 1V: Tratados con movcbiocina en dosis de 12,5 a 50 mg/kg/dia.
Asociada a tetraciclina 25.0 a 50 mg/kg/dia, corticotrotina
y/o0 corticoesteroides (prednisona y prednisolona) ......... 20 casos

T e o S O iy O 100 casos

Empleamos en todos los enfermos novobiocina: en los grupos I y IT
como tnica medicacién (junto con otras terapéuticas sintomética). En el
IIT asociada a la tetraciclina y en el IV con tetraciclina, otros antibiticos,
corticotrofina, prednisona y prednisolona.

Utilizamos la Vuleamicina * marca de fabrica de la novobiocina, obte-
nida a partir del Streptomyces S.800 (> 3); se presenta en forma de ta-
bletas con 250 mg de antibi6tico; nosotros preparamos papeles de 25-50
y 100 mg, con el fin de facilitar su correcta administracién. La mezcla-
mos con agua, leche o jugos de frutas.

Trabajo presentado en la reunién de la S,A.P. del 13 de mayo de 1958.

Policlinico de Lantis — Servicio de Pediatria. Jefe: Dr. José M. Albores,

(*) Agradecemos a Laboratorios Lepetit la donacién del producto con el que
se realiz6 este trabajo.
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Los intervalos de las dosis fueron de 6 a 8 horas al iniciar el trata-
miento, amplidzndose de 8 a 12 horas al finalizar el mismo y se prolongé
en general entre 5 y 7 dias.

Los resultados se clasifican en: excelentes (E); buenos (B); (ambos
se les considera como satisfactorios) (S); dudosos (D) y negativos (N).

RESULTADOS

Investigamos la eficacia terapéutica y los efectos secundarios en cada
uno de los grupos.

Grupo 1.
Fueron tratados 30 casos que recibieron 12,5 a 25.0 mg/kg/dia.
Eficacia terapéutica. — De los 30 nifios respondieron en forma satis-
factoria 26 (86.1 %), obteniendo resultados dudosos en 3 (103 %) ¥y
1 negativo (3,4 %). El mayor niimero de enfermos corresponde a infec-
ciones de piel, anexos y tejido eelular subcutaneo, obteniendo la euracién

rdpida en todos ellos 100 % de resultados satisfactorios). La naturaleza
de los procesos y los resultaidos logrados figuran en la tabla 1.

TABL A 1

RESULTADOS GENERALES OBTENIDOS CON NOVOBIOCINA
Dosis: 12.5 a 25.0 mg/kg/dia

30 casos
PROCESO Resultados
E B S D N Total
Adenoiditis ...... . e eeeenn . 1 — 1 — 1 2
Angina pultacea ........... one — = —_ 1 - L
Anging TOJa .....eecnsosesse o 1 2 3 1 - 4
Bronconeumonia .......c.cce0e il - - L - - 1
Bronquitis aguda ......... 401 2 — 2 — - 2
Diarrer aguda ........ccccvees — 1 1 — -— 1
Infecciéon no determinada ..... ! — 1 — - 1
Infecciones de piel, anexos ¥y
LR S e e T ol SR I 5 YO 12 2 14 — — 14
Otitis aguda no supurada ...... — 1 1 — — 1
Otitis aguda supurada .......... il —_ 1 —_ — 1
Traqueobronquitis ............. —_ 1 1 1 — 2
LotalAR o e A o o 19 7 26 3 1 30
POTLIONEO |xs = ois s A sxlsls oy 62.0 241 86.1 10.3 3.4 99.8
Efectos secundarios. — De este grupo, 3 nifios presentaron inconve-

’

nientes : vémitos 1; diarrea 1 y erupeién morbiliforme 1 (10 7% en total).

Grupo I1.

Los 20 nifios que constituyen este grupo fueron medicados con 25.0
a 50.0 mg/ke/dia.
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Eficacia terapéutica. — Obtuvimos resultados satisfactorios en 12
(60 %) ; dudosos en 1 (5 %) y negativos en 7 (35 %). Debemos destacar
que fué empleada con objeto de ensayo en 4 casos de enterocolitis aguda,
proceso en el que no esti especialmente indicada (con excepcién’ de las
estafilococeicas) la novobiocina, fracasando como era dable esperar en
3 de ellos. Lo mismo que en el grupo anterior, respondieron muy bien los
6 enfermos con infecciones de piel, anexos y tejido celular subcutaneo.

TABLA 2

RESULTADOS GENERALES OBTENIDOS CON NOVOBIOCINA
Dosis: 25.0 a 50,0 mg/kg/dia

20 casos
Resultados
ProCESO E B 8 D N Total
AdennRtaonda T 8INE L e — 1 ik — - 1i
AT DA TR LM 1 oL (oo E o ko asronie: nls — 2 2 — - 2
Bronquitis aguda ............. - - — — 2 2
Broncoalveolitis ............... — — — — 1 1
Enterocolitis aguda ........... — 1 1 il 2 4
Infecciom, piel, ancxos y T.C.S. 4 2 6 — — 6
‘Otitis aguda no supurada ..... — 1 1 — — 1
Otitis crénica supurada ........ — — — — 2 2
Neumopatia aguda ....ceeosees — 1 1 - — 1
A L S B | TR 4 8 12 i 7 20
IPOTEIEntOWEt oo b woe 20 40 60 5 35 100
Efectos secundarios. — En 2 (10 %) de los paleientes, aparecieron

manifestaciones secundarias : diarrea 1, y exantema morbiliforme disereto 1.

Grupo I11.

Comprende 30 nifios tratados con una mezela que contiene 33 % de
novobioeina y 66 % de tetraciclina, recibiendo 125 a 25.0 mg/kg/dia
del primero y 25.0 a 50.0 mg/kg/dia del segundo.

Eficacia terapéutica. — 25 enfermos (83.3 %) beneficiaron de la
medicacién, registrando 1 (3.3 %) resultado dudoso y 4 (13.3 %) nega-
tivos. Anotamos una amplia respuesta en las infecciones de la piel, anexos
¥ tejido celular subeutianeo (8 resultados favorables en 9 tratados); fra-

casando en un nifio con tos convulsiva.

e
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TABLA 3

RESULTADOS GENERAL5S OBTENIDOS CON NOVOBIOCINA ASOCIADA
A LA TETRACICLINA
Dosis: Novobiocina 12.5 a 25.0 mg/kg/dia — Tetraciclina 25.0 a 50.0 mg/kg/dia

30 casos
Resultados
PROCESO E B S D N Total
AdenOTAITIE ivie «ox sfviois aiavoioie s s i — 1 — g 1
DI EOTHRS 0 soiels oo s » 5ok 115 )L 1 2 — - 2
Bronguitis #gida . ... 0000 .. i 2 3 — 1 4
Bronquitis espasmédica ........ 2 2 4 — — 4
Dignreahaguda 12000 Lo &%t — - — — 1 1
Infecciones de la piel, anexos y
T OEE L g R s RS eV 5 3 8 1 — 9
Otitis aguda supurada ........ 2 — 2 — — 2
o8 eaMYISIVE . ool van oo s s = — == = 1 1
Triqueobronquitis ............. 4 1 5 = 1 6
BOTRIN L e R e 16 9 25 1 4 30
1500 (S R St 53.3 300 833 33 133 999
Efectos secundarios. — Se presentaron inconvenientes en 3 casos:

2 nifios presentaron erupcién morbiliforme y 1 diarrea.

v

Grupo IV.

De los 20 nifios que forman este grupo, 5 recibieron novobiocina
como unico antibiGtico (dosis de 25.0 a 50.0 mg/kg/dia) ; 12 fueron tra-
tados con IlOVOblOCllld (12,5 a 25.0 mg/ke/dia) y tetraciclina (25.0
50.0 me/kg/dia) :
mg/keg/dia) y 1 con novobiocina y cloramfenicol (este fiitimo por via
intramuscular 50.0 a 100.0 me /ke/dia).

a
2 con novobiocina, tetraciclina y oxitetraciclina (25

Como corticoesteroides emplemos prednisolona en 13 casos y pred-
nisona en 7. Las dosis mis comunes fueron de 15 a 20 mg diarios repar-
tidos en 4 tomas, con intervalos de 6 horas durante los dos primeros

dias, continuando con 10 a 15 mg, dos a tres dias, disminuyendo a 5 y 10
mg hasta completar el tratamiento.

En 5 nifics inyectamos por via intramuseular 5 a 10 unidades de
corticotrofina de absoreién lenta, el tltimo dia de la medicacién corti-
coeesteroidea, continuando a razén de una inyeccién cada 24 horas, du-
rante 2 a 3 dias.

Eficacia terapéutica. — TLos 20 (100 %) enfermos respondieron sa-
tisfactoriamente a las diversas asociac’ones de novobiocina con otros anti-
biéticos, corticotrofina y corticaesteroides. Debemos sefialar que la gran
mayoria de e'los padecian procesos serios y a veces graves, habiendo fra-

casado en alguno de ellos otras medidas terapéuticas instituidas pre-
vamente,

A continuacién presentamos un case ilustrativo.
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Nifio de 3 afos de edad y 13,500 kgs. de peso, con piodermitis profunda de
eseroto (dermatitis atépica infectada). Durante 7 dias fué medicado con tetraciclina
y a continuacién con eritromicina combinada con sulfamidas, 7 dias mis sin ninguna
mejoria. Examinado en el Servicio (actuando como médico consulta el Dr. Mom)
se inmicia un tratamiento con novobiocina y tetraciclina a las dosis habituales duran-
te 12 dias, habiendo experimentado una disereta mejoria de su infeccién escrotal,
apareciendo nuevas lesiones en el muslo. Se decide continuar con la misma medieacién
asociando prednisolona por boea, 5 mg cada 8 horas, durante 6 dias. La respuesta
fué espectacular, y luego de reducir las dosis de antibi6ticos y corticoesteroide es

dado de alta completamente curado.

TABLA 4

RESULTADOS OBTENIDOS CON NOVOBIOCINA EN TRATAMIENTOS
COMBINADOS

Asociada a corticoesteroides: 5 — Asociada a otros antibiéticos y corticoesteroides: 15
Dosis: Novobiocina 25.0 a 50.0 mg/kg/dia — Prednisona o prednisolona 15 a 20
miligramos diarios

20 casos
Resultados
PRrOCESO E B S D N Total
Bronquitis espasmédica ....... 2 2 4 — — 4
Enfermedad de Leiner ........ il 2 3 — - 3
Infecciones de piel, anexos Yy
D ot s e srsPayare. o Joioen 4 3 7 — — 7
Laringotraqueobronquitis ...... — 1 1 - — 1
Neumopatias agudas .......... = 5 5 — — 7
flotall . s Shsiad v siaes 7 13 20 — — 20
IPOYGIENTO) . o s s ahe 35.0 65.0 1000 — — 100
Efectos secundarios. — No se registraron inconvenientes, fenéme-

nos de intolerancia o toxicidad, en ninguno de los 20 enfermos.

ESTUDIO COMPARATIVO

Los resultados comparados de los 4 grupos de nifios objeto de nuestra
experiencia se encuentran representados en los graficos I y II.

En este grifico se informa la eficacia terapéutica expresada en tanto
por ciento. Puede comprobarse que con dosis de 12.5 a 25.0 mg/kg/dia
de novobiocina beneficiaron el 86.1 % de los nifos tratados; con 25,0
a 50.0 mg/keg/dia, el 68.7 % (excluimos 4 casos de enterocolitis aguda, en
los que no estd indieado este antibitico); asociada a la tetraciclina el
83.3 % ; y utilizado como antibiético exclusivo o asociado a tetraciclina,
oxitetraciclina o cloramfenicol con el agregado de corticoesteroides y cor-
ticotrofina el 100 %.

En el grafico I figura la incidencia poreentual de inconvenientes
fenémenos de intolerancia y toxicidad. En los tres primeros grupos se
registra un 10 ¢ de manifestaciones secundarios, que se redujo a 0 %
en Jos tratados con corticotrofina y corticoesteroides.
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DISCUSION Y COMENTARIOS

Para valorar los resultados clinicos de un antibiotico hay que tener
en cuenta: a) su eficacia terapéutica, y b) los inconvenientes, fenémenos
de intolerancia y toxicidad que provoca su empleo.

En lo que atafie a eficacia terapéutica de la novobiocina la literatura
pediatrica informa lo siguiente:

Lin y Coriell (*) la emplearon en 16 enfermos de los cuales 13 eran
ninos, con diversos procesos infecciosos; 12 con infecciones estafilocde-
cicas de piel, huesos y aparato respiratorio; 3 con escarlatina y 1 con
antrax cutaneo. Del primer grupo, 11 mejoraron rapidamente desde el
punto de vista clinico y bacteriologico; los 3 pacientes con escarlatina
reaccionaron en forma satisfactoria. Las dosis fueron de 5 mg/kg. cada
6 a 8 horas (15 a 20 mg/kg/dia).

Cislaghi y Quarti (°), en 42 nifios de primera y segunda infancia
con infecciones diversas anotan 26 curaciones rapidas; 10 curaciones len-
tas aunque satisfactorias; 5 resultados dudosos y 1 negativo. La posologia
fué de 25 mg/kg/dia, repartiendo la dosis total diaria de 4 tomas, con
6 horas de intervalo.

High y Huang (°), en un erupo de 45 ninos con infecciones esta-
filocGecicas (forunculosis, celulitis, piodermitis, otitis media, neumopa-
tias), suministraron novobiocina en dosis variables: en 18 enfermos 10 a
25 mg/ke/dia; en 30 dieron 30 a 50 mg/kg/dia, recibiendo los 6 res-
tantes, 51 a 100 mg/kg/dia.

Obtuvieron buena respuesta en 42, disereta en 4 y pobre en 8 casos.
HEstos resultados clinicos sugieren que dosis de 20 a 50 mg/kg/dia son
suficientes para la eran mayoria de las infecciones por estafilococos aun-
que consideran que en los procesos graves esas dosis deben aumentarse
asociando la novobiocina con otros antibiéticos.

Breese: Disney y Tapley (7), trataron con mnovobiocina 23 nifios y

1 adulto con infecciones estreptociceicas beta hemoliticas, de los cuales
18 presentaban manifestaciones clinicas y 6 eran portadores asintoméi-
ticos. La dosificacién vario entre 15 y 34 mg/ke/dia prolongandose el
tratamiento durante 10 dias. De los 18 pacientes, 7 no mostraron mejoria
o mejoraron muy lentamente y 1 empeord al quinto dia; con frecuencia
fué necesario adminitsrar penicilina para completar la terapia.
. in nuestro pais, de San Martin y colaboradores (¥) en 30 casos
obtienen 25 curaciones, sefialando que de los 5 fracasos, 4 se debieron
a intolerancia a la novobiocina. Las dosis administradas variaron de
acuerdo a la edad: 62.5 mg. cada 6 horas en los menores de 1 afio, y
125 mg. con iguales intervalos en los mayores de 1 afo.

Kofman y Silberkasten (?), en 20 nifics que recibieron 30 mg/kg/
dia con intervalos de 6 horas registran 7 fracasos y 13 resultados fa-
vorables.

En la Tabla 5, anotamos el ntimero de casos tratados por varios
autores,
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TABLA 5

RESULTADOS FAVORABLES OBTENIDOS POR DIVERSOS AUTORES CON
- EL EMPLEO DE LA NOVOBIOCINA

ATUTOR Niamero Resultados Dosis
procesos foworables mg/kg/dia
N¢ %

Brepspl yicolab (7) <iicaesee 18 il 15 a 34
Albores y colab. ...ceeneeee 46 36 782 12.5 a 50.0
ilng) (Gariel (4) oo. ivesessas 16 13 81,2 150 a 20.0
de San Martn y col (8) ... 30 25 83.3 250 a 500 mg/kg/diarios
High y Huang (6) ......... 54 46 851 10 a 100
Cislaghi y Quarti (6) ceeeeew 42 36 85.7 25

Totales......ee. 206 166 80.5
Promedio (*)

(*) El promedio se obtuvo considerando 166 resultados favorables en un total
de 206 procesos,

En esta tabla anotamos también los resultados faverables expresa-
dos en ntimero y tanto por ciento, y las dosis empleadas.

De 206 casos, respondieron satisfactoriamente 166 (80.5 %), con
dosis variables entre 12.5 y 100 mg/ke/dia.

De este estudio se desprende que las infecciones a estafilococos bhene-
fician extraordinariamente con la novobiocina, mientras que los estrep-
tocdecicas se mostraron resistentes con mucha frecuencia, y de acuerdo
a nuestra propia experiencia las dosis de 12.5 a 25.0 mg/ke/dia, serian
superior a las de 25.0 a 50.0 mg/keg/dia.

ASOCIACION DE NOVOBIOCINA CON OTROS ANTIBIOTICOS

Las investigaciones de laboratorio realizadas por Wallick (1°) y colab.
han revelado un sinergismo de accion entre la novobiocina y la clorote-
traciclina, oxitetracina, estreptomicina, cloramfenicol: bacitracina, neo-
micina, estreptotricina, griseina y penicilina empleando como microor-
ganismos de prueba el M. pyogenes sobre el que ejerceria un efecto
bactericida.

Galarza y colab. (1), comprobaron potenciacién del poder antibae-
teriano de las asociaciones de novobioeina con penicilina V y tetraciclina
sobre cepas de Micrococeus pyogenes var. aureaus y albus y enterobac-
teriaceae sp.

Los estudios de Jawetz, Bertie y Sonmne (1*) demostraron que la
exposicién de cultivos de estafilococos a una concentracién infrainhibi-
toria de mnovobiocina en caldo produjo un aumento de la resistencia
10 a 30 veces mayor y que esta resistencia puede ser retardada in vitro
por la presencia de otros antibiéticos, que posean por lo menos una acti-
vidad antiestafilocGecica minima. En las experiencias de estos autores
el agregado de bacitracina o meomicina a la novobioeina, en concentra-
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cién infrainhibitoria, ocasioné a veces la aniquilacién completa de la po-
blacion bacteriana expuesta, de lo que se deduce el valor que pueden
llegar a adquirir tales asociaciones para prevenir la apariciéon ripida
de la resistencia a la novobiocina. Por el contrario, Ling Coriell (33) han
observado que ‘‘in vitro’’ la penicilina, cloramfenicol, eritromicina, te-
traciclina y sulfatiazol, no modifican la resistencia de los estafilococos
a la novobiocina, por lo cual se requieren nuevos estudios que permitan
aclarar definitivamente este punto.

En 30 nifios con diversos procesos infecciosos, de San Martin y
colab. (1*) ensayaron la asociacién de novobiocina con tetraciclina regis-
trando 29 resultados favorables y 1 fracaso; en otro grupo de 26, trata-
dos con novobiocina y penicilina V sefialan que beneficiaron 24, fra-
casando en 2. Llegan a la conclusién de que las asociaciones de antibié-
ticos deben ser norma en el futuro para el tratamiento de las infecciones,
debiendo adecuarse esta medicacién a la susceptibilidad de los gérmenes
que las provocan.

Nuestros resultados con la combinacién novobiocina-tetraciclina han
sido inferiores. En efecto, en 30 nifios comprobamos 25 (83.3 %) resul-
tados satisfactorios, 1 (3.3 %) dudoso, v 4 (13.3 %) negativos. No obstan-
te, creemos que estas asociaciones pueden ser beneficiosas, de manera es-
pecial en las meningitis y las infecciones urinarias, ya que es sabido
que la novobiocina no atraviesa la membrana meningea y que su concen-
tracién en orina es baja1).

ASOCTACION DE NOVOBIOCINA CON OTROS ANTIBIOTICOS,
CORTICOTROFINA Y CORTICOESTEROIDES

Los estudios experimentales en animales de laboratorio han demos-
trado que la corticotrofina y los corticoesteroides pueden hacer dismi-
nuir su resistencia a diversos agentes infecciosos.

En el hombre se ha descripto en el empleo de los mismos la apa-
ricién de neumonia por neumococos y Klebsiella pneumoniae ; monilia-
sis, blastomicosis y otras micosis; tuberculosis; meningitis; infeccio-
nes por gérmenes habitualmente sapréfitos; endocarditis estafilocdecica ;
etcétera (19),

En 69 nifios con fiebre reumatica tratados con corticotrofina o cor-
ticoesteroides y penicilina procaina se presenté un caso de meningitis

purnlenta, un ahceso en el sitio de la inyeccién y complicaciones de grado
mediano, presumiblemente de origen infeccioso (19).

Se han informado 12 casos fatales de varicela en nifios que estaban
recibiendo tratamiento hormonal en el momento de producirse el con-
tagio (17),

Bstos efectos desfavorables parecen estar relacionados con una dis-
minucién del movimiento y la actividad de los leucocitos polimorfonu-
cleares, supresién de la formacién de anticuerpos, y a una perturbacién
de las funciones inmunitarias del sistema reticuloendotelial (18).
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Por otro lado se ha informado que estas hormonas aumentan la
resistencia inespecifica del organismo a diversos alarmoégenos, previenen
la formacién de exudados, potencian la aceién de las substancias vasopre-
sora, estimulan la actividad fagocitaria de los maerdfagos: neutralizan las
endotoxinas bacterianas y ejercen accién antiflogistica, la ACTH sobre
los exudados alealinos (leucotoxina) y la cortisona sobre 'os dcidos (exu-
dina), tienen efectos sinérgicos con algunos antibiéticos y disminuyen o
eliminan las manifestaciones de hipersensibilidad de los mismos (19.20).

Las investigaciones realizadas por Kelley han permitido comprobar
que en condiciones normales la concentracién de 17-hidroxicorticoeste-
roides en el plasma es de 12 microgramos/100em?, mientras que en las
infecciones agudas bacterianas y virdsicas asciende a 32 microgramos
100 em?® (que se considera una respuesta adecuada del sistema hipofiso-
suprarrenal a la aceién ‘‘stressante’” de la infeccién).

También se han encontrado valores altos en meningococecemia y
meningitis meningocdeeica, en tanto que en aguellos cascs que se acom-
pafian de colapso vascular (que son los mas graves) no pasan a veces
de 17 microgramos/100 em?.

Ello seria un indice de la respuesta insuficiente del sistema hipofiso-
suprarrenal que fundamenta el uso de los corticoesteroides.

Se ha empleado la asoeiacién corticotrofina, corticoesteroides, anti-
bidticos y quimioterdpicos con execelentes resultados en:

a) Infecciones por cocos y bacterias; brucelosis, fiebre tifoidea, menin-
gococcemia, meningitis tuberculosa, meningitis no tuberculosa, neumopa-
tias, peritonitis, dermato y oftalmopatias, tétano, tos convulsiva y tubercu-
losis.

b) Infecciones por rickettsias: fiebre de las montanas roeosas.

¢) Infecciones por virus: encefalitis, hepatitis, herpes zoster: mono-
nucleosis infeceiosa, neumonia atipica primaria, orquitis y pancreatitis
urliana.

d) Parasitosis: triquinosis.

Nuestra experiencia en 120 casos de infecciones ¢asi siempre graves
nos permite expresar que pueden lograrse resultados satisfactorios en
alrededor de 90 % de los enfermos (*!).

Consideramos muy significativo el estudio comparado que hemos
realizado con novobiocina asociado a antib'dticos y terapia hormonal,
en los 20 enfermos cuyos datos informamos en este trabajo.

En efecto, mientras que con los antibidticos empleados como tnica
medicacién, en ningin caso el porciento de curaciones supera el 86 %,
con corticotrofina y corticoesteroides se ha elevado al 100 %%.

Los auténticos méritos de esta asociacién se realzan notablemente si
tenemos en cuenta que la mayoria de los enfermos incluidos en este
grupo padecian progesos graves o resistentes a los agentes antiinfeceiosos.

No hemos encontrado diferencias apreciables en la respuesta clini-
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ca de los pazientes tratados con prednisona o prednisclona y en aque!los
a los que se agregé corticotrofina de absorcién lenta al finalizar el
tratamiento.

EFECTOS SECUNDARIOS

Los efectos secundarios mas comunes a que da lugar la novobiocina
correspcnden a manifestaciones alérgicas de la piel, como lo pone en
evidencia los datos aportados por diversos investigadores en nifos y adul-
tes que figuran en las Tablas 6 y 7.

T'ABLA 6

INCONVENIENTES, FENOMENOS DE INTOLERANCIA Y TOXICIDAD
DE LA NOVOBIOCINA

Ni8os
N¢ Efectos
de casos  sccunda-
AUTOR tratados rios Tipo de reaccion
N? %
Cislaghi y Quarti () ....... 42 0 0 —_—
High y Huang (6) ........ 45 0 U _
Ling Goriel (4)" . .o. .. 16 ] 6.2  Urticaria.
AdbosRaBeealt . L L e 50 5 10 Exantemas morbiliforme (2),
diarrea (2), vémitos (1).
de San Martin y col. (8) ... 40 12 30 Exantema morbiliforme (%),
diarrea (4), edema localiza-
do (1), vémito (1), Anuria
@
Breese y eol, (7). 00w 24 18 75 Erupeién méeulo papular(12),
escalatiniforme (4). dia-
rrea (2).
Potal 21 ot & 217 36 165
Promedio (*)

(*) Los promedios se obtienen considerando la incidencia de las reaceiones secun-
darias en el total de enfermos.

Las manifestaciones de la piel son de diversos tipos: rash morbilifor-
me, escarlatiniforme, urticariano, maculopapular, que se acompanan o 1o
de fiebre y prurito. Otras veces se presenta edema angioneurdtico, o un cua-
dro similar a la enfermedad del suero.

En su produccion parece intervenir en forma directamente pro-
porcional la magnitud de la dosis y la duracién del tratamiento.

A este respecto merece citarse la experiencia aportada por Welch
y colaboradores (°*). Bstos autores han podido comprobar reuniendo da-
tos de la literatura que de 348 adultos el 8.9 % presentaron alteraciones
de la piel alrededor del sexto dia del tratamiento, con dosis aproxima-
das a 2 gramos diarias. En 208 voluntarios adultos suministraron 0.5
gramos 2 veces por dia durante dos periodos de e¢mneo dias con un inter-
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valo de dos dias sin recibir la medicacion. En estas condiciones se pre-
senté un solo caso de erupcién méculopapular debido a la novobiocina,
aunque también hubo una mayor incidencia de manifestaciones gastroin
testinales comparada con otros dos grupos controles que recibieron peni-
cilina y un placebo.

TABLA T

INCONVENIENTES, FENOMENOS DE INTOLERANCIA Y TOXICIDAD
DE LA NOVOBIOCINA

ADULTOS
Neo
AUTOR de casos N® 9% Tipo de reaccién
tratados
Mullins y Wilson (22) ...... 30 0 0 No hubo,
Morton y col (23) ......... 41 2 48  Urticaria.
MINOZI(2) | 5o aniasnnsoiman 18 1 5.5  Erupecién morbiliforme. Fiebre
Limson y Romansky (25) .. 30 2 6.3  Urticaria.
D’Onofrio (26) ..cieswesasae 15 1 6,6  Urticaria.
Milberg y col. (27) ...... v 55 5 91 Erupci 6n méculo-papular,

prurito, fiebre.
Nichols y Finland (28) .... 52 5 9.6  Erupcién eritematosa o mécu-
lopapulosa, fiebre.

Scalabrino y Curtarelli (29). 15 2 13.2 Erupcién morbiliforme.

Piredda (80) c.eceencass 30 4 13.3 Erupcién eritematoescamosa,
diarrea, vomito.

Martin y col. (31) ........ 34 6 17.6 Edema angioneurético, erup-

. ci6n papular, urticaria, en-
fermedad sérica.

Me. Hardy y col. (82) ..... 21 7 33.3 Rash eritematoso, pateqnial
morbiliforme, nfuseas, v0-
mitos.

David y Burguer (83) ...... 29 11 379 ZErupeién méculo-papular, au-
mento de la bilirrubina in-
directa.

Total..coeccanses 370 46 124
Promedio (*)

(*) Los promedios se obtienen considerando la incidencia de reacciones secun-
darias en el total de enfermos.

Otro factor digno de ser tenido en cuenta es el tipo de infeecidn:
High y Huan (°) en 45 nifios con infecciones estafilocbceicas no regis-
tran un solo caso de intolerancia, mientras que en el informe de Breese
y colaboradores (7) se destaca que de 24 pacientes con infecciones por
estreptococos: beta hemoliticos, 16 (66.6 %) presentaron erupciones de
piel. Sefialan ademés que de 19 enfermos que recibieron novobiocina
durante mis de 5 dias, 14 (73 6 %) tuvieron erupciones de piel, que se
presentaron con mayor frecuencia entre el octavo y décimo dia. Cabe sos-
pechar por consiguiente, que alguna toxina estreptociccica intervendria
‘en la produceion de las manifestaciones de intolerancia de la piel conse-
cutivas al suministro de novobiocina.

En lo que atafie a la influencia de la edad, los datos aprobados son
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dispares; para los autores citados en tltimo término, en los nifios la inei-
dencia de manifestaciones dermatolégicas serian mas frecuentes que en
los adultos, lo que no estd de acuerdo con lo informado por Cislaghi y
Quarti (°) y High y Huang (°) (0 % en 87 nifos) ; Ling Coriel (6.2 %
en 16 casos y con nuestra propia experiencia: 2 (4 %) erupeiones mor-
biliformes aparecidas al quinto dia en un grupo de 50 ninos, que des-
aparecieron espontaneamente al suspender la medicacion.

Bridger y colab. (°%) en una publicacién sobre reacciones serias a la
novobiocina, presentan 3 casos de sensibilizacién, efectuando en uno de
ellos la inyeccién intradérmica de 40 gamas del antibiético que did
lugar a la aparicién inmediata de un 4rea eritematosa de 2 cm. con una
péapula central mis palida que desaparecié dentro de los 60 minutos.

Un cuarto caso con diagnéstico probable de artritis reumatoide juve-
nil recibi6 4 gramos diarios de novobiocina (2 gramos cada 12 horas)
durante 8 dias, luego que un hemocultivo mostré la presencia de estrep-
tococos sensibles a su accién. Al sexto dia de la iniciacién del tratamiento
present6 ictericia seguido de alteraciones purpiiricas de la piel, fallecien-
do al poco tiempo. La anatomia patolégica mostré neecrosis hepatica di-
fusa e hiperplasia linfoidea generalizada que los autores consideran como
manifestaciones de sensibilizacién a la novobiocina. Aunque resulta dificil
sostener en forma absoluta este criterio, consideramos conveniente sus-
pender el antibiético, cuando en el eurso del tratamiento aparezea ictericia
0 aumento de bilirrubina.

Antes de terminar deseamos destacar de manera muy especial, que
los 20 nifios que recibieron novobioeina asociada a otros antibiéticos, cor-
ticoesteroides y corticotrofina mo presentaron inconvenientes, fenémenos
de intolerancia o toxicidad, sugeriendo que la terapia hormonal es capaz de
provocar las manifestaciones de hipersensibilidad, que cuando llegan
a ser intensas pueden hacer fracasar los tratamientos. Si a ello agrega-
mos que todos respondieron en forma satisfactoria: llegamos a la conclu-
sién que la asociacién de antibi6ticos con corticoesteroides ¥ corticotrofina
constituye uno de los adelantos mas valiosos en el tratamiento de las infee-
ciones graves y resistentes.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

1. — Fueron tratados con novobiocina por boea 100 nifios con diver-
808 procesos infecciosos que fueron clasificados en 4 grupos, segun el es-
quema terapéutico empleado: Grupo I (30 casos) medicados con novobio-
cina en dosis de 12,5 a 25 mg/kg/dia; Grupo IT (20 easos) novobiocina
25 a 50 mg/kg/dia ; Grupo I1T (30 casos) novobiocina 12,5 a 25 mg/ke/dia;
Grupo IV (20 casos) novobiocina 12.5 a 50 meg/ke/dia, tetraciclina 25 a 50
mg/ke/dia, corticotrofina y corticoesteroides (prednisona y prednisolona).

2. — Se obtuvieron resultados satisfactorios en el 86.1 % del primer
grupo; 68,7 % del segundo; 83,3 % del tercero y 100 % del cuarto.
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3. — Presentaron manifestaciones secundarias el 10 % de los enfer-
mos de los tres primeros grupos (exantema morbiliforme 4 casos, diarrea 3,
vémitos 1) ; en el cuarto grupo no se registraron inconvenientes.

4, — De acuerdo a la experiencia de los autores en la mayoria de las
infecciones de los nifios en las que estd indicada la novobiocina, son sufi-
cientes dosis de 12.5 a 25 mg/kg/dia.

5.— En los procesos graves y resistentes se recomienda su empleo
asociado a otros antibidticos, corticotrofina y corticoesteroides. La hormo-
noterapia actiia en estos casos por un doble mecanismo; aumentando su
eficacia terapéutica, e impidiendo la aparicién de manifestaciones de hiper-
sensibilidad a la novobiocina.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

1.— One hundred children with miscellaneous infections and clas-
sified in four group were medicated with novobiocin, following this the-
rapeutic scheme: Group I (30 cases) medicated with novobioein in daily
doses of 12,5 to 25 mg/ke. Group II (20 cases) novobioein 25 - 50 mg/kg/
pro die. Group III (30 cases) movobiocin 12,5-25 mg/ke/pro die and
tetracycline 25-50 mg/ kg/ pro die, corticotrophin and corticosteroids
(prednisone and prednisolone).

2. — Satisfactory results were obtained in 86,1 % of the first group;
68.7 % of the second ; 83,3 % of the third and 100 % of the fourth group.

3.— Ten per cent of patients of the former three groups showed
side efefets (morbiliform exanthema 4 cases, diarrhea 3, vomits 1); in
the fourth no inconvenients were observed.

4. — According to the authors experience in the most of the children
infections in wich novobioein was used, doses from 12,5 to 25 me/ke/pro
die are indicated.

5. TIn severe and resisting process it is recommended to use them
associated to another antibioties, corticotrophin and corticosteroid Hor-
monotherapy works in these cases by a double mechanis: inereasing its
therapeutical efficacy and avoiding hipersensitization signs to novobioein.

RIASSUNTO E CONCLUSIONI

1. — Furono medicati con novobiocina per via orale, 100 bambini
con diverse malattie infettive, i quali furono classificati in 4 gruppi,
d’accordo eon lo schema terapeutico adottato: Grupo I (30 casi) medicafti
con novobioeina in dosi di 12,5 a 25 mg/kg/giorno; Grupo 1T (20 casi)
novobiocina 25 a 50 me/ke/giorno; Grupo ITT (30 casi) novobiocina 12,5
a 25 mg/kg/giorno; e tetraciclina 25 a 50 me/kg/giorno, Gruppo IV (20
casi) novobiocina 12,5 a 50 me ke /giorno, tetraciclina 25 a 50 me/ke/
giorno: corticotrofina e corticosteroidi (prednisone e prednisolone).

9 __ T risultati furono ottimi nel 86,1 % del primo gruppo; 68,7 %
del secondo; 83,3 % del terzo e 100 % del quarto.
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3. — Si videro manifestazioni secondarie nel 10 % degli ammalati

nei primi 3 gruppi (esantema morbiliforme, 4 casi; diarrea 3; vomiti 1);
nel quarto gruppo non si osservo nessun inconveniente.

4. — Secondo 1’esperienza degli autori nella maggioranza de'le infe-

zioni infantili nelle quali é indicata de novobiocina, bastano dosi di 12,5
a 25 mg/kg/giorno.

5. — Nei processi gravi e ribelli, si raccomanda impiegarla insieme

ad altri antibiotici, corticocotrofina e corticosteroidi. L’ormonoterapia
opera in questi casi per mezzo di un meceanismo doppio; aumenta la sua
efficacia terapeutica e impide 1’inizio di manifestazioni d’ipersensibilita
alla novobiocina.
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DISOCUSION

Dr. Gianantonio C. A, — Desearia saber si los autores han observado pigmen-
tacién cutinea amarillenta en los pacientes tratados con Novobiocina en dosis altas,

Un problema que deseo seiialar es el de los Estafilococos resistentes, Uno piensa
si un antibi6tico actualmente tan efectivo contra estos gérmenmes, no debiera reser-
varse para aquellas enfermedades producidas especificamente por ellos. Con la Eri-
tromicina sucedi6 que al ser administrada en forma més o menos indiseriminada al
cabo de uno o dos afios ha perdido gran parte de su valor inicial en la terapéutica de
enfermedades tan graves como las producidas por estafilococos resistentes. Algo si-
milar podria acontecer en breve tiempo con el antibiético que hoy nos ocupa.

Tn relacién a la asociacién de antibi6ticos con corticoides, he de menecionar que
en las infecciones realmente graves. como en la meningococcemia fulminante, tal com-
binacién mo parece un progreso demasiado trascendente, de acuerdo a lo observade
en la Guardia del Hospital de Niiios. Pese a la administracién de esteroides, inelu-
yendo la Hidrocortisona endovenosa, la mortalidad se mantiene como en los afics
previos a la terapéutica hormonal, alrededor del 50 %. .

De los fGltimos 12 enfermos que en una u otra forma he podido seguir, han falle
cido 6. No somos en cambio eseépticos, en cuanto a su utilidad en el tratamiento de
las formas severas de prucellosis, fiebre tifoidea, tuberculosis, ete.

Deseo preguntarles a los comunicantes, hasta dénde estd definida la real utilidad
de la .asocinci(mn antibi6ticos-hormonas en las formas fulminantes o sobreagudas de las
septicemias en el nifio, | -

Dr. Cedrato A. — Te quiero pedir al Dr, Alhores algunas aclaraciones, como ami-
go y diseipulo, Qué relacién han tenido entre la ourva hemfttica de novobiocina y
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los periodos, dosis y absorcién de la droga, y qué problemas han tenido acerca de
las asociaciones antibiGticas en los procesos a estéifilococos, donde me parecen muy
atinadas las observaciones del Dr. Gianantonio, ya que se estin promoviendo la apari-
cién de una cantidad de cepas de estafilococos resistentes a la mayor parte de los
antibiéticos, son los clisicos estafilococos hospitalarios, Nosotros tememos una casuis-
tica pequenia, ya que recuerdo sélo 8 casos tratados con novobiocina; elegimos aquellos
pacientes portadores de gérmenes sensibles y haciamos la indicacién del antibiético
s6lo o asociado solamente a otro antibi6tico que se complementara y que fuera fran-
camente sensible en el antibiograma en los casos més graves y donde suponiamos
que la asociacién era méas activa para atacar el proceso.

Hemos visto nifios medicados con 3 y 4 antibi6tices simult4neamente; traténdcse
de procesos en los que pudiera intervenir el estdfiloecco, éste podria hacerse resistento
a la totalidad de estos antibidticos, y creo que la sanidad del pais mejoraria y seria
una buena medida de colaboracién con la sanidad mundial que se difundieran lahbo-
ratorios de bacteriologia y estudios bacteriolégicos accesibles a los medios hospitala-
rios para evitar el uso indiscriminado de 3 y 4 antibiéticos novedosos como hemos
visto en la medicina privada y también en algin centro hospitalario; el empleo de
antibi6ticos de espectros similares asociados pueden favorecer la aparicién de cepas
resistentes que son préicticamente sembradas en medios hospitalarios y familiares.

En el uso y aplicacién del antibiograma recuerdo trabajos del afio 48-49-50, del
Dr. Taubenslag con el que hemos comentado recientemente la aplicacién de estos mé-
todos en la coqueluche, la diarrea. ete, y que si bien es un poco costoso este tipo de
investigacién creemos que debe ser encarada con miras al futuro,

En relacién al terreno he de reconocer que con motivo de un modesto trabajo
sobre Hibernoterapia fui asesorado por mi segundo maestro, el Dr. Albores acerca de
la ponderacién de los niveles hormonales y hemos hecho también pequefias tentativas
de investigacion por el proteinograma y su relacién con el dosaje de anticuerpos que
hemos estudiado en nifos infectados y llegar asi a estudiar si el nifio es capaz do
producir o no anticuerpos, para dar en esta forma una base s6lida a la terapéutica
del terreno. :

En las meningococcemias tenemos puntos de vista coincidentes con el Dr. Gianan-
tonio, Matera y el grupo de médicos del Hosp. de Niiios, Es asi que con las asocia-
ciones ferapéuticas hemos vivido una esperanza en la atenuacién del sindrome reac-
cibn de Waterhouse Friederichsen y recuerdo bien las angustias pasadas ante estos
enfermitos que se escapaban de nuestras manos impotentes, Recuerdo también lo que
nos mostrara el Dr. Matera con la asociacién de antibiéticos, hidrocortisona endove-
nosa, noradrenalina y cloropromazina y prometazina, esta esperanza mno fué duradera
ya que muchos otros casos no repitieron esta respuesta.

Es que posiblemente en el estudio del sindrome reaccional se encuentren casos
— como los que me mostrara el Dr. Albores, de Kelley en que el sistema endo-
crino estd considerado con niveles humorales de hidrocortisona de 2 miecrogramos a laos
que haciéndoles toda la terapéutica comocida hasta el momento no se los puede
mejorar.

Dr. Franchini ¥. — Felicito a los autores por el trabajo y queria fraer nuestra
experiencia en las Laringitis subgléticas estenosantes del nifio que vemos con fre-
cuencia en Casa Cuna, Hasta hace poco debiamos intubar ¥ aun hacer traqueoto-
mia en estos nifios, En el momento actual con el uso de antibiéticos, corticoides y
en ocasiones ganglioplégicos, hemos obtenido excelentes resultados como que en 2%
horas desaparecen estados de insuficiencia respiratoria aguda laringea. Un trabajo
sobre este tema fué presentado en las Jornadas Rioplatenses ‘de Otorrinolaringologia
que se realiz6 en Montevideo el afio pasado,” coincidiendo con la experiencia de los
autores uruguayos; volvimos a insistir sobre el tema en el V Congreso de Otorrino-
laringologia realizado la pasada semana Santa en Mar del Plata en el que coinzi-
dimos con los colegas brasilefios en los resultados,
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Dr. Albores J. M. — Quiero agradecer el aporte de los distinguidos eclegas y
vamos a tratar de contestar brevemente las preguntas formuladas,

Nosotros no hemos notado pigmentacién eon novobioeina como lo refierc ¢l Dr.
Gianantonio debido probablemente al empleo de dosis bajas en periodos muy ¢ rtos;
pero ustedes habrdn leido el trabajo de Bridges en el ‘“J. of Pediatries’’” en el que
refiere casos con bilirrubina alta y pigmentacién ictérica de la piel y un caso de
artritis reumatoidea que presenté necrosis hepitica y que él atribuye al prolongado
suministro de ncvobiocina. Si bien puede aceptarse que el antibitico pueda traer
ictericia  resulta apresurado adjudicarle una capacidad lesional intensa sobre el
higado.

Fn lo refcrent: al empleo indiseriminado de los antibidticos en pediatria, nos
parece més acertado hablar de empleo ¢¢abusivo’’, ya que todos sabemos que una
simple adenoiditis puede complicarse en el lactante con otitis supuradas, bronconeu-
monia, meningitis, ete,

s evidente que muchos pediatras indicamos con mucha frecuencia antibidtices
presionados por el medio ambiente y tal vez por el menor costo de los tratamientes,
que los médicos de adultes.

Cuando se indiea un antibiético en forma abusiva en cualquier proceso se corre
¢l riesgo de que los gérmenes se hagan antibiGtico-resistentes. A este respecto es cli-
sica la experiencia realizada por Lepper en un hospital de EE. UU. Al inieiar su expe-
riencia el estafilococo era resistente a la penicilina en proporcién del 5 al 10 % ¥
después de alguncs afos subié al 72 %; lo mismo ocurrié con las tetraciclinas. Para
demostrar la facilidad con que el estafilococo se hace resistente, se di6 a todos los
enfermos que ingresaban al servicio eritromicina — cuando estaba indicada — veri-
ficando que las cepas que al principio eran resistentes en un 2 9, subieron hasta
més del 50 % a los seis meses,

Con el cloramfenicol ocurrié un hecho curioso: en un estudio iniciado en 1951
por Spink, el 25 % de las cepas de estafilococos ensayadas fueron resistenfes, pero
debido a la aparicién de aigunos casos de anemia aplastica se restringié notablemente
su uso, descendiendo su resistencia en anos sucesivos hasta el 0.6 %; habiende aumen-
tado en la actualidad.

Bsta investigarién demuestra que las cepas resistentes aparecen cuando se usa
profusamente el antibiético y disminuyen si se los restringe; un autor ha propuesto
que durante 2 afios no se emplee penicilina reemplazéndola por otros antibidticos, con
lo que se lograria que los sistemas enzimiticos bacterianos volvieran a ser sensibles
2 su aceion.

Entre los gérmenes que se hacen resistentes figuran ademis del estafilococo, el
bacilo de Koch y el gonceoco, en tanto que otros lo hacen, afortunadamente para
nosotros, con mucha dificultad,

En lo referente al empleo de la movobiocina en procesos banales hay que dis-
tinguir dos grupos: los que son provocados por el estafilococo y los debidos a otres
gérmenes. Si el agente etiologico es el estafilococo y no se puede efectuar un antibio-
grama estéi indicada la novobiocina ya que teniendo propiedades bactericidas los des-
truye, cvitando su diseminacién que en los medios hospitalarios puede llegar a adqui-
rir proporciones catastroficas.

En lo que ataiie al Waterhouse-Friederischsen, con el Dr. Cosin y Kofman hemos
estudiado en Lands un foco de meningococeemia, ccn sindromes malignos y cuadros
clinicos de insuficiencia suprarrenal aguda, que ha sido designado con diversos nom-
bres: sindrome de Sergent, de Marchand, de Little-Bamatter, ete, y estamos pre-
parando un trabajo sobre nomenclatura y ubicacién nosolégica del mismo. Hemos leido
al respecto una publicacién reciente de Friederischen en la que informa detalladamente
¢l diagndstico, patogenia y tratamiento.

Lo evidente en este sindrome es que existen diversas etapas desde la pequena
alteracién vasecular con hemorragia suprarrenal disereta, hasta la gran apoplejia
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y de acuerdo al momento en que se inicie el tratamiento, los resultados han de ser
muy variables.

En un nimero de ‘‘Minerva Pedidtrica’’, un autor italiano publica 10 casos ds
sepsis meningéecica sobreaguda curando todos; pero leyendo el trabajo cuidadosamente
se llega a la conclusién de que no correspondian a la auténtica apoplejia suprarrenal
en que la presién arterial llega a bajar a 0, y el enfermo presenta cianosis, Los
neuropléjices, antibi6ticos, corticoesteroides (en especial el succinato de hidrocor-
tisona por via intravenosa) no han proporcionado los beneficios terapéuticos que
pudiercn esperarse, de tal modo que si el Dr. Gianantonio ha logrado el 50 % de cura-
ciones, este resnltado puede considerarse como excelente,

En cuanto a la utilidad de la asociacién antibiética-corticoesteroides, en nuestro
sentir, ella es indiscutible en los procesos graves y resistentes,

Al Dr, Cedrato le agradezco sus elogiosos términos y respecto a las desis tengo
aqui ¢l diapositivo de un trabajo publicads en ‘‘La Semana Médica’’ En 32 nifios
hicimos un estudio farmacol6gico, efectuando 144 determinaciones en plasma, orina y
liquido cefalorraquideo. Los niveles sanguineos con dosis Gnica de 3 mg/Kg fueron
bajisimos; con 6 mg./Kg., la concentracién sigue siendo baja aunque activa para los
geérmenes sensibles; con 12,5 mg./Kg. se obtienen concentraciones tres a cuatro veces
superiores a las que se logran con 6 mg /Kg.; dando 25 mg./Kg. las concentraciones
fucron algo mis altas en las primeras horas, pero en las Gltimas 6 horas los niveles
fueron inferiores a los que se obtienen con 12.5 mg./Kg.

No hemos hallado una explicacién clara de este hecho pero suponemos que al
suministrar un antibiético hay un limite en la capacidad de absorcién de las paredes
intestinales elimindndose el resto por las deposiciones. De tal modo habria para cada
uno de ellos una dosis minima eficaz, una dosis 6ptima (12.5 mg./Kg. cada 12 horas
para la novobiocina) y una dosis mixima.

La asociacién indiscriminada de antibiéticos en los servicios hospitalarios es un
mal dificil de evitar y mis de una vez los pediatras que tiecnen a su cargo un servicio,
se encuentra al pasar visita que al enfermo lo estin medicando con penicilina, estrepto-
micina, novobiocina, cforanfenicol, ete., suministrados por diversas vias; es un pro-
blema que debe estar en la conciencia de eada médico. Recientemente en San Juan
hablamos del retorno de las sulfamidas con la inccrporacién de la sulfametoxipirida-
zing, con la que en diversas infecciones con dosis de 1,5 cg./Kg. pueden obtenerse
resultados superiores a los de muchos antibidticos, Desde el punto de vista econémico
los médicos tenemos la obligacién de pensar en el emplec de substancias de poco costo.

En lo referente al terreno, sn importancia fué categorizada por Hipéerates quién
recomendaba a sus enfermos agua pura; aire fresco y alimento sano. Llegé luego
la época bacteriologica con Pasteur, Koch y Schaudin que cristalizaron desde el punto
de vista terapéutico con el descubrimiento del salvarsan por Erlich, de las sulfamidas
por Domagk y la peniciling por Fleming. La accién se voleé hacia la lucha contra
el germen olvidando el terreno sin tener en cuenta que el propio Pasteur decia que
en las enfermedades la etiologia no es nada y el terreno lo es todo. En el tratamiento
del terreno el empleo de la cortiectrofina y los corticoesteroides representa, a juicio
nuestro, el adelanto més significativo.

Otro progreso esti dado por el uso de la gama globulina que actia al ser sumi-
nistrada, no sélo por via humoral sino también en la intimidad de los tejidos.

No debemos olvidar en el momento actual el estimulo del sistema reticuloendotelial
por las vacunas, Actualmente estamos trabajando en el problema del estafilococo hos-
pitalario con los Dres, Herrero y De La Plaza, estudiando su sensibilidad a 10 anti-
bidticos, aislando las cepas y preparando vacunas con un concepto moderno, en el
sentido de que el germen entero da lugar a una inmunidad lenta y progresiva mien-
tras que el lisado lo hace en forma ripida, con el agregado de la anatoxina.

Con el empleo combinado de antibiéticos, quimicterdpicos, corticotrofina, cortico-
esteroides, gama globulina y vacunas usados en forma racional se pueden tratar efi-
cazmente procesos que hasta hace poco resultaban dificiles de mejorar o curar,
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ARRODEXTRIN se destaca especialmente porque:

contrarresta las fermentaciones intestinales debido a su alto tenor en dextrinas;

tiene un pronunciado efecto favorecedor sobre la flora intestinal bifido-acidé6fila, gracias a

las polidextrinas de arroz y la cistina (*);

* gregif?ne las diarreas y reduce los célicos al favorecer el desarrollo de la flora intestinal
enéfica;

* su rdpido y perfecto aprovechamiento est4 asegurado por el agregado de los metabolizadores
vitamina B,, sales de Ca, P y Fe;
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titucién fisico-quimica especial.

ARRODEXTRIN constituye, por lo tanto, un nuevo y moderno azicar-alimenticio,

que no solamente se destaca por su fuerte accién antifermentativa y antidiarreica,

sino también por su efecto favorable sobre la flora intestinal benéfica, su elevada tole-
rancia y su aprovechamiento asegurado.

INDICACIONES.—Para lactantes: como azicar alimenticio antifermentativo de efecto bifidégeno, en las
f6rm.ulas lacteas individuales, etc. y en las preparaciones dietéticas para tratar los trastornos digesto-
nutritivos y los estados diarreicos -

Para nifios y adultos: como suplemento energético antifermentativo en el tratamiento dietético
de todos los trastornos gastrointestinales acompaifiados de diarreas, en los estados de hiperirritabilidad
e hiperperistaltismo del tubo digestivo y, también, en los regimenes dietéticos postoperatorios (en
especial de los gastrectomizados, los gastroenterostomizados, en el “dumping”, etc.).

Dosis a agregar: 5-20 % Envases de 400 g
...y siempre sobre la base de las investigaciones mds recientes.

(*) 4dam, 4., 50°, Journ. Ped. Alem. 1950.— Bessau, G., Monatsch. Kinderheilk. 97.—Gyérgy, P. y
Kuhs, R., Aug. Chem., 1952, 943.—Rettger, L. F. y Cheplin, M. A., The intestinal flora, 1938 —
Sherman, H. C., Chem. Food a Nutr., 1941.
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El estudio de las proteinas plasméticas nos acerca a la intimidad de
los procesos celulares: por estar en relacion directa y dinidmica permanente
con los complejos enzimaticos rectores de la materia viva.

Los aminodcidos y polipéptidos son elementes simples, en el metabo-
lismo celular en eambio las proteinas, lipoproteinas y glucoproteinas son
expresion de una doble funcién, como la de transportar elementos (farma-
cos, glucésidos, anticuerpos, ete.) y la de ser expresién de procesos bio-
légicos mas elevados de importante vinculacién con las células mas ciferen-
ciadas y sistemas hormonales complejos. Por supvesto que al encarar un
estudio metabélico complejo debemos tener en cuenta a te dos los elemen-
tos, aquellos primitives y simples como los intermedios 3 los complejos
diferenciados (12 17 29, 85),

Al hechar una breve mirada sobre este planteo primario, es faeil com-
prender la importancia del estudio de estos elementos y la cantidad de de-
ducciones fisiopatogénicas y evolutivas que nos brindan los proteinogra-
mas, en cuadros que resultan de facil observacion en distréficos. Sobre la
base de estos conceptos es 16gco, que no pretendemos presentar un electro-
proteinograma patognoménico del lactante distréfico, sino elementos que
surgen de la investigacion clinica y de laboratorio realizada.

Tl estudio sistemético de las proteinas, lipoproteinas y clucoproteinas
tiene como finalidad principal, dar al elinico una noe'éu evolutiva de la
enfermedad y quizas proyectarse hacia una maycr precision terapéutica.

Bl electroforograma proteico seria por el momento el Gltimo eslabon
de una serie de métodos, que comenzaran con la eritrosedimentacién, y que
brindan actualmente al clinico un cuadro mds amplio y de mayores po-

T Chtedra de Pediatrian y Puericultura, Buenos Aires. Prof, Titular Juan P. Garrahan.
(*) Tste trabajo fué realizado con el apoyo de la Fundacitn del Distrofico,

Presentado en la sesién de la S. A, P. del 13 de mayo de 1958.
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sibilidades en la interpretacion de ciertos aspectos fisiopatolégicos y al la-
boratorista dentro de las posibilidades actuales, un método méas preciso
tal como lo demuestra la reproductibilidad de los resultados con el mis-
mo suero,

MATERTIAL Y METODO

Se estudiaron en total 29 lactantes distréficos, 17 varones y 12 muje-
res, y se obtuvieron 52 proteinogramas, en éstos se investigaron las protei-
nas séricas y las lipoproteinas.

La téenica empleada por el Dr. Néstor F. M. Pagniez se realiza con
un buffer de veronal/veronal sédicor concentracién iénica de 0,125, en un
P.. H. 8,6; el papel utilizado fué el de Carl Schleichter y Schull 2.043 B.
con un desarrollo de 16 hs. El aparato utilizado es el L. K. V. sueco. Para
proteinogramas se emplearon cantidades constantes de proteinas totales
(0,8 mgr.) siguiendo a Groulade y Tizziani, y para los lipoproteinogra-
mas se utilizaron 0.04 ml. de suero en examen. Para colorear se utilizé el
amido Schwarz 10 B. y la técnica de Swahn con el Sudan Black B. La
valoracion se realizé por densitometria 6ptica empleando un aparato El-
phor segtin Grassmann,

- Las muestras de suero, fueron obtenidas por puncién venosa de nifios
en ayunas. Hsta investigacion es parte de un plan general que se lleva
a cabo bajo la direceién del Profesor Juan P. Garrahan.

La alimentacién de los nifios en el lapso que se realizé este estudio
fué cuidadosamente controlada y registrada, podemos considerar en térmi-
nos generales tres tipos de leche: de vaca entera, semidescremada y Ba-
beure.. Durante el segundo semestre estos lactantes recibieron almuerzo y
cena de acuerdo a lo que correspondia a su edad. Como alimentacién tera-
péutica recibieron cuando fué menester el agregado de caseinato de calcio
¥y mucilagos de arroz y algarrobo.

En ocho nifios se estudi6 la tolerancia y los valores proteicos en rela-
cion al aporte de plasma bovino por via oral, provisto por los Dres. W. Do-
minguez y A. Barafao.

El estudio electroforético de estos distréficos fué realizado cuando las
circunstancias lo permitieron al ingresar al servicio, y posteriormente en
determinadas circunstancias: ante cuadros de deshidratacién, infecciones
a repeticién, durante el periodo de reparacién (18), en los que se investigd
el dafio hepético simultianeamente, con la puncién biopsia y el hepatogra-
ma (1% 2% 25 28, 44) Tamhién a posteriori se siguieron las distintas evolu-
ciones con electroforogramas seriados en aquellos nifios que pudimos con-
trolar por Consultorio Externo.

Siempre los distréficos constituyen un grupo cuya caracteristica es la
complejidad de los factores etiolégicos y patogénicos. Querer establecer
conclusiones generales que involucren a todos los componentes sin diseri-
minacién como hasta ahora se ha hecho encierra a nuestro juicio, un mar-
gen de error apreciable que debemos evitar. Para ello, sin pretender ser
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definitivos, nos ha parecido préctico desde el punto de vista clinico, esta-
blecer grupos en los que ha predominado un factor en especial. Por tal mo-
tivo diserepamos con ciertos autores (3 14 21, 25 31) que pretenden establecer
un proteinograma tipo, pues aceptar una clasificacién que tenga en cuenta
s6lo un elemento etioldgico o evolutivo, no nos parece que se ajuste en un
todo a la realidad clinica.

Es sabido que en la génesis de la d’strofia pasan factores constitucio-
nales (hidrolabilidad, susceptibilidad a las infecciones, errores metabé-
licos, anomalias congénitas, déficit en la absorcién intestinal, ete.) y ad-
quiridos, dentro de los cuales queremos destacar a la infeccién y a los pro-
blemas de alimentacién. Siempre deberemos tener en cuenta en la com-

prension y terapéutica de estos estados, a los factores econémicos-sociales
y psicoafectivos (' 7 9 12, 13, 17, 19, 20, 24, 26, 27, 33, 34, 35, 36, 37, 39, 40)

RESULTADOS Y COMENTARIOS

Los distréficos presentaron fundamentalmente procesos de deshidra-
tacion e infecciones a repeticién que hemos seguido en el periodo agudo-
en el de reparacién o convalescencia y en la recuperacién.

En nueve nifios ademas de los procesos de deshidratacién y las infee-
clones se constaté dafio hepético por el hepatograma con bilirrubinemia
aumentada y presencia de reaccién directa, reacciones de timol, rojo coloi-
dal, cefalina colesterol, fenol y zine a titulos elevados, verificando en casos
cifras de colesterol, y fosfatasas alcalinas por encima de los valores nor-
males. En estos nifios se hallaron lesiones francas o insinuadas de fibro-
sis con hepatosis en cunatro, de los cuales uno mostré esteatosis, mientras
que los cinco restantes no evidenciaron lesiones.

Cuatro proteinogramas obtuvimos en distrofias fariniceas con des-
censo proteico total més acentuado en las albiminas alcanzando en el pe-
riodo edematoso un valor absoluto de 0.59 gr. %. En la reparacién obser-
vamos la normalizacién progresiva de las proteinas, mas precozmente la
alfa 1 y alfa 2 globulinas. En la recuperucién se normalizan todas las
fracciones proteicas con aumento de la gammaglobulina, en relacién con
las infeceiones como hemos tenido la ocasion de constatar al igual que la
resistencia a las mismas en un nifio que presenté porcentajes altes de
gammaglobulina.

Un nifio que se estudié por su distrofia, ademais present6 una enfer-
medad de Leiner, en euyo suero sanguineo se hallé una gran hipoproti-
demia con descenso de albiimina y globulinas mas evidente en las fraccio-
nes beta y gamma con descenso de las lipoproteinas, mas evidente en las
en la fraceion Beta-gamma.

En una nifita distréfica con procesos pulmonares a repeticién se
investig6 con la colaboracién de los Dres. R. Senet, A. Vidaurreta y H. Cor-
tese una Enfermedad fibroquistica del pancreas, llamando la atencién el
solo descenso de la heta globulina en relacién a las otras fracciones que
montuvieron porcentajes normales.
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En seis oportunidades obtuvimos proteinogramas en cuadros de
infeceién aguda, dos de ellos revelaron al estudio dafo hepatico en los
que se hall6 descenso de las alblminas con aumento de las globulinas
alfa 1, alfa 2 y gamma y de las Beta-gamma lipoproteinas.

En los otros cuatro nifios que no aeusaron dafio hepético las pro-
teinas totales estaban disminuidas en dos y normales en dos las albii-
minas estaban disminuidas en tres y normal en una; la alfa 1 aumentada
en dos y normal en dos; la alfa 2 aumentada en los cuatro nifios esfu-
diados; las Betaglobulinas disminuidas en dos y normal en dos; la gam-
maglobulina disminuida en dos casos, uno de los cuales presentd 0,40
gramos por ciento, aumentada en uno y normal en uno.

En cinco oportunidades obtuvimos trazados en cuadros de deshidra-
tacién, tres de los nifios presentaron dano hepatico, uno de los cuales
present6 aumento de las proteinas totales y los otros dos mormales; dos
presentaron albtiminas descendidas y uno cifras normales, los tres mos-
traron aumento de las globulinas totales, alfa 1 y alfa 2; la beta globu-
lina se presenté con cifras normales, aumentada y disminuida; la gamma-
globulina estaba aumentada en dos casos y disminuida en uno; las lipo-
proteinas aumentadas en dos casos y disminuida en uno con la fraceién
beta-gamma aumentada en todas las ocasiones.

Los dos mifios que no acusaron damo hepético, evidenciaron cifras
normales de proteinas totales, albaminas disminuidas, globulinas totales
normales y aumentada; alfa 1 y alfa 2 aumentadas; beta normal y dis-
minuida; gamma aumentada y disminuida; mientras que les lipidos
totales estdn aumentados a expensas de la fraceién beta-gamma lipo-
proteina.

En seis oportunidades obtuvimos electroforogramas en el pcriodo de
reparacién de infecciones, en cuatro de los nifios se hallé un hepatograma
alterado, con proteinas totales normales. tres albfiminas descendidas, una
normal ; dos blobulinas totales aumentadas y dos normales, alfa 2 aumen-
tada en tres casos y normal en uno, beta disminuida en los cuatro y gamma
aumentada en dos y disminunida en dos.

En dos nifios que no presentaron dafio hepético se obtuvieron cifras
normales de proteinas totales; albimina normal y disminuida; alfa
9 aumentada; beta disminuida y gamma normal y disminuida; las lipo-
proteinas estdn aumentadas a expensas de la fraccién betagamma.

En trece ocasiones obtuvimos proteinogramas durante el periodo de
reparacién de procesos de deshidratacién, nueve de los casos presentaron
dafio hepético con cifras normales de proteinas totales salvo uno que mos-
tré6 valores disminuidos; la albtimina dié valores disminuidos salvo uno
que fué normal; las olobulinas totales estaban aumentadas salvo un caso
en que estaba disminuida; alfa 1 normal en cincor aumentada en tres y
' disminuida en uno; alfa 2 aumentada en cinco, normal en tres, dismi-
nuida en uno; beta disminuida en seis y normal en tres; gamma siempre
di6 valores clevados. Tas lipoproteinas dieron tres valores disminuidoes y
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dos aumentades con aumento relativo de betagamma en 4 oportunidades
y de algimina alfa en uno.

En enatro nifios no se ha constado dafio hepatico con cifras de pro-
teinas totales normales, albiminas disminuidas, alfa 1 aumentada en dos
y normal en dos; alfa 2 aumentada; beta disminuida en dos y normal en
dos; gamma disminuida en tres y aumentada en uno. Los lipidos dismi-
nuidos en dos oportunidades y aumentades en uno con predominio siem-
pre de la fraccién beta-gamma.

En trece nifios obtuvimos trazados durante el periodo de reparacién
de procesos de deshidratacién e infecciones, en nueve de ellos se demos-
tré dafio hepatico. Las proteinas totales fueron normales en siete opor-
tunidades, aumentadas en una y disminuida en una; las albtiminas dis-
minuidas en siete, normales en dos; las globulinas totales aumentadas en
cinco y normales en cuatro; alfa 1 aumentada en cinco y normal en cua-
tro; alfa 2 aumentada en cinco y normal en cuatro; beta disminuida en
siefe y norma! en dos; las lipoproteinas dieron cifras por debajo de los
normales en una oportunidad y aumentadas en dos, con aumento relativo
de la fraceién albimina-alfa en una ocasién y de la fraccién beta-gcamma
en dos.

En cunatro casos no se tuvieron indicios de dafio hepatico con protei
nas totales normales en tres y disminuida en una ocasién; las cifras de
alblimina estuvieron siempre por debajo de lo normal; las globulinas tota-
les normales en dos y aumentadas en dos ocasiones; alfa 1 normal en dos
casos, disminuida y aumentada en los otros dos; alfa 2 aumentada y nor-
mal; beta con valores disminuidos en tres ocasiones y normal en una;
gamma siempre aumentada; los lipidos disminuidos en dos ocasiones y
aumentados en una, con predominio de beta-camma y albtimina alfa.

Durante la recuperacion se obtuvieron tres electroforogramas de los
cuales uno presenté dafio hepatico con cifras normales, excepto el aumen
to de alfa 2 y disminucién de gamma con aumento de los lipidos a expen-
sas de la fraccién beta-gamma. Los otros dos dieron cifras de proteinas
totales normales, la albtimina fué normal y disminuida, alfa 1 normal
y aumentada, beta descendida y gamma aumentada y normal, los lipidos
disminuidos con aumento relativo de la fraceién beta-gamma.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

1) Se realiza el estudio de las proteinas y lipoproteinas del lactante
distréfico teniendo en cuenta el estado del nifio en relacion a: infeccién,
deshidratacién, periodo evolutivo de ambos procesos, edad, alimentacién,
evoluciéon de la carencia, dano hepatico, ete.

2) Se utiliza el métedo de la electroforesis sobre papel que emplea
el Dr. Néstor F. M. Pagniez.

3) En las infecciones agudas predominan el descenso de las albimi-
nas el aumento de alfa 1 y con 2 con aumento relativo de la fraccién
beta-gammalipoproteina.
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4) En la deshidratacion aguda se observé descenso de albiiminas,
aumento de las globulinas con alfa 1 y 2 aumentadas, aumento de lipi-
dos totales con predominio de la fraccién betagamma.

5) Durante el periodo de reparacién de procesos infecciosos se obser-
v6 descenso de albiiminas, aumento de alfa 2 y descenso de betaglo-
bulina.

6) En el periodo de reparacién de cuadros de deshidratacién se
hallé un descenso de las albiminas, aumento de alfa 2, descenso de beta,
aumento de gamma, descenso de lipidos totales con predominio de la
fraccién beta-gamma.

7°) En el periodo de reparacién a los nifios que presentaron pro-
cesos de deshidratacién e infeccion se hallé descenso de albumina, aumen-
to de globulinas, descenso de beta y aumento de gamma.

8) En la distrofia farinicea se observé en el periodo agudo descen-
so de las proteinas totales, sobre todo de las albiminas que se recuperan
progresivamente, las alfa globulinas, las gammas, las beta y por ultimo
las albtiminas.

9) En los ninos que evidenciaron daiio hepético con aumento de la
bilirrubinemia total y de la de reaccién directa positividad de las reac-
ciones de floculacién y aumento no en todos los casos de las fosfatasas
alealinas y del colesterol, y que en cuatro de los nueve se comprobaron
lesiones hepaticas por biopsia, siendo los cineo restantes normales al
estudio histolégico e histoquimico, mostraron albiiminas disminnidas, las
globulinas totales anmentadas, alfa 1 y 2 aumentadas, beta disminuidas,
gamma aumentada en su mayor parte mientras que las lipidos oscilaron
en cifras en méas y en menos predominando en forma absoluta el aumen-
to relativo de la fraccion beta-gamma.
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DISCUSION

Dr. Quesada, — Quiero felicitar a los autores del trabajo por el espiritu que
revelan y el hacerlo en colaboracién, Indudablemente hoy no se puede estudiar el
metabolismo proteico sino mediante, no sélo el proteinograma sino el lipidograma y
el glucidograma, sino también como hemos visto en unos ftrabajos de Sufirez Perdi-
gero con el estudio de la polipeptidemia, aminoacidemia y del mitrégeno no proteico
y tal como lo expresa en el Gltimo tomo de los estudios de su citedra, dado que en
el distrofico el trastorno es completo y no solamente en la sistesis de las proteinas.
Ha tenido muy buen tino el Dr, Cedrato al hacer ver que tiene valor incluso el gréfico
de la gama-globulina, Recientemente en Cérdoba, en el altimo Symposium Argentino
de Proteinas, insistimos sobre esa idea que fuera ya expresada por nosotros en 1953
en el Hosp. de Nifios, al insistir en que el electropapirograma tenia no sélo valor
por los datos absolutes o relativos del fraccionamiento proteico sino también por la
grafica que presentaba.

Hay un trabajo de Wunderly publicado en el dltimo nimero de ‘‘Exposées de
Biochimie’’, en el que hace resaltar los desdoblamientos y trae un caso de desdobla-
miento de albimina en nna diabetes grave. Esto interesa porque muchas veces nos-
otros por modestia atribuimos estos desdoblamientos a defectos de técnica y luego
hemos visto este hecho confirmado en otros trabajos sin que mnosotros hubiéramos
ahondado en esta investigacién, En lo que se refiere al transporte y metabolismo de
los lipidos, conviene recalcar que esa cola de lipidos que se observan pueden deberse
a efectos de téenica, o por una falla, de los portadores de lipidos que son las alfa y
beta-globulina que no pueden arrastrar los lipidos y por eso dejan esas colas en los
lipido-gramas,

Hay otro punto digno de tener en cuenta y es el tipo de alimentacién que se
dé al distréfico al igual que en el lactante normal para poder apreciar el proteino-
grama. El proteinograma no es lo mismo en un lactante alimentado con leche de
madre que con leche de vaea o un babeurre; creemos que es un asunto interesante
para tenerlo presente, no en est caso n que ha sido observado el detalle, sino cuando
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se trate de proteinogramas de otras enfermedades, porque entonces a la modificacion
del proteinograma producida por el régimen dietético hay que sumar la producida por
la enfermedad que padece el paciente. )

Quisiera saber si en estos casos en donde se ha examinado la funcién hapitica
se ha visto sobre puestos al proteinograma del lactante distréfico el de la alteracidn
hepétiea, por si hubiera algunos lactantes distréficos en los que la alteracién hepitica
pudiera haber influido en el proteinograma.

Dr. Taubenslag. — Quiero felicitar a los autores, por su.completo trabajo y hacer
una observacién que me parece interesante, Tanto la comunicacién que presentéra-
mos nosotros hace 2 afios, sobre el mismo tema, como la de hoy dan la sensacién
de que la escuela de Buenos Aires discreparia con la de Rio Cuarto, en cuanto a la
interpretacion de los resultados obtenidos.

Nosotros no hemos podido encontrar en ningfin momento, un electroproteinograma
tipico del distréfico. Los autores riocuartenses, en cambio, insisten en considerar el
ascenso de la Alfa-2 globulina como patognoménico del distréfico. La misma esencia
sindromética de la distrofia que involucra diversos factores etiolégicos y su evolueion
caprichosa condicionard los resultados del proteinograma, que dependerdin del mo-
mento en que se sorprenda al nifio, Por todas estas razones resulta muy difieil aceptar
un proteinograma tipo en la distrofia,

Una explicaciéon aceptable podria ser que los valores de Alfa-2 globulina consi-
derados normales por nosotros, estarian por encima de aquellos de los autores de Rio
Cuarto. No obstante ello, debo consignar que mosotros hemos encontrado valores de
Alfa-2 no solamente aumentados sino también normales o descendidos. Esta es la
razén fundamental por la cual le negamos a este dato todo valor en la interpreta-
cién del electroproteinograma del distréfico.

Es también interesante, y relacionado con lo que antecede, preguntar cudl es la
utilidad préctica del electroproteinograma para el estudio de la distrofia. Creo inter-
pretar correctamente el pensamiento de los comunicantes que es coincidente con el
nuestro y que el valor méximo del proteinograma es doble: por un lado permite sor-
prender la existencia de infecciones inaparentes elinicamente y por otro lado certifi-
ca la curacién clinica, nosotros tememos la impresién de que en mis de una oportu-
nidad la normalizacién del proteinograma precede o coincide con la curacion clinica,
Yo quisiera preguntar al Dr. Cedrato si en su serie la mormalizacin del proteino-
grama ha precedido en algn caso a la clinica.

Dr, Cedrato A. — Quiero agradecerles a mis distinguidos amigos Dr. E. Quesada
y Taubenslag L., su contribucién,

Al Dr. Quesada le manifiesto que en este momento tenemos a nuestra vista el
trabajo de Suérez Perdigero y Garcia Vidal, que figura en la bibliografia de nues-
tro trabajo y que al referirnos al estudio de los aminodcidos y polipétidos como
elementos primarios del metabolismo proteico senalamos la importancia que éstos
tienen si queremos tomar un estudio de conjunto.

Nuestra esperanza es trabajar con aminoficidos marcados con elementos radio-
activos, ya que conocemos la importancia que tienen los errores del metabolismo, los
déficits de absorcién y las diabetes aminoacidiricas entre otros factores que pueden
descubrir distrofias secundarias inaparentes en su etiologia.

Acerca de la utilidad del equipo sabemos bien que los adelantos médicos de la
hora actual no pueden ser llevados por personas aisladas, y es por ello que siempre
nos unimos a las figuras que trabajan en distintos sectores de la investigacién, como
Dob6én y Prieto son los integrantes del equipo de proteinas de la cdtedra, el Dr.
Pagniez como figura del tema, es quien dirige, asesora y contribuye al desenvolvi-
miento del plan de investigacién bioquimico, El Dr. Gamboa es el encargado del
estudio endoerinolégico del distréfico, el Dr, Iribarne que le contestara al Dr. Que-
sada, lo referente a la funcién hepAtica, el Dr. Cambiano es quien se dedicara al
funcionalismo renal del distréfico incluyendo el problema de la aminoacidurias.

Al referirnos a las lipoproteinas hemos sefialado que las alfa y heta globulinas
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estin dependiendo de la funcién hepitica, del reticulo endotelio y de mecanismos
hormonales y enzimdticos no bien conocidos referidos a la heparina y otros principios
lipotrépicos, en cuanto a la funcién vectora de las proteinas; es asi que hemos hallado
nifios con colesterol bajo y lipidemia total elevada.

Acerca de los errores téenicos son analizados en todos los casos por el Dr. Pagniez
y al referirnos al funcionalismo e integracién de las lipoproteinas hemos mostrado
que el corrimiento de las bandas de las lipoproteinas estd en relacién al funcionalismo
satisfactorio de los mecanismos mencionados con la consecuente desaparicién o dis-
minucién de los quilo-micrones,

Con la ayuda del Dr. Ziadé, distinguido becado ecuatoriano, hemos realizado el
estudio del tipo de alimentacion de todos los nifios estudiados, y al referirme un poco
rdpidamente a la misma en el trabajo, menciono los 3 tipos de leche que se suminis-
traron, eémo se ha calenlado el valor calérico y la totalidad del volumen sélido y
liquido de las ingestas del dia en que se ha practicado la determinacién y los dias
anteriores. Acerca del proteinograma tipo le digo al Dr. Quesada que mo lo hemos
encontrado ni siquiera lo pretendemos, ya que nuestra investigacién es del tipo de la
evolutiva y fisiopatogénica sin pretender hallar elementos de diagnéstico como lo
hemos sostenido en Chile en 1956 y en otras ocasiones,

Creemos que los diagnésticos son la expresion de la funcién cerebral del clinico
y no la expresion de un conjunto de hechos de laboratorio.

Dr, Iribarne A, — No creemos que existan por ahora elementos en nuestra peque:
iia experiencia para asignar al distr6fico un dafio hepético previo o ulterior. En los
11 casos en los que se ha hallado dajici hepético por el hepatograma, y parte de ellos
confirmados por la puncién biopsia, han debido ser encuadrados dentro de los que
han presentado fendmenos de deshidratacién o infeecién, no pudiendo en nuestra expe-
riencia sostener si el dafio hepético ha sido una causa del estado distréfico que inves-
figamos y en 11 casos estudiados serfa imposible dar una apreciacién exacta a la
pregunta del Dr. Quesada.

Dr. Cedrato A. — Al Dr. Taubenslag le diré que efectivamente disentimos con
los Dres. Miranda, Lubetkin y Vanela en el trabajo presentado en las Jornadas Argen-
tinas de Pediatria del afio 1956, y también con Burgio y Giacalone, eon Pomponio
de Médena, con Ramanatthan de Calcuta y Gottlieb de Jerusalén y de todos los que
pretenden encontrar cuadros tipicos humorales en lactantes distréficos,

Acerca de las cifras normales creemos efectivamente, y es un hecho indiscutido,
que todo dato patolégico debe ser referido a las cifras normales y acerca del plan
de investigacién cientifica recordamos lo que hace una decena de afios nos dijera el
Dr. Marenzi que, para investigar, era necesario en primer término manejar el método
y luego tener de 50 a 500 valores normales para poder compararlos; y como mnosotros
disponemos de una cantidad menor, nos basamos para comparar con las cifras medias
de autores que han trabajado con técnicas similares y tipos alimenticios iguales, sin
tener en cuenta los datos de aquellos autores que han estudiado nifios alimentados
en diferente forma, ya que hoy es por todos admitido que el tipo de alimentacién
influye en los valores del prétido, lipido y glicidograma.

Condicionamos para obtener valores medios la suma de los factores raciales cons-
titucionales y alimenticos,

Hemos tomado nifios al ingresp, antes o después de complicaciones, en el periodo
de reparacién de Keller y Finkelstein, y es en este periodo como en el de curacién,
donde hemos podido obtener algéin dato con valor prondstico,
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minantemente la 6ptima digestibilidad del PELARGON, esta-
bleciendo un coeficiente superior al de las leches sin acidificar

y muy parecido al de la leche de mujer.
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La leche acidificada, en polvo,
que se destaca como el ali-
mento normal mds adecuado
para el lactante sano y el
enfermo.
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Nos vamos a referir en este trabajo exclusivamente a dos de los
aspectos del tratamiento de los deshidratados, que son: el restableci-
miento de la volemia y de la presién osmética eficaz, dejando las otras
correcciones que realizamos (acidosis, alteraciones parciales del ionograma,
influencias homonales, etc.) para una comunicacién ulterior.

Existe un acuerdo casi undnime entre los pediatras, en uno de
los aspectos deld eshirratado y es el que la alteracién més constante
y méis grave del estado toxico, es la perturbacién de la circulacién vis-
ceral y que se manifiesta con la inflamacién serosa, exhemia, colapso
eirculatorio, éstasis periférico sanguineo e insuficiencia de la circula
cién de retorno, factores estos que juegan un rol importantisimo en e:
sufrimiento. de los parénquimas, sobretodo tejido nervioso.

Sea este cuadro, consecuencia del generalizado de irritaciones neuro-
vegetativa o secundario a trastornos del metabolismo hidrico, lo cierto
es, que ocupa éste un primer plano en la afeccién, engendrando la anoxia
tisular, cuya manifestacién de sufrimiento més ostensible la tenemos a
nivel de los centros nerviosos encefalicos, manifestados por la obnubi-
lacién, arritmia respiratoria y coma.

En estas condiciones es indicacién imperiosa con la aparicién de
los primeros signos de sufrimiento cerebral, el restablecer el volumeu
cireulatorio y para ello no existe més que un solo medio: el de la per
fusién endovenosa con soluciones -electroliticas adecuadas que luego
comentamos.

No se debe tener en el espiritu el concepto de que la perfusion endo-
venosa constituya uno de los tantos métodos de rehidratacién y que po-
dria ser reemplazada por otras vias (subeutdnea con o sin hialuronidasa,
intradsea, ete.). La observaciéon de pacientes tratados en una y otra for-
ma indica que no existe paralelismo entre estos dos métodos. La perfu-
sién endovenosa, actuando sobre el colapso vaseular fué primeramente
utilizada por Marriott, Karelitz y Schiff, aunque sin resultados positi-

Hospital Municipal T. de Alvear. Servieio de Clinica Pedidtrica y Puericultura
(Sala 32). Jefe: Dr, D, Fuks.
Trabajo presentado en la sesién de la S. A, P. del 27 de mayo de 1958.
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vos, porque se carecia entonces de guias exactas para determinar la can-
tidad, ritmo de perfusién y calidad de las soluciones a utilizar y condu-
cian frecuentemente a la intoxicacién acuosa. Por otra parte, el adveni
miento de los antibiéticos ha hecho que esta normalizacién de la volemia
y del equilibrio electrolitico otrora transitoria, se transforme en dura-
bles y definitivos al hacer cesar mediante estos agentes terapéuticos la
irritacion vegetativa, causa del colapso cireculatorio y muerte.

Lo esencial en estos pacientes es el practicar la perfusién a tiempo,
no dejando pasar el momento oportuno en que ya la prolongada anosia
haga irreversibles las lesiones celulares. La intensificacién del colapso
vascular manifestado por la cianosis, el ileus- paralitico, los vémitos en
aumento progresivo, algunos adquiriendo el cardcter de porraceos, no
deben hacer dudar de la puesta en marcha de la via endovenosa. Hacien-
do nuestras las palabras del Profesor Levesque, podemos decir que de
todas las medidas terapéuticas neuro-endéerino-vasculares, sé6lo queda un
método seguro, el de la perfusién endovenosa. Las drogas que actdan
sobre el sistema neurovegetativo (clorpromazine) de gran actividad y
con reacciones imprevisibles, deben ser manejadas con mucha prudencia
y en algunos ambientes médicos son proscriptas como medida terapéu-
tica del deshidratado, salvo algunas pocas indicaciones como en las hi
perpirexias o convulsiones.

Para apreciar el estado de hidratacién de un nino, lo ideal scria
realizarlo mediante el estudio de los espacios de difusién con las substauv-
cias adecuadas, para cada uno de los sectores (tiocianato de sodio e inu-
lina apara el agua extracelular; el 6xido de deuterio —agua pesada— y la
urea para el agna total, ete.); pero todos estos métodos de investigacién
son de poca aplicacién clinica, demandan mucho tiempo, exdmenes lar-
gos y complejos, incompatibles con la urgencia terapéutica que requie-
ren estos casos. ;

De los procedimientos més rdpidos para apreciar el grado de hidra-
tacién del extracelular, podemos mencionar el recuento-globular, al apre-
ciar los distintos grados de poliglobulia que nos da la hemoconcentracién :
pero con €l se llega a resultados muy imprecisos pues las cifras obteni-
das serdn falseadas por el colapso vascular, sobretodo si estos datos son
tomados con muestras de sangre capilar.

La determinacién del hematocrito es una medida de mayor valor
(valor normal para el lactante: 32-35 %) pues aumenta en los deshi-
dratados. Dos causas de error limitan considerablemente su valor: el esta-
do anterior con anemia o microcitosis, que descienden artificialmente Ia
tasa obtenida y en segundo lugar el estado de hipertonia o hipotonia plas-
mética que disminuird o aumentari respectivamente el indice volumé-
trico eritrocitario. Ambos hechos hacen que los resultados obtenidos cou
el hematoerito no sean correctos y por lo tanto no utilizados en estas.de-
terminaciones.

Es de mayor exactitud la medicién de la protidemia, siendo sus valo-
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res normales en el lactante de 55 gr.%.. Se eleva en la deshidratacién
del extracelular. Existe una sola causa de error, que es la carencia pro-
tidica anterior, la que puede ser corregida en una investigacién posterior
a la rehidratacion y que certificard o no la hipoprotidemia anterior.

En forma definitiva, podemos considerar a la valoracién de la pro-
tidemia, como una medida esencial para la apreciacién del grado de hidra-
tacién del extracelular. Por otra parte, constituye para nosotros un ele-

mento complementario indispensable para la determinacién de la presién
osmoética eficaz.
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En la conduccién de la rehidratacién, es impreseindible realizar al
mismo tiempo que la reposicién acuosa, la de los electrolitos euya con-
centracién en el medio interno representa la osmolaridad del mismo.

En los estados de deshidratacién pueden hallarse en el plasma valo-
res de hiper o hipoosmolaridad que por sinonimia otros autores designan
hiperosmia o hipoosmia, hipertonia o hipotonia plasmaticas, hipernatre-
mia o hiponatremia, deshidratac.én simétrica o asimétrica.
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Es este paso, conjuntamente con el de la reserva alcalina, que nos-
otros conceptuamos fundamental en la iniciacién de la rehidratacién diri-
gida. La medida de la concentracién electrolitica, expresada en miliosmo-
les por litro, puede realizarse por medios directos o indirectos. Las cifras
obtenidas por estos distintos métodos dan valores concordantes en estado
normal, no siendo asi en el estado patolgico en que no existe una co-
rrespondencia tan exacta.

Numerosos autores, procediendo a las dos clases de investigaciones,
ya sea utilizando el método del ionograma para las investigaciones diree-
tas o el eriosedpico o de la resistividad eléctrica para los indirectos han
encontrado discordancia entre ambos métodos, hallando el fenémeno hasta
hace poco inexplicado del ‘‘hiatus osmético’’.

La osmolaridad caleulada por medio de la determinacién del descen-
so del punto erioseépico (A.) mediante el aparato de Beckman o por
medio de la resistividad eléctrica mediante un puente eléctrico, es siem
pre mas exacta que la obtenida por los métodos directos (ionograma).
Sin duda las medidas directas no nos llevan al dosaje de todos los iones
contenidos en el plasma. Estos elementos, que a veces en cantidades anor-
males se encuentran en las deshidrataciones agudas como consecuencia
del catabolismo patolégico, toman un rol de gran importancia. No pue-
den dosarse en las determinaciones aisladas que nos da la quimica, en
cambio lo son, en forma global, mediante los métodos indirectos, siendo en
este sentido dan mucho méas exacta la medida de la resistividad eléctrica
que la del descenso del punto crioscipico (A.).

Las determinaciones aisladas del ionograma se realizan sobre los prin-
cipales elementos constitutivos del plasma: Na+ y K+ en la columna de
los cationes; Cl—, Reserva Alcalina y proteinas en la columna de los anio-
nes, facilitindonos la tarea la utilizaciéon del fotémetro de llama. Para las
determinaciones globales (métodos indirectos) se utiliza la determinacién
del descenso del punto erioseépico (A.) o la resistividad eléctica del plas-
ma. Ambos métodes se basan, en que el descenso del punto erioseépico
v la resistividad de una solucién al paso de la corriente eléetrica, son pro-
porcionales, al igual que la presién osmética, a la concentracion del liqui-
do en estudio, en particulas elementales.

El descenso del punto erioseépico del plasma en estado normal es de
—0,55°C a —0,57°C. Descendera tanto mas, cuanto mayor sea la concen-
tracién de cuerpos disueltos e inversamente,

La resistividad eléetrica es el procedimiento que nosotros utilizamos
en nuestro estudio por su rapidez, la menor cantidad de material necesa-
rio (0,5 em® de plasma) y su mayor exactitud. Para su medicién utili-
zamos una microcélula eléctrieca compuesta de dos electrodos de platino
cubiertos por el liquido a determinar (plasma), unida a un puente de
Wheastone alimentado por un oscilador de baja frecuencia, dando una
corriente alternada de 1.000 ciclos/segundo (esta frecuencia se elige para
evitar los fenémenos de electrélisis y de polarizacién).
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Conectada la microcélula con el puente, por medio de un ojo eléctri-
co se hace la lectura directa de la resistividad expresada en ohms/em?®/cn.
Conociendo el valor en ohms de la resistividad eléctrica y la protide-
mia, para cuya determinacion se utiliza el mismo material, mediante la
tabla de Davydoff y Sautier se deduce la concentracién en mEq/L de la
solucién investigada.

De los distintos medios de exploracién de la presién osmética, los
métodos directos son los que méas fallan en la determinacién de la pre-
si6n osmética eficaz, porque existen numerosas substancias en los esta-
dos patolégicos que no pueden ser consignadas por ellas, siendo en est-
sentido menor atn el error con la crioscopia y casi despreciable con I
resistividad eléctrica.

Antes de iniciarnos en el estudio de las variaciones en la tonicidad
del plasma, creemos conveniente actualizar en pocas palabras lo que hoy
se entiende por presién osmética eficaz.

El clasico concepto de que la membrana celular se comporta como una
membrana semipermeable (permeable al agua e impermeable a los solu-
tos) se ha demostrado inexacta, mediante el uso de distintos iones (ecloro,
bromo, nitrato, sulfato, sodio, potasio, ete.). Existe a este nivel un pro-
ceso de transmineralizacién con distintos grados y velocidad de penetra-
cién de cada elemento. Este indice de penetrabilidad establecel que el
agua es la que mas libremente atraviesa la membrana celular, a la que
siguen con un buen grado de difusién la urea y clucosa, siendo para los
electrolitos lenta.

Esa diferente velocidad y grado de penetracion, hace que los feno.
menos de tipo osmético puedan facilmente producirse.

Por otra parte, la membrana celular no se comportaria como elemento
pasivo, pues habria a este nivel un mecanismo energético, al parecer glu-
cidico. una verdadera bomba metabdlica o bomba de sodio segiin el con
cepto de Stetten y que explicaria la irreversibilidad de las lesiones celn-
lares euando éstas se hubieran agotado.

Al perderse esa fuerza vital celular, se produce una imbibieién acuosa
de las mismas llegando a la potocitosis de Hamburguer (vacuolizacidn
celular). Estos procesos activos intracelulares, que dependen de los pro-
cesos oxidativos, hacen que la presién osmtéica intracelular sea una vez
y media mayor que la presién osmética extracelular.

De lo antedicho, se llega a la conclusién de que la presion osmética
eficaz, es la fraccién de la presién osmética total correspondiente a las
substancia incapaces de penetrar rapidamente y en cantidad al interior
de las células. Es esta presion osmética eficaz y no la presién osmética
total la que determina las variaciones de la hidratacion celular.

Précticamente, la presién osmética eficaz corresponde a la que ejer-
cen los electrélitos., Bs decir que midiendo su concentracién, conocemos
la presién osmética eficaz del plasma y por ende el erado de hidratacién
celular.
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Establecido el grado de hidratacién y de concentracion electrolitic.
mediante el estudio de la protidemia y de la resistividad eléctrica, proc.-
demos al ealeulo de la cantidad y tipo de soluciones a emplear durante
las 24 horas.

Estos céaleulos son de gran importancia en la conduceién de la rehi-
dratacion y de su correcta aplicacion dependerd el éxtito de la terapéu-
tica. Bl calculo de cantidad lo realizamos siguiendo el eriterio de 150 em*/
Kgr. en nifios por debajo de 7 Kgr. y 1 litro por encima de este peso,
agregando a esto la cifra correspondiente al extracelular. El estudio del
balance hidrico, ha demostrado que la mitad de la pérdida del peso corres-
ponde a una pérdida del liquido extracelular reemplazable por solucién
salina isoténica. Si esta pérdida se desconoce por no tener registrados los
pesos anteriores del paciente, podra ser calculada entre el 10 y 20 % dei
peso presentado por el nino en el momento de su internacion, de acuerdo
a la importancia clinica del cuadro de deshidratacién, correspondiendc
considerar la tultima cifra en caso de colapso cardiovascular.

El segundo tépico es el de corregir la osmolaridad. Mathé ha insis-
tido mucho sobre este problema. Se tratara ante todo de corregir las modi-
ficaciones de la hidratacién intracelular secundaria ella a las modifica-
ciones de la hidratacién extracelular. Mediante la medida que nosotros
realizamos de la resistividad eléctrica del plasma, podemos hallarnos fren-
te a un caso de hipertonia plasmatica, es decir aquel paciente que como
consecuencia de los procesos diarreicos ha perdido méis agua que sales.
Veslot, Sarruy y Julien Marie, citados por Francois y colaboradores tam-
bién han insistido sobre este tépico. Lias soluciones glucosadas no pueden
ser utilizadas para corregir esta hipertonia. En efecto, la capacidad de
utilizacion de la glucosa por la eélula es muy limitada. Asi las células no
pueden utilizar més de 0,30 a 0,40 gr. de glucosa por kilo y por hora,
es decir alrededor de 5 a 6 gr./Ker./dia, cantidades aproximadas dadas
por la solucién glucosada isoténica para satisfacer las necesidades coti-
dianas en acua.

A medida que la glucosa es utilizada, el agua de la solucién sera libe-
rada. Cuando se deba agregar més solucién glucosada para corregir esta
osmolaridad, no estando las células en condiciones de utilizarla, la glu-
cosa permanecera extracelular forzard la dinresis, aumentando la deshi-
dratacién. BEstos hechos serdn observados con mucha més frecuencia en les
ninos més pequefios. En efecto, por debajo del afio de edad la capacidad
maxima de reabsorcién de glucosa (Tmg) es muy inferior a 250 mg/min..
variando de 50 mg./min. al nacimiento a 250 ng./min. al afio de eda-.
Asimismo en los cnadros de acidosis que siempre presentan estos pacieu-
tes, la presencia de ésta parece suspender la combustién de los hidratos
de carbono lo que agregaria una causa més, para la no utilizacién de los
mismos durante las primeras horas.

Muchos autores y nosotros, signiendo las directivas de Mathé, Royer
v Lestradet utilizan como elemento de disminucién de la hipertonia, el
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agua destilada con la condicién de usarla solamente en aquellos casos er
que la hipertonia sobrepase los 350 m osmol y de ser agregada al liquido
de perfusién de manera de obtener una solucién hipoténica. Conociendo
el valor de la osmolaridad plasmética, el volumen de agua destilada a admi-
nistrar puede determinarse facilmente.

Ya hemos dicho, que la tonicidad plasmitica es el reflejo de la osmo-
laridad del liquido extracelular. Es entonces simple conocer el nimerc
de miliosmoles en exceso, correspondiente al sector extracelular sabiendo
que el volumen de este espacio representa el 20 % del peso corporal.
(Francois).

Asi siendo P = peso del nifio en Ker. y X la osmolaridad plasmética
por litro; el niimero de miliosmoles totales en exceso es igual:

P
(3800) i
5

En un segundo paso la cantidad de agua destilada necesaria para co-
rregir esta hiperosmolaridad extracelular nos es dada por la férmula si-
guiente :

1000 . (X — 300) P
0= X (Francois)
300 5
donde C representa la cantidad de agua destilada a utilizar.

Se descarta la eventualidad de una hemdlisis por que en esta correc
¢ién, nosotros tenemos en cuenta tinicamente la deshidratacién extrace.
lular que ofrece un margen de seguridad suficiente, midxime que el agua
no es administrada sola, sino que agregada a los liquidos de perfusién.

Los autores nunca observaron accidentes de este tipo, aun en aquellos
casos en que por una hipertonia elevada el caleulo hecho los llevd a uu
descenso de la osmolaridad de 260 m osmol.

En caso de hipotonia plasmatica, ésta debe ser igualmente corregida
Son nifios que han perdide gran cantidad de sales (casi constante en los
vémitos incoercibles y en los casos de distrofias avanzadas con deshidra-
tacién),

En nuestro Servicio el 40 % de los casos de deshidratacién aguda
internados en 1957, presentaban un cuadro de desnutricién anterior avaun-
zada con una hipoosmolaridad plasmatica intensa que requirié el uso de
soluciones hiperténicas para poder restablecer su presién osmética. Esto
nos hace reflexionar sobre la importancia de esta medida y nos hace ver,
de acuerdo a los conceptos de Gémez y colaboradores de México, que no
es lo mismo el tratamiento de los desequilibrios acuosos y electroliticos
observados en estos nifios desnutrides con diarrea, al tratamiento de los
mismos cuadros en nifios eutréficos. En efecto, estos distréficos avanzados,
crénicamente enfermos, han sido anormales durante un largo tiempo
antes de que un cuadro de severa deshidratacién urgiera su internacién
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En estos nifos la desnutricién ha eambiado la naturaleza y eficiencia de
los mecanismos homeostaticos, produciendo una nueva clase de individuo
que reacciona cualitativa y cuantitativamente en una forma distinta.

Estos nifios con desnutricién avanzada, por lo comtn hacen cuadros
de deshidratacién hipoténica, en quienes hay falta de sed y hasta aver-
sién al agua.

El desconocimiento de estos hechos y el uso de las soluciones hipoté-
nicas, conducen a la intoxicacién acuosa y muerte, situaciones que se evi-
tardn midiendo la presién osmética eficaz y su rapido restablecimiento con
solucién salina hiperténieca. No olvidemos que estos cuadros, se acompa-
nan siempre de déficit potasico intenso que urge restablecer.

Estas hipotonias plasméticas, se corrigen por la solucién salina hiper-
téniea al 20 %. Conociendo que esta solucién salina hiperténica represen-
ta una osmolaridad de 6,7 m osmol por em?, se podrd deducir de acuerdo
a la osmolaridad y al valor del liguido extracelular, la cantidad que habria
que introducir para corregir la osmolaridad extracelular, sin tomar en
cuenta la hiperhidratacion celular,

C = cantidad de solucién CI Na 20 %

1. (300—X) P
C=

6,7 5

Estas correcciones de la osmolaridad tienen un punto esencial y es
el de normalizar la hidratacién intracelular, causa de sufrimiento y le-
gi6n celular especialmente a nivel del cerebro.

Como la presién osmética depende de los electrélitos y de éstos en su
mayor parte, el normograma gambliano esta constituido por el Cl1-y Na +
aproximadamente 250 mEq/1 sobre un total de 310 mEq/1), las tinicas
soluciones que entran en consideracién para la reposicién del liquido extra-
celular perdido son las soluciones de cloruro de sodio o Ringer. Se utili-
zaran las soluciones isoténicas en casos de isotonia plasmética (300 m os-
mol/1) ; las soluciones hiperténicas para los casos de hipotonia (por debajo
de 270 mosmol/1), y las soluciones hipoténicas en los casos de hipertonia
plasmatica (valores superiores a 350 m osmol/1). En cuanto al ordenamien-
to de las soluciones, comenzamos combatiendo la acidosis eon solucién dz
lactato de sodio 1/6 molar o solueién bicarbonatada al 12 %.. Continua-
mos con la reparacién del extracelular con las soluciones salinas, comple-
tando las necesidades hidricas, una vez vencida la acidosis, con solucién
glucosada isoténica.

Todas estas soluciones son indicadas, de acuerdo a los caleulos, para
las 24 horas, con un ritmo inicial rapido para los primeros 100 em® con
el fin de levantar el colapso y luego proseguimos con un ritmo de aproxi-
madamente 10 gotas por minuto.

Con respecto a la administracién inicial de plasma o sangre total,
con el fin de normalizar la presién osmética, es por nosotros contraindi-
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cada; pero si la indicamos secundariamente, en casos de hipoprotidemia
secundaria o anemia o persistencia del shock después de un lapso de tiem:
po caleulado de 6 -8 horas de iniciada la perfusion electrolitica.

Siempre nos hemos manifestado desde hace muchos anos contra-
rios a estas medidas iniciales (perfusiones de plasma), que notoriamen-
te agravan el cuadro y  muy frecuentemente conducen & la muerte. Es
por otra parte excepcional, que se tenga que recurrir a esta medida, como
en la persistencia del shock y en nuestra estadistica hasta el momento no
hemos necesitado de ella. Su verdadera indicaeién, por otra parte no mny
frecuente, es la hipoprotidemia real, ya constatada inicialmente o poste-
riormente a la rehidratacién. En estos easos sin mayor prisa, se la realiza
entre el segundo y tercer dia.

Con mayor frecuencia se hace sangre total o olébulos rojos lavados
para corregir estados anémicos confirmados por el hematocrito, recuento
globular y palidez persistente; pero tampoco jesta medida constituye una
medicacién de urcencia y s6lo la realizamos en la convalescencia.

De esta manera, podemos concluir, que en la generalidad de los ca-
sos la alteracién de la presion osmética eficaz esta relacionada con vn
déficit de electrélitos a reparar 'y no con las profeinas, que siempre se
han encontrado, salvo algunos casos, dentro de lo normal.

COMENTARIOS

En el presente trabajo se discute:

1) La importancia de la utilizacién de la via endovenosa, en los ea-
sos de deshidrataciones acudas, con agotamiento del espacio extracelula:
(pérdida del 20 % del peso corporal) con el fin de restablecer de inmedia-
to la volemia, causa de la anoxia celular.

2) La inmediata determinacién de la osmolaridad plasmética por la
resistividad eléetrica, la que nos permitira de inmediato establecer el tipo
de deshidratacién (hiperténica, isoténica o hipoténica) y su correceion cou
las soluciones adecuadas.

3) La frecuencia (40 %) de casos en franca hipotonia plasmatica, en
relacién a cuadros de desnutricién mediana y grave anteriores al desequi-
librio hidrosalino y su rapido restablecimiento con solucién salina hiper-
ténica.

SUMMARY

In the present paper the following is discussed :

1) The importance —in cases of acute dehydration with exhaustion
of the extracelular phase, which loses 20 % of its corporal weight — or
the use of intravenous administration with the purpose of restoring the
inmediate circulatory volume which is the cause of cellular anoxia.

9) The inmediate determination of the plasmatic osmolarity by the
electric resistivity which will quickly allow us fo establish the type of
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dehydration — hypertonic, isotonic or hypotonic — and its correction
with adequate solutions.

3) The frequency (40 %) in cases of plasmatic hypotony in relation
with slight or dangerous malnutrition, prior to the unbalanced hydrosa-

line state and the patient’s quick recovery with hypertonic salina
solutions.

BIBLIOGRATFIA

1. Frangois R, et Ruitton - Ugliengo: Vues d’ensemble sur le traitemente des déshy-
dratations aigues du nourrisson et de 1’enfant, Pediatrie, t. X, N° 8, 1955, pag. 890,

. Gomez F., Ramos - Galvan R., Cravioto J., Frenk S., Janeway Ch,, Gamble J. L.
and Meteoff J.: Intracellular composition and homeostatic mechanisme in severa
chronie infantile malnutrition. Pediatries, vol. 20, july 1957, pag. 101.

3. Hamburger J. et Mathé G.: Métabolisme de léau, 1 vol, Editions Medicales Flam-
marion, Paris, 1952,

4. Jeune M.: Notre conduite dans le traitement des toxicoses du nourrisson, Revue
du Practicien, ler. octubre 1954, pig. 2321,

5. Jeune M., Carron R., Bianco E., Badon A. et Filliat L.: De 1’intéret pratique
des examens biologiques pour le tritement des états toxiques du nourrisson, Pedia-
trie, N¢ 4, 1954,

6. Levesque J.: Donnés pratiques pour le traitement préventif et curatif des toxi-

coses du nourrisson, Revue du Praticien, ler. octobre, 1954, pig. 2301.
- Monnet P: Diététique du nourrisson nermal et pathologique. Editeurs Masson,
Paris, 1955,

[&V]

-~

DISCUSION

Dr. M. Etchegoyen. — Quisiera preguntar a los comunicantes de este trabajo tan
bien hecho eudl es su prictica; qué cantidad de easos han tratado, que segin han
dicho han sido en su totalidad casos graves; y qué resultados han obtenido por este
moderno tratamiento en relacién al que realizaban antes.

Dr, Taubenslag. — Quiero felicitar a los comunicantes por su interesante contri-
bucién al tema, cuyo valor puede rendir sus frutos en la prictica, siempre que la
técnica descripta u otras similares puedan difundirse Yy soportar la prueba del estudio
€n masa y su confrontacién con la elinica y con los resultados estadisticamente vélidos,

Voy a pasar rdpidamente revista a los puntos que no tienen relacién directa
con el tema tratado y que los autores han mencionado al pasar, puesto que algunas
de sus afirmaciones difieren mucho con nuestras propias opiniones y por ello disen-
timos profundamente:

1) Via 6sea: Es ésta una gran via, a la que hemos recurrido sistemiticamente
en el pasado y que utilizamos atn en la actualidad cuando no podemos contar con
venas accesibles, siempre que la solucién a utilizar sea isotémica (sueros, plasma.)
Nunca, lo recalco, hemos registrado accidentes y ain aceptando esta posibilidad, frente
a un desesperade es preferible, a mi modo de ver, el riesgo potencial de una infeeccién
que la pérdida de una vida a causa de especulaciones {edricas,

2) Cloropromazina: Son pricticamente incontables los trabajos que refieren en
la actualidad la experiencia acumulada con esta droga maravillosa.

Si bien hay copiniones contrarias a su empleo incluso en Francia, su pais de
origen, los trabajos realizados en nuestro medio, permiten aceptar que la escuela
argentina de hibernacién ha adquirido ya mayoria de edad Y su experiencia es tan
villida como la extranjera, Nada mis que tres autores argentinos: Milia, Turré y el que
habla. han totalizado hasta la fecha un material que supera’ ampliamente el millar de
diarreas agudas graves (Mesa Redonda de Hibernoterapia, Rio Cuarto 1956; Ultimas
Jornadas Rioplatenses de Pediatria, Montevideo 1957). Aceptarin los comunicantes.
con nosotros, que tal experiencia no se puede echar en saco roto.
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3) Plasma: Estamos plenamente de acuerdo en que a la luz de las dltimas inves-
tigaciones, las transfusiones de plasma pueden considerarse como no imprescindibles.
Empero, de ahi a llegar a afirmar que el plasma sea peligroso o que haya que buscarle
la indicacién, hay mucha distancia. Personalmente quiero creer que he comprendido
mal, puesto que en caso contrario, una afirmacién de tal naturaleza, puede ser peli-
grosa y perturbar la mente de los pediatras j6venes presentes en la reunién y que
pueden carecer todavia de opiniones firmes respecto a los problemas en discusi6n.

Pasaré ahora al analisis del trabajo en si. Considero con los autores que es suma-
mente importante el poder determinar riapidamente el tipo de deshidratacién aguda
en cada caso en particular, para poder determinar la concentraciéon de la solucién
a utilizar,

El aparato que presentan los autores es muy sencillo, pero temo que mo esté al
alcance de todos debido a su precio.

Los mismos o parecidos resultados se pueden obtener mediante la determinacién
del punto crioscépico, El delta corregido (presién osmética ftil) corresponde, cuando
es de —0°59, a una osmolaridad total de 308 miliosmoles, Con Julien Marie se acepta
que cada centésimo de grado de desviacién corresponderia a 5,7 miliosmoles.

TLos inconvenientes que impidieron la difusién de este método, parecen haber sido
obviados si se utiliza liquido céfaloraquideo en lugar de plasma. En tal caso es sufi-
ciente menor cantidad de material y se evita la centrifugacién. Segn Vesleau (1952)
y Sarrouy y Venezia (1953) es un método fécil, sencillo y suficiente en la prie-
tica diaria.

Tanto el método descripto por los autores, como la determinacién del punto
criose6pico en liquido cefaloraquideo, permiten la ubicacién topografica de la deshi-
dratacién.

Las situaciones més comunes que se pueden presentar son:

a) Deshidratacién con hipotonia plasmética e hiperhidratacién intracelular punto
criosc6pico aumentado).

b) Deshidratacién con hipertonia plasmditica y deshidratacién del sector intra-
celular (punto ecrioscépico descendido).

¢) Deshidratacién extracelular pura (punto criose6pico normal),

Se han descripto también deshidratacién celular pura y deshidratacién celular
con hiperhidratacién del sector extracelular (edemas).

Ademés, creo oportuno recordar aqui la correlacién eclinico-humoral y dentro de
la riqueza semiol6gica de estos ecasos, la importancia de la presencia o mo de la sed,
la que por si sola y en ausencia de todo dato de laboratorio, nos indica si la solueitn
a utilizar debe ser hipo, iso o hiperténica,

Para concretar, reitero mi opinién ya expresada que la presente comunicacién,
muy interesante y completa, tiene el enorme mérito de actualizar un problema de suma
importancia para el tratamiento del deshidratado agudo. Es una inquietud que no
debe faltar en ningln servicio de lactantes,

Antes de terminar, desearia que el Dr. Fuks, como ya lo expresara el Dr. Etche-
goyen, nos comunique cufl es su casuistica y qué resultados ha obtenido.

Dr. Vazquez J. R. — Felicita a los comunicantes por el interesante trabajo pre-
sentado y expone algunos puntos de vista que tal vez mo estén de acuerdo con la
exposicién realizada,

Bl relato estd basado en el estudio de uno de los mltiples aspectos que presenta
la deshidratacién, es decir la caracterizacién de la forma hipo o hiperténica de la
misma, pero deja de lado otros que no es posible desconocer como son la prevalencia
i6nica y la alteracién del equilibrio fcido-bdsico, Ginica forma entre otras, segin
nuestro modo de pensar, en que puede llegarse a la rehidratacién correcta, ripida y
duradera del enfermo,

Bstamos totalmente en desacuerdo con el concepto que acerca del plasma tienen
los autores, Bl Servicio en que actuamos ha sido uno de los primeros en los cuales
go utilizé y difundié el empleo del plasma por via endovenosa y desde hace ya més
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de dieciséis afios hemos visto y comprobado los resultados satisfactorios que se consi-
guen con el mismo,

Si recordamos algunos aspectos de la fisiopatologia de la deshidratacién en la
primera infancia, es mecesario reconocer que los resultados estables en la rehidrata-
ci6n no se conmsiguen, muchas veces, reponiendo sélo agua y electrélitos, Es necesa-
rio que los mismos se mantengan en el espacio intravascular para lograr una din4-
mica circulatoria eficaz y combatir asi los trastornos secundarios derivados de la
anoxia, la hipotensién y la rémora circulatoria.

La administracién de plasma al aportar entre otras cosas, prétidos (que son
necesarios, segfin veremos en seguida) actia dentro del capilar aumentando la presién
oncética y equilibrando ésta con la presién hidrostitica, hecho fisiolégico fundamen-
tal para el intercambio hidrico a nivel de los capilares y evitar el derrame del liquido
intravascular al espacio intersticial, por falta de reabsorcién. Rehidratar es ubicar
liquidos y electrélitos en sus compartimientos respectivos, inica manera en que pue-
de conseguirse el restablecimiento de la homeostasis.

Si analizamos los casos presentados por el Dr. Fuks y colaboradores, algunos
presentan cifras normales de la protidemia, otros valores descendidos. Recordamos que
ha sido comunicado a esta Sociedad por Del Carril, Larguia y colaboradores las
particularidades de la protidemia en los nifios deshidratados. Dichos autores han
comprobado que en los casos graves existe una hiperprotidemia pero que la misma
solo es relativa y esti en relacién con la hemoconcentracién y que al restituir los
liquidos queda en evidencia, en la mayor parte de los casos una ‘“hipoprotidemia
verdadera’’,

El comunicante ha sefialado tambi;n el nimero de lactantes desnutridos que llegan
a la deshidratacién, En el mismo servicio que actuamos y en otros se ha demostrado
que la hipcprotidemia es un hecho constante en estos nifios,

Estas consideraciones — no entramos en otras — nos llevan a aceptar que el
empleo del plasma por via endovenosa — finicamente — es el primer paso a dar en
el tratamiento de la deshidratacién grave del lactante. Nada puede ser imputado al
plasma en sentido desfavorable,

No nos parece, ademas, que las férmulas propuestas por los autores, sean las més
adecuadas, aplicables al tratamiento de la deshidratacién,

Creemos que el trabajo de investigacion tan interesante, presentado por los autores
es un elemento mis dentro del complejo de estudios necsarios para llegar a la correcta
rehidratacién del enfermo, pero que de ninguna manera puede ser ftil como dato aisla-

do y finico y menos para fundamentar un tratamiento desconociendo hechos de la
prictica,

Dr. Matera F. €. — Yo creo que el mérito del trabajo del Dr. Fuks, es el de
plantear en la Soc. de Pediatria un criterio distinto de la deshidratacién del lactante;
Y aparece el problema de la deshidratacién: hiperténica, hipoténica o isoténica, que
1o es un problema como para discutirlos todavia ni como para plantearlo como ecues-
tibn de fondo. Me parece mucho mis importante todavia el de presentar las solu-
ciones empleadas y que nosotros discutamos el criterio con que deben ser indicadas,
El Dr, Fuks ha planteado una téctica, la de la escuela francesa, la de Roger Fran-
coise que me parece interesante, pero que es bastante criticable y actualmente no
creo que Francoise esté muy de acuerdo con la férmula suya que es en la que se
apoya el trabajo del Dr. Fuks, tan mateméitica que se aleja mucho de la realidad,
de lo que pasa en el medio extracelular e intracelular, Nosotros hemos sacado algu-
nas veces la cuenta y el sodio que nos resultaba para reparar los cuadros de hipona-
tremia era excesivo. pasando los enfermos a la hiperosmolaridad con el consecuente
trastorno; lo mismo sucedia con el suministro de agua en los sindromes de hiperos-
molaridad en la que la cantidad de agua resultaba extraordinaria; es una condicién
de orden priictica adaptar las cifras excesivas que resultan de las férmulas, que si
bien pueden tener un valor de tipo general, son peligrosas si las pretendemos aplicar
lales cuales salen de la ccunacién, ! :
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Otra cosa que querfa preguntarle es acerca del tratamiento de las deshidra-
taciones hiperténicas en las que la escuela francesa dice que no se deben usar las
soluciones glucosadas; pero mnosotros en el Hosp. de Nifios vemos en deshidratacio-
nes hiperténicas los buenos resultados obtenidos mediante el suero glucosado, es
decir, en que el problema que pueda temer ese 5 % de glucosa en la hiperosmolari-
dad que tenga el enfermo es desestimable. quedando como concepto prictico de
acuerdo a lo observado en las deshidratacicnes hiperténicas que el suero glucosado
resuelve el problema, y mos evita la mnecesidad de temer que usar agua destilada o
soluciones hipoténicas de bicarbonato, que, o no las tenemos, 0 resultan un poquito
peligrosas como el agua destilada. Bstey de acuerdo con el Dr. Vizquez en que
el problema de la deshidratacién hiperténica o hipoténica no se debe plantear en
forma aislada, que existen una serie de hechos que deben considerarse en el mismo
momento para poder resolver el mismo. En la prictica se nos puede presentar una
deshidratacién hiperténica con una acidosis fija diabética. Si hacemos Ia cuentia,
el enfermo se muere en forma matemdtica; debemos plantear el problema de que

nuestro caso necesita bicarbonato y que tiene una osmolaridad entre 380 y 390, se
administra el mismo teniendo en cuenta la hipertonia no debemos incorporar mas

éi_)dio al organismo siendo este problema lo suficiente complicado como para 10
‘no poder plantear todas las ecuestiones que nos inquietan.

Como concepto podemos decir que la deshidratacién hiperténica e hipotinica
no es un problema tan complicado y desde el punto de vista clinico, comenzando
con un buen interrogatorio y un buen examen del enfermo, afin sin ningdn dato de
laboratorio, en un buen nimero de easos puede hacerse el diagnéstico de deshidra-
tacién hiperténica o hipotdénica haciendo ¢l tratamiento en la forma prictica como
lo realizamos a diario en el Hosp. de Nifios, pudiendo contar con un ionograma en
¢l 10 % de los casos y cuando este llega encontramos evidentemente lo que nos-
otros habiamos previsto de acuerdo la clinica del enfermo. Con la cifra del sodio,
en un 90 % de los casos, podemos estimar la osmolaridad y en un ambiente donde
no se pueda contar con los recursos con que trabaja el Dr. Fuks, el pediatra pueda
hacer el tratamiento que corresponda; las pruebas de laboratorios pueden hacer que
aprovechemos mejor y que un examen de orina o de L C.R. nos pueden orientar
también cuando no poseemos un fotémetro o un ¢¢hed-side’’. Desde el punto de vista
prictico no debemos seguir las mormas mateméticas, que son una aberracién concep-
tual, ya que se estin dando valores del extracelular y que en dltima instancia no
es mfis que un pequeiio orificio por el que estudiamos un poquito de la biologia celular
cuyo interior desconocemos y ue mo nos podemos valer de las cifras de cloro y sodio
siendo mucho mis interesante el andlisis del clinico con un balance te6rico merced
al interrogatorio y a las pérdidas que tuvo el mismo, caleular el déficit, ver las pér-
didas que sigue presentando, ver el cuadro clinico, pesar al nilo y hacer un cileulo
aproximado de si el nifio tiene una deshidratacién del 5-10 & 20 % de acuerdo con
la gravedad, sin manejarse con el concepto del shock, ya que si un enfermo puede
tener un shock grave con una deshidratacion del 20 % con una hiponatremia y una
deshidratacién hipoténica que si le damos demasiado liquido podemos complicar las
cosas,

Dr. Gianantonio. — Quiero expresar, en cierto sentido, algo de lo ya meneio-
nado por el Dr. Matera, referente a la experiencia del Hospital de Nifos.

En el Servicio de Urgencia no tenemos la posibilidad de determinar la osmo-
laridad del plasma y mos basamos en la concentracién del Sodio como expresién
del catién que rige la osmolaridad del fluido extracelular,

Quiero preguntar a los autores, si no han observado que aplicando las férmu-
las antedichas se producian hipercorrecciones de la hiperelectrolitemia. Nosotros,
tomando como base la concentracién de Sodio, hemos producido intoxicaciones acuo:
gas, al aplicar también, en un comienzo, formulas de ese tipo. Desearia también saber
si se ha efectuado el control ulterior de la osmolaridad, es decir, si una vez corregida
de acuerde a la férmula, los valores hallados correspondieron a lo esperado.
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Quisiera finalmente saber si se ha determinado en estos enfermos, al mismo
tiempo, el sodio plasmitico, Es una inquietud que siempre tenemos, cuando s6lo dosa-
mos este catiénm, si, en un caso dado, no estamos pasando por alto una gran canti-
dad de substancias no electroliticas, pero con actividad osmética, como la glucosa,
urea, etec.

Contesta el Dr. D, Fuks. — Agradezco a los participantes de esta discusién y
trataré de satisfacer las preguntas que se me han formulado.

Al Dr. Etchegoyen y a los colegas que se han interesado por la estadistica les
diré que desde que me hice eargo del Servicio de Nifios del Hospital Alvear en el
afio 1957, hemos asistido 40 casos con un solo fallecimiento y cuya neeropsia demostrd
una malformaeién renal que justificaba la muerte del mismo.

En un buen nimero de casos hemos hallado un cuadro de desnutricién severa
anterior al de deshidratacién, aparentando clinicamente ésta una forma simétrica.
Sin embargo y respondiendo al Dr. Matera, que cree que la simple observacién eli-
nica puede ser suficiente para ubicarnos en la clasificacién del euadro de deshidra-
tacién, todos estos nifios presentaron una acentuada hipoosmolaridad plasmitica, evi-
denciando un tipo asimétrico del mismo. En uno de estos nifios, distrfico avanzado
o infectado, con cuadro de deshidratacion aguda, el examen de la osmolaridad plas-
mitica fué sumamente baja: 230 miliosmoles, la que réipidamente restituida me-
diante soluciones hiperténicas de cloruro ‘de sodio al 20 % consiguié en pocas. horas
transformar el cnadro de un nifio moribuundo. Este paciente fué posteriormente tra-
tado en su desequilibrio electrolitico y cuadro infeccioso, mediante soluciones elec-
troliticas reparadoras, antibiéticos y evacuacién de unm absceso estafilocoecico intra-
pulmonar,

En los estudios que mnosotros actualmente estamos realizando, observamos que
la mayor parte de los casos con desnutricién, presentan un tipo de deshidratacién
hipoténica con una fase extracelular relativamente expandida en relacién a la masa
tisular. Estos hechos contuerdan con los estudios realizados en México por Gdmez,
Gamble y colaboradores quienes hallan una masa absoluta orgénica reducida y cuyo
estudio histolégico museular, revela una marcada reduccién de la misma la que se
se encuentra anegada en abundante liquido interticial, a pesar del aspecto de seque-
dad que presentan estos distréficos avanzados.

Algunos desnutridos agregan, a su ya perturbado equilibrio electrolitico, poliu-
rias con orinas hipoténicas (a la inversa de lo que acontece en nifos eutrdficos con
deshidratacién aguda) simulando cuadros de diabetes insipida que acentdan afin mAs
¢l cuadro deshidratante, Estos trastornos parecen estar relacionados a perturbaeio-
nes de la secrecion de aldosterona y hormona antidiurética, ambas actuando en la
regulacién renal del medio interno, El suministro de cargas de cloruro de sodio pro-
dueen la normalizacién de la diuresis, Uno de nuestros pacientes presentd, acompanan-
do al cuadro de desnutricién avanzada, franea poliuria que acentuaba atn mis la
deshidratacién. Estos hechos nos hacen sostener lo enunciado por mnosotros en el tra-
bajo que presentamos, es decir la forma distinta de reaccién de un nifio distréfico
avanzado del eutréfico, ante las distintas noxas que los conducen a los cuadros de
expoliacién hidrosalina.

Respondiendo al mismo colega, sobre las cantidades de liquidos a usar y con-
centracién de solutos en los mismos, creemos que no existen férmulas matemaiticas
exactas, pero si que estos cileulos por mosotros empleados, en especial la férmula
do Francois para las soluciones correctoras de la hipototonicidad, constituyen una
orientacién muy apreciable, que modificamos de acuerdo a la evolucién de cada caso
clinico, siguiendo el concepto terapéutico de la hidratacién dirigida.

También creemos, como algfin colega lo ha expresado, que las cifras obtenidas
en las distintas determinaciones iénicas del extracelular no constituyen éstas en si
un fiel reflejo de lo que acontece en el sector intracelular, pero si consideramos que
en cierta medida éstas son guias de mucho valor en la interpretacién final del des-
equilibrio electrolitico del medio interno.
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Al Dr. Taubenslag, de acuerdo a los conceptos por él expuestos, debo mani-
festarle que disentimos en algunos puntos, como él mismo lo ha expresado. Asi, la
via intradsea de perfusiom, la utilicé hace alrededor de 15 a 20 afios, abandonéndola
ante los peligros que ésta significaba, siendo relatado en aquel entonces necrosis
6seas asépticas, osteomielitis, etc. Por otra parte su utilizacién es completamente
inoperante en los casos de deshidratacién grave en colapso, siendo en estas circuns-
tancias la via endovenosa la Gnica solucién para la normalizacién de la volemia.

En cunto a lo que refiere el colega sobre la conveniencia y facilidad en el uso
del descenso del punto crioseépico como elemento de medicién de la presién osmética,
debo manifestarle que es opinién uninime de ser un método engorroso, que requiere
temperaturas especiales, correccién adicional por la influencia de la urea y glucosa,
y que casi ha sido abandonado en beneficio del uso de la medicién de la resistividad
eléctrica del plasma, método répido simple y de mayor exactitud que el descenso
del punto erioscépico.

Refiriéndome ahora al uso del plasma, les diré que nunca lo hemos usado en
las primeras 24 horas y en muy contadas ocasiones recurrimos a la sangre total en los
dias subsiguientes, como consecuencia de un cuadro anémico o de una real hipo-
protidemia,

En el restablecimiento de la presiéon osmoética eficaz las proteinas mno juegan
un rol en el movimiento interdepartamental de los distintos iones y agua. Solamente
las soluciones salinas hiper o hipoténicas decidirin la circulacién liquida y electroliti-
ca entre las fases intra y extracelular, restableciendo asi la hipotética bomba de
sodio y potasio celular.

Lamy y col. al referirse al sindrome de inundacién que observan en las grandes
caquexias con deshidratacién y pacientes edematosos, nos hablan del rol nocivo del
plasma endovenoso. Estos autores dicen que ‘¢ las transfusiones de plasma o sangre
en el gran desnutrido no sélo es ineficaz sino que es peligrosa al aumentar los fené-
menos de inundacién en las cavidades serosas’’.

El Prof. Cienfuegos en las Jornadas Rioplatenses de Pediatria de 1942, decia:
¢No estoy de acuerdo con lo expresado por el Prof. Garrahan y Del Carril acerca
de la maravillosa accién del plasma, que es un recurso de cierta utilidad pero mo
decisivo en la evolucién favorable de una toxicosis’’.

Sostenemos, y en respuesta al Dr. Vézquez, que el problema de todo nifo con
cuadro de deshidratacién aguda en colapso, que se interna en un Servicio de Guar-
dia, es resolver durante las primeras 24 horas su estado de acidosis y shock. La per-
fusi6n de plasma en estas condiciones con concentracién proteica normal o aumen-
tada, como es dable constatar, aumentarin la tasa proteica en el lecho vascular sin
ningin beneficio en el intercambio acuoso y electrolitico celular, pudiendo en cam-
bio producir sindromes renales de infarte o de nefrén inferior,

Respecto al uso de la decomexién y la hibernacién, les diré que cuando visité
el servicio de Debré en Paris y el de Jeune en Lyon, en el mismo lugar de origen
de estos métodos, se proscribia su uso en los deshidratados, salvo en aquellos casos
que se acompafiaban de hiperpirexia o de mal convulsivo que no cedian en las pri-
meras horas de rehidratacién o a los barbitiricos. De esta manera definida su uti-
lizacién, sus indicaciones son excepeionales, aunque no exentos de utilidad en los
casos elegidos con propiedad,

Hace muchos afios que sostenemos que el tratamiento de las perturbaciones me-
tab6licas del shoek son mucho més importantes que el tratamiento del shock en si
mismo, dudando por ello siempre de la eficacia de la hibernacién y desconexién,
como medidas absolutas dé terapéutica, No dudamos de la participacién del Sistema
Neurovegetativo (fenémenos de Reilly) en la patogenia del shock y del desequili-
brio hidrosalino, pero creemos que es a Sus consecuencias sobre este metabolismo
que deben dirigirse nuestras medidas terapéuticas,

Respondiendo al Dr. Giannantonio, diré que en los estados de catabolismo pato-
16gico aparecen nuevos elementos en la sangre que la quimica no es capaz de descu-
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brir y que alteran la osmolaridad en mayor o ‘menor grado. La investigacién del iono-
grama no nos revela més que algunos de los elementos constitutivos de la sangre;
mientras que las medidas indirectas (descenso del punto crioseépico o resistividad)
miden globalmente la osmolaridad total, el llamado ‘‘hiatus osmético’’.

Finalizando y en un todo de acuerdo con el Dr. Taubenslag, creemos en la nece-
sidad imperiosa del establecimiento de centros adecuados de hidratacién a la manera
de lo que sucede en otros paises. En Francia existe una legislacién presentada por
el Dr. Ribadeau Dumas sobre tal temperamento. De esta manera veriamos muy dis-
minuida la estadistica de mortalidad, sobre todo cuando estas prevenciones son toma-
das dentro de las primeras 24 horas, ! :

No quisiera terminar sin puntualizar que el trabajo por nosotros presentado
constituye una comunicacién previa sobre uno de los tépicos que involuera el
tratamiento integral del deshidratado. El tratamiento de la infeccién, del shock, de
la acidosis, la correccién de las alteraciones parciales del ionograma (potasio, ecalcio,
magnesio), la urea y glucemia; la realimentacién, constituyen otros tantos capitu-
los, tan fundamentales como el de la restitucion de la presién osmética eficaz.
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Anastomosis ventriculo cava y ventriculo
auriculostomia en el tratamiento quirdrgico
de las hidrocefalias

NOTA PREVIA

Dres. RAUL CABRERA
y GUSTAVO SCHUSTER (*)

En una reciente comunicacién al primer congreso internacional de
Neurocirugia, sostuvimos (2) como uno de los principios del tratamiento
quirdrgico de las hidrocefalias que este ‘‘debe ser planeado de acuerdo
al planteo fisiopatolégico de cada caso particular’ y anotamos que, en
una serie de 100 casos consecutivos, habiamos practicado 187 operaciones
clasificadas asi:

A. Procedimientos operatorios: 149.

a) Operaciones sobre la lesién causal ........... 18
b) Destruccién de los plexos coroideos ........... 9
¢) Seccién de la tienda del cerebelo ............. 9
d) Ventriculostomias del tercer ventriculo ...... 5
e) Ventriculoscisternostomias ................... 14
f) Pleurostomias y peritoneostomias ............ 21
g) Ureterostomias y mastoidostomias ............ 12
h) Ureterostomias y mastoidostomias ............ 12
h) SVenostonniHS ek s et - L st o s - s 1

B. Operaciones correctivas: 38.

Sefialamos también que de los 100 enfermos solamente 48 habian
sido operados una sola vez, mientras que 52 habian sido sometidos a mas
de una intervencién (2 operaciones en 32 casos, 3 en 12, 4 en 3, 6 en 2,
Tenly 10 en 1 caso).

Surge de lo anotado: 1) Que si bien nuestra referencia ha estado
por los procedimientos mas ‘‘fisiolégicos’’ o, al menos: menos artificiales
(a, b, ¢, d, e) en un gran porcentaje de casos hemos debido reeurrir a
técnicas de amplia aplicacién aunque menos ‘‘ fisioldgicas™ (f, g): 2) Que
a menudo ha sido necesario emplear en el mismo caso un segundo procedi-
miento operatorio o efectuar operaciones correctivas.

(*) Hospital de Nifios de Buenos Aires, Servicio de Neurocirugia, Jefe: Dr,
Rafil Carrea,
Trabajo presentado en la sesién de la S, A, P. del 13 de mayo de 1958.
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Es evidente que los resultades del tratamiento de las hidrocefalias
han de mejorar con la incorporacién de procedimiento de aplicacién tan
amplia como las pleurostomias, peritoneostomias, ureterostomias y mastoi-
destomias, pero mas ‘‘fisiologico’” y de resultados mas seguros.

En condiciones fisiolégicas el liquido cefalorraquideo se evacia en el
torrente circulatorio a través de las vellosidades aracnoideas, las granu-
laciones de Pacchioni, los espacios perivasculares y las vainas de los mer-
vios eraneanos y raquideos. En este proceso no existen mecanismos de se-
leccién para el pasaje del agua y los electrolitos como ocurre con el pro-
ceso de formacién del liquido cefalorraquideo (barrera sangre —L.C.R. y
barrera sangre-encéfalo (). La salida de moléculas de mayor tamafio, como
las proteicas, sobretodo aquellas cuya concentracién esté elevada en condi-
ciones patolégicas, en eambio, puede estar retardada.

Si se establece un cortocircuito entre los espacios que contienen el
L.C.R., eranealmente a la obstruccién que determina la hidrocefalia, y el
torrente circulatorio se puede, al menos teéricamente: lograr el control de
la hipertensién endoeraneana sin perturbar la funecién homeostésica del
L.C.R., con la ventaja adicional de que las proteinas excesivas o patolégi-
cas también se evacuan. Podria argiiirse que condiciones anilogas se dan
en las derivaciones pleurales, peritoneales, ureterales y mastoideas. Sin
embargo, en las derivaciones pleurales y peritoneales, aunque el L.C.R.
retorne a la circulacién, el exceso de proteinas dificulta la absorcién por
estas serosas y compromete la eficacia del procedimiento. En las deriva-
ciones mastoideas por lo menos parte del L.C.R. se reabsorbe por via diges-
tiva pero los rieseos de infeccién impiden usar esta operacién como mé-
todo definitivo (> 3). Finalmente en las derivaciones ureterales el L.C.R,,
en cantidades que posiblemente oscilan entre 40 y 500 ml. diarios (°) se
excreta con las consiguientes posibles perturbaciones del equilibrio hi-
drosalino (17),

Es comprensible, pues, que desde tiempo atris se haya pensado en
tratar las hidrocefalias avenando el L.C.R. al sistema vascular. Payr,
en (1%) 1908, comunico los ventriculos cerebrales, usando transplantes de
vasos, con la vena yugular, la vena facial o el seno longitudinal, en 15 ca-
sos; s0lo 4 de los 8 sobrevivientes mejoraron transitoriamente. Fracasaron
también los casos de Mac Clure (1*) de Enderlen (7), de Kanavel (3), de
Beck (1), de Haynes ( 1°) los ensayos experimentales méas recientes de
Ingraham y colaboradores (2) y los casos de Gupta ().

Las causas del fracaso de este légico procedimiento fueron funda-
mentalmente: 1) El reflujo de sangre en el tubo de avenamiento que, al
coagularse, lo obstruia y 2) la trombosis de la vena donde estaba alojado
eu tubo de avenamiento.

Varios investigadores procuraron obviar el primero de los inconve-
nientes empleando valyulas de flujo unidireccional pero éstas, por lo
general, se obstruian ficilmente, eran complejas y costosas.

Spitz (1), con la asistencia técnica del sefior Holter y Pudenz
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(17 15) con la del sefior Heyer, han logrado solucionar este problema(”).
El éxito de estos investigadores ha dependido de los siguientes factores:

1) El empleo de la *“*goma’’ siliconada (*‘silicone rubber’). Este es
un producto sintético Silastic S-9711' manutacturado por Dow Cor-
ning) que resiste temperaturas de hasta 288 °C, es extremadamente
inerte quimicamente, tiene un factor de estiramiento de 300 %, es bien
tolerado por los tejidos (posiblemente mejor que el polietileno) vy, sobre-
todo, crea escasos riesgos de trombosis al ser insertado en el sistema
vascular.

2) La concepecion de la valvula de hendidura cuyo principio es el
siguiente: si en un tubo de material elistico cerrado en uno de sus extre-
mos, se practica un corte lateral longitudinal perfectamente regular, al
inyectar liquido en su interior, por el otro extremo, la hendidura se abre
y el liquido pasa al exterior del tubo; en cambio si se aspira, la hendidura
se ocluye y la ‘‘valvula’’ se cierra.

3) El emplazamiento del extremo “‘yugular’ del catéter en la vena
cava superior o en la auricula derecha lo que, merced a la corriente san-
guinea proveniente de ambos troncos braquiocefilicos, previene la trom-
bosis que es invariable cuando el extremo del catéter estd emplazado en
la vena yugular interna.

Hasta mayo de 1958 Pudenz (17) habia efectuado personalmente 15
ventriculoauriculostomias y Spitz (1) 318 anastomosis ventriculocava, con
resultados inmediatos alentadores.

El objeto de este trabajo, aparte de dar a conocer estas téenicas en
nuestro medio, es comunicar los resultados inmediatos en una prinera
serie de 16 casos operados en los ultimos dos meses con el propdsito de
comparar las téenicas de Spitz y de Pudenz.

MATERIAL Y TECNICA

En el cuadro N9 1 se resumen los datos de los 16 enfermos operados.
De estos habian 15 hidrocefalias y un higroma subdural, incontrolable, por
punciones evacuadoras repetidas: consecutivo a la exéresis de un gran
quiste hidatidico primitivo frontoparietal izquierdo (caso 8). De las 15
hidrocefalias 2 eran secuela de meningitis tuberculosas (casos 12y 16)
una era tumoral (caso 3) una era consecutiva a la exéresis de un tumor
de la fosa posterior (caso 14) y las restantes eran disgenéticas, consecuti-
vas a traumatismos obstétricos y/o meningitis precoces, 0 eriptogenéticas.

En 11 casos la derivacion al sistema vascular fué empleada como pri-
mer procedimiento operatorio mientras que en 5, reemplazé a operaciones

(**) Visitamos recientemente ¢l Servicio de Robert H. Pudenz, én el Huntigton
Memorial Hospital, Pasadena, California y el Servicio de Eugene B. Spitz, en el
Children’s Hospital, Filadelfia, Pensilvania y pudimos aprender de primera mano las
téenicas que comentamos en esta nota. Deseamos dejar expresa constancia aqui de
nuestro reconocimiento por las enseianzas y la gentileza de ambos, que hicieron
todo lo que estuvo en sus manos para permitirnos formar nuestra experiencia per-
sonal con sus téenicas en la Argentina,
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previas. En 2 enfermos (casos 1 y 16) se extrajo en el mismo acto opera-
torio el tubo de la ventriculomastoidostomia, empleada como operacion
previa de emergencia. En tres casos la derivacion vascular reemplazé una
ventriculocisternostomia (caso 3) una subaracnoideoureterostomia (caso 7)
y una subaracnoideopleurostomia (easo 9) efectuadas, respectivamente,
1 mes, 4 afios y 5 meses antes y que habian dejado de ser efectivas. En
el caso 9 se habia producido un derrame pleural incontrolable y en el
caso 7 un cuadro de hipertensién endocraneana agudo por obstruccién de
la subaracnoideoureterostomia en la vejiga.

En 7 casos se empleé la vilvula de Heyer (presion 40 mm.) y en
9 la valvula de Holter. (8 de presién alta y 1 de presién mediana).

La vdlvula de Heyer (figura 1-a) consiste en un catéter ciego de Si-
lastic con una hendidura en su extremo distal y con un nicleo del mismo
material en el drea de la hendidura. Cuando la presién es superior a
40 mm. de agua el L.C.R. penetra entre el niicleo y la pared del catéter, se
abre la hendidura y el L.C.R. pasa al torrente sanguineo (vélvula de ni-
c¢leo y hendidura). La tendencia de las paredes de la hendidura a ocluirse
ha sido obviada lubricando sus labios eon silicato de molibdeno.

Las valvulas de Holter (figura 1-b) son méas complejas. Estan cons-
tituidas por dos valvulas de hendidura incluidas cada una en una arma-
dura de acero inoxidable y unidas entre si por un tubo grueso de Silastie.
El reservorio interpuesto entre las dos vélvulas unidireccionales, que
tiene una capacidad de 0,5 ml. convierte al sistema en una pequeiia bomba.
En efecto, al comprimir el reservorio se evaciia el L.C.R. por la valvula
distal y al descomprimirlo entra L.C.R. al reservorie por la valvula pro-
ximal, Esto permite ‘‘bombear’’ el I..C.R. del ventriculo a la vena desobs-
truyendo el sistema toda vez que sea necesario, y localizar sus oclusiones.
Al comprimir el reservorio, si estd ocluido el extremo proximal, ventricu-
lar, del sistema, la vélvula se evacia y queda colapsada; en cambio, si
esté ocluido el extremo distal: venoso, la valvula se llena pero no se evaciia
y aumenta su tensién. Las valvulas de Holter se disefian para abrirse
con una presién de 10 mm. (baja presién) 35 mm. (presidh mediana)
6 50 mm. (alta presion). Los tubos ventriculares y venosos contienen bario,
lo que los hace radiopacos, permitiendo su visualizacion radiolégica. Por
lo general se emplean las valvulas de presién alta. Las de presion media-
na se usan en las hidrocefalias con gran dilatacién ventricular y las de
baja presién en los higromas subdurales.

La técnica de la operacion de Pudenz (figura 1-A) ha sido reciente-
mente publicada (1%).

La técnica de la operacion de Spitz (fig. 1-B) es, suscitamente, la
siguiente :

El enfermo se coloca en deciibito dorsal con la cabeza rotada a la
izquierda (si la intervencién se realiza, como es habitual, del lado dere-

cho). Bajo el térax se coloca un chasis radiografico para ulterior control
radiol6gico.
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Se eleva un pequeno colegajo de cuero cabelludo, ecéncavo caudalmente
¥y centrado 4 em. dorsalmente a la parte media de la linea trazada ver-
ticalmente desde la mastoides a la sutura sagital, si el sistema ventricular
es pequefio, y si es grande, la incision se centra 3 cm. caudalmente a la
unién del tercio superior con el tercio medio de esa linea. Se hace un ori-
ficio de trepanacion. Se efectiia una incision transversal de 4 em. sobre
el esternocleidomastoideo en la parte media de la distancia de la arti-
culacién esternoclavicular a la punta de la mastoides. Se expone la vena
yugular interna y se la liga. Por un trayecto subperidstico se unen ambas

Fi1c. 1. — Esquema de la operacion de Prudenz (A) con la vdlvula de heyer (a) usan-
do un intermediario de acero inocidable (x) y de la operacién de Spitz (B) con la
valvula de Holger, b) usando un intermediario de Teflon (y).

incisiones y por éste se pasa de la incisién cervical a la craneal la valvula
de Holter, con el tubo yugular conectado a su extremo distal. Se introduce
hacia la prolongacién frontal del ventriculo lateral un catéter acodado
cuyo extremo caudal se fija a la valvula; ésta se amarra al hueso con hilo
de acero inoxidable por dos orificios preparados previamente.

El extremo caudal del catéter yugular debe estar emplazado en la
vena cava superior inmediatamente caudal al abocamiento de la vena sub-
clavia. El catéter se introduce por una inecision en la vena yugular y se
controla radiograficamente que el extremo esté en el lugar correspon-
diente. Se conectan entonces los extremos libres de ambos catéteres por
medio de un intermediario de Teflon (figura 1-Y). Durante el curso de
este proceso se bombea la valvula para asegurar su normal funcionamiento.
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En las primeras 24 horas postoperatorias se comprime la vilvula cada
2 horas de modo que se mantenga un flujo constante de L.C.R.

En los casos en que se empleé la téenica de Pudenz pudo verificarse
durante la intervencién que el catéter estaba emplazado en la auricula
derecha pero no fué posible controlar su ubicacién postoperatoria ya que
las vélvulas de Heyer no son radiopacas.

En los casos en que se empleé la téenica de Spitz se verificé durante
la intervencién la ubicaciéon del catéter en la vena cava superior. Se
introdujo directamente el catéter yugular de silastic y se inyectaron
pocos miligramos de substancia opaca par obtener radiografias més ilus-
trativas. En las radiografias postoperativas pudo comprobarse que en
cineo enfermos (casos 4, 5, 9, 10 y 11,) el catéter se habia desplazado
distailmente y su extremo estaba situado en la auricula derecha. Esto
se debe posiblemente a que el tubo se desplaza caudalmente al seccionar
la yugular interna previamente licada.

El funcionamiento del sistema era perfecto en todos estos enfermos
por lo que se considerd innecesario cambiar la ubicacién del catéter. Estos
casos serviran, por otra parte: en el futuro para estudiar el cambio de
posicion del tubo en el curso del crecimiento.

En 14 casos el catéter se inserté en la vena cava superior o en la
auricula derecha a través de la vena yugular interna derecha. En dos
enfermos en que esto no fué posible (en el caso 8 el higroma subdural
era izquierdo y en el caso 14 la herida de la operacién previa impedia
pasar el catéter bajo los tegumentos retroauriculares a derecha) el caté-
ter se introdujo por la yugular izquierda y su extremo fué a alojarse
facilmente en la vena cava superior, en el caso 14 y en la desembocadura
del tronco braquiocefélico izquierdo en el caso 8.

El ,‘bombeo’’ postoperatorio de la valvula de Holter se regulé de
acuerdo al estado de la fontanela. En el caso 8 la valvula se ‘‘bombed’’
con mayor frecuencia con el objeto de lograr el colapso del higroma
subdural.

RESULTADOS

En 15 de los 16 casos se obtuvo un control perfecto de la hiperten-
si6n endoceraneana, efectivo hasta la fecha de esta comunicacién. De estos
15 casos 13 no tuvieron ninguna complicacién postoperatoria y fueron,
en su mayoria, dados de alta en el 6° 6 79 dia postoperatorio. En un
enfermo (caso 13) se exageré en el postoperatorio como resultado de
la. hipotensién endocraneana, una paresia de los musculos de la deglu-
¢ién por lo que se lo debié alimentar por sonda durante una semana;
el paciente, se recuperd progresivamente y finalmente fué dado de
alta en el 69 dia postoperatorio no habiendo vuelto a tener difieultades
hasta la fecha. En el caso 14 se instald, en el tercer dia postoperatorio
una septicemia estafilocéecica y finalmente una endocarditis estafilocde-
cica, Esta era una nifia en la que se habia extirpado, en estado de extre-
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ma gravedad, un glioblastoma isomorfo ependimario del cuarto ven-
triculo. En el undécimo dia postoperatorio se produjo una dehiscencia
de la herida y una fistula de L.C.R. El mismo dia se suturé la herida y
se efectué una anastomosis ventriculocava (no se pudo hacer una ven-
triculomastoidostomia por tener ambos timpanos perforados). El examen
bacteriolégico de material recogido en el mismo acto operatorio demostrd
que el L.C.R. era estéril, pero se cultivaron estafilococcos de la herida sub-
occipital. Repetidos exdmenes bacteriolégicos del L.C.R. fueron negativos
(aunque hubo una pleocitosis de hasta 9.500 células por mm?. en el ter-
cer dia postoperatorio, que cedié en 48 ‘horas) pero el hemocultivo de
sangre extraida en el cuarto dia postoperatorio fué positive a las 72 ho-
ras. La fuente de infeccién en este easo pudo haber sido el avenamiento,
aunque en ningtin momento se demostraron gérmenes en el L.C.R. y la
meningitis fué fugaz, pero también pudo haber sido la contaminacion
operatoria. No se consideré necesario extraer el avenamiento ya que
cuando la septicemia y més tarde la endocarditis bacteriana se hicieron
evidentes el L.C.R. era ya précticamente normal.

Un enfermo (caso 1) fallecié en el séptimo dia postoperatorio. En
este caso, un nifio distréfico con una grave hidrocefalia, aparecié una
infeccién estafilocbeeica de la herida eraneana y se produjo una fistula
de L.C.R. y una meningitis purulenta que fué la causa del deceso. En
1a necropsia se encontrd que habia refluido sangre que se habia coagulado
en la parte distal del catéter auricular (valvula de Heyer) lo que segu-
ramente se debié a que el L.C.R. no fluia por el tubo. Esto indicaria
que puede refluir sangre al tubo de avenamiento si se suspende el flu-
jo de L.C.R.

DISCUSION

Evidentemente los resultados inmediatos de la operacién de Spitz
y de la operacién de Pudenz son excelentes. La muerte del caso 1 no
puede imputarse a la operacién sino a la gravedad del nifio y a la infec-
cién postoperatoria por un estafilococo hospitalario resistente a los anti-
biticos. Un germen del mismo tipo fué el causante de la septicemia y de
la endocarditis bacteriana en el caso 14. Esta es, sin duda, la Ginica com-
plicacién grave de este tipo de operaciones que no deben, creemos, e
plearse en los casos en que exista una infeceién o amenaza de infeccién
meningea. Spitz (*7) aconseja, cuando aparece una meningitis postope-
ratoria, tratarla por 48 horas y, si al eabo de este lapso no se la ha con-
trolado (L.C.R. sin gérmenes, mejoria de la pleocitosis) ocluir el avena-
miento. Si el mecanismo de la infeccién en el caso 14 fué la evacuacién
del L.C.R. en la vena cava superior la conducta senialada mas arriba no
es correcta, o al menos no lo hubiera sido en este caso, en que el hemo-
cultivo fué positivo a las 24 horas de aparecer una meningitis, que me-
joré en 48 horas y en la que no se aislaron gérmenes del L.C.R.

Un riesgo potencial de la intervencién misma es la posibilidad de
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una embolia gaseosa al abrir la vena yugular interna en el acto opera-
torio. Esta posible complicacién se previene con una téenica correcta y
no se presenté en ninguno de nuestros casos.

En principio la técnica de Spitz tiene dos ventajas sobre la de Pu-
denz: a) la valvula bomba de Holter permite localizar la obstruccién
del sistema cuando éste se ocluye y desobstruirlo sin necesidad de una
reoperacién y b) el catéter de Silastic baritado se puede visualizar radio-
légicamente en el postoperatorio.

Por otra parte la valvula de Heyer, empleada en la operacién de
Pudenz, estando emplazada en el extremo auricular del tubo ofreceria
la ventaja de evitar absolutamente el reflujo de sangre que, segiin Pu-
denz (15) tendria lugar en los catéteres abiertos, como el empleado por
Spitz, atin cuando haya un flujo continuo de L.C.R. Es evidente, sin
embargo que la seguridad de la valvula de Heyer no es absoluta y si cesa
el flujo de L.C.R. puede entrar sangre a contracorriente por la valvula,
llenar el extremo o distal del catéter y ocluirlo, como se vi6 en la ne-
cropsia del caso 1.

En nuestra serie de casos, sin embargo los resultados han sido igual-
mente buenos con la técnica de Spitzs y con la téenica de Pudenz, hasta
la fecha.

Salvadas estas objecciones parece evidente que los resultados, al me-
nos a corto plazo, de las derivaciones de L.C.R. al sistema vascular son
mejores que las de las derivaciones ureterales, pleurales y peritoneales.
Serd necesario, sin embargo, esperar un tiempo de evolucién més prolon-
gado para una valuacién definitiva de estas téenicas.

Si bien es cierto que practicamente todas las hidrocefalias pueden
ser tratadas con la anastomosis ventriculocava de Spitz o con la ventricu-
lostomia de Pudenz no creemos que estas técnicas puedan o deban su-
plantar absolutamente a las otras téenicas. Tampoco ereemos que la ecir-
cunstancia de que la derivacién se haga desde el ventriculo, hacieado
innecesario para este solo fin el diagnéstico diferencial entre hidroce-
falia obstructiva y comunicante, excusa de la necesidad de efectuar un
adecuado estudio neumografico preoperatorio con el objeto, sobre el que
insistimos, de hacer un planteo fisiopatolégico en cada caso particular
sobre el que siempre debe planearse el tratamiento. El perfecto estudio
neumogrifico es especialmente necesario en los casos en que se ha de efec-
tuar una derivacién al sistema vascular ya que, después de realizar una
operacion de Pudenz o de Spitz no es posible, por razones obvias, prac-
ticas una neumografia.

Un estudio neumografico preoperatorio inadecuado:. puede- hacer que
se pase por alto una lesién que deba ser tratada directamente, como una
papiloma de los plexos coroideos de los ventriculos laterales (*), una
hernia transtentorial ascendente del cerebelo con un bloqueo tentorial
funcional (5)» un cavum septum pellucidum dilatado no comunicante u
otras, que aunque poco frecuentes deben ser debidamente reconocidas.
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Independientemente de las condiciones que se den en cada caso
particular la norma general que se sigue en el Servicio de Neurocirugia
del Hospital de Nifios, en el momento actunal es la siguiente:

1) Las operaciones sobre la lesion causal tienen preferencia abso-
luta, Ejemplos: la descompresién suboceipital en las malformaciones de
Arnold Chiari, la exéresis de un papiloma de los plexos coroideos, la
apertura de un cavum septum pellucidum dilatado no comunicante Yy,
como es obvio, la exéresis de toda lesién expansiva abordable y extirpa-
ble. Hace excepcion a esta regla la obstruccién de las salidas del cuarto
ventriculo en la que se prefieren las operaciones derivativas desde el
ventriculo ya que los riesgos de la apertura del cuarto ventriculo son gran-
des y sus resultados poco satisfactorios.

2) La seccién unilateral de la herida del cerebelo se indica en los
casos de hidrocefalia comunicante con bloqueo tentorial funcional (%),
especialmente cuando son secuela de una meningitis tuberculosa.

3) La coagulacién endoseépica de los plexos coroideos se emplea en
los casos de hidrocefalia comunicante erénica, donde la ruptura del ba-
lance entre producciéon y absoreién de L.C.R. es disereta y no determina
una hipertensién intensa o aguda.

4) La ventriculocisternostomia se indica en los bloqueos del tercer
ventriculo o del acueducto de Silvio cuando el nifio es mayor la cisterna
magna es amplia y la hidrocefalia no es muy avanzada. En raras opor-
tunidades se indica, en estos casos, la ventriculostomia del tercer
ventriculo.

Cuando no se dan las condiciones enumeradas mas arriba se emplea :

5) La ventriculomastoidostomia, en los casos en que es necesario un
control transitorio de la hipertensién, cuando existe una infeecién acti-
va (3) (meningitis tuberculosa) o potencial, en nifios graves que requie-
ren una operacién minima. En lo posible el ventriculomastoidostoma debe
ser suprimido a las pocas semanas de la operacion.

6) La subaracnoideopleurostomia, en las hidrocefalias comunicantes
con el L.C.R. normal, en nifios graves o debilitados en los que sea nece-
sario efectuar una operacion minima. Por lo general esta operacion es
eficaz por varios meses durante los cuales el niflo puede recuperarse y
hacerse posible una operacion definitiva.

En los casos restantes se emplea, en orden de preferencia:

7) La anastomosis ventriculocava u operacién de Spitz o la ven-
triculoauriculostomia u operacion de Pudenz.

8) La subaracnoideo salpingostomia, en las hidrocefalias comunican-
tes de las ninas.

9) Las derivaciones ureterales.

10) Operaciones combinadas planeadas de acuerdo a las caracteris-
ticas y evolucién de cada caso particular.

Surge de este esquema de indicaciones quiridrgicas que las opera-
cicues de Spitz y de Pudenz nos parecen en este momento las operacio-
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nes derivativas de eleccion cuando no se pueden usar procedimientos
mas ‘‘fisiolégicos’ en el tratamiento quirtrgico de las hidrocefalias.

RESUMEN Y CONCLUSIONES

1) Se describe la téenica, indicaciones y resultados inmediatos en
15 casos de hidrocefalia interma y 1 de hidrocefalia externa (higroma
subdural postoperatorio) ,tratados mediante derivaciones de! L.C.R. del
sistema vascular (ventriculoauriculostomia u operacién de Pudenz con
la vélvula de Heyer y derivacién ventriculocava u operacién de Spitz
con la valvula de Holter).

2) De los 16 casos el control de la hipertensién fué permanente y sin
inconvenientes hasta la fecha en 14. Un caso fallecié a causa de una
infeccién estafilocéecica. Un easo se complicé con una endocarditis es-
tafilocoeeica pero atn vive con buen control de la hipertensién endo
craneana. Se sostiene que las operaciones de Spitz y de Pudenz deben
emplearse como operaciones derivativas de eleccién estando contraindica-
das tinicamente en los casos de infeccién meningea en curso o potencial.

4) Se discuten los motivos por los cuales las operaciones mas ‘‘fi-
siolégicas’” deben preferirse a las operaciones de derivacién al sistema
vascular.

5) Se insisten en la necesidad de que a pesar de la aceptacién de
téenicas de amplia aplicacién, como las derivaciones al sistema vascular,
debe efectnarse siempre un perfecto estudio, especialmente neumogra-
fico ,en todos los enfermos, de modo tal que en cada caso particular pue-
da formularse una adecuada hipé6tesis sobre el mecanismo de la hidroce-
falia e indicarse el tratamiento quirirgico en base a este planteo.

SUMMARY AND CONCLUSIONS

1) The technique, indications and early postoperative results are
here deseribed in 15 cases of internal hydrocephalus and one case ¢f exter-
nal hydrocephalus (postoperative subdural hygroma) treated by drainage
of the spinal tluid into the blood stream (Prudenz ventriculoauriculosto-
my with the Heyer valve and Spitzs ventrieulo-caval anastomosis with
the Holter valve).

2) A permanent and uncomplicated control of increased intracranial
pressure has been obtained up to the present date in 14 out of the 16 cases.
Omne patient (case 1) died as a result of antibiotic resistant staphylococcie
infection. Staphylococeic endocarditis was a complication of case 14 but
the patient is still alive with good control of increased intracranial pres-
sure,

3) Spitz and Pudenz techniques should be employed as a first c¢hoice
operation whenever a drainage procedure is indicated, but are contraindi-
cated in cases of active or potential meningeal infection,
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4) In certain cases more ‘‘physiologic’’ procedures should be given
preference rather than drainage of the spinal fluid into the blood stream.
These include:

a) Operations upon the causative lesion i.e., removal of a papiloma
of the choroid plexus, suboceipital decompression in Arnold-Chiari mal-
formation and removal of expanding lesions.

b) Section of the tentorium.

¢) Endoscopic coagulation of the choroid plexus.

d) Ventriculocisternostomy in certain cases.

e) Ventriculomastoidostomy in cases of active (especially T. B.) or
potential infections.

f) Subarachnoid-pleurostomy in some acute descompensated cases.

5) In spite of the introduction of the above techniques of drainage
of the spinal tluid into the blood stream, which already are widley used,
it should be stressed that a thorough study of the abnormal anatomy of
the ventricles and subarachnoid spaces must be performed. Based upon
such studies, especially by careful pneumographic demostration a patho-
physiological formulation of each individual case of hydrocephalus must
invariably be performed previous to the specific surgical indication.
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Dr, Rivarola J. E. — Cuil es el tlempo de evolucitn mﬁmma de los <operadoe
con este tipo de técmca o
Dr. Carrea. — Los casos de Pudenz ¥ los de Spitz tlenen alrededor de 3 afios de

evolucién, como miximo, La técnica de Spitz que mis se ha discutido en esta reunién

- ha sido practicada durante los filtimos 8 meses.

Los resultados obienidos son suficientemente satisfactorios como para continuar
desarrollando este tipo de operaciones, pero habri que esperar varios afios para saber
sus resultados definitivos, "
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Actualizacion

POLIOMIELITIS Y
“NUEVAS” ENFERMEDADES POR VIRUS

Dr. GREGORIO OCLANDER (*)

Ademés del amplio uso que se hace de la vacuna antipoliomielitica y
de los cuantiosos estudios sobre esta enfermedad, la gran epidemia de
influenza asidtica, la identificacién de virus que producen ““‘infecciones
de las vias respiratorias superiores’” y de las recientes investigaciones
acerca de las vacunas contra la parotiditis epidémica y el sarampion,
un répido progreso se estéd alcanzando en virologia gracias al aporte de
Enders, Weller y Robbins !, quienes reintrodujeron las técnicas de cul-
tivos de tejido en esta materia. A medida que se descubren nuevos virus,
se estd demostrando que ciertas infecciones son producidas por un micro-
organismo patégeno determinado y se estd diagnosticando ““puevas’’ en-
fermedades por medio de pruebas de laboratorio.

En 1949 se dejé definitivamente establecido que existian tres varie-
dades inmunolégicas de virus de la poliomielitis que producian paralisis;
més recientemente se han obtenido pruebas de que algunos casos espo-
radicos, asi como también pequenas epidemias de sindrome poliomieli-
tico que a veces incluso producen paralisis, son ocasionados por otros
virus como los denominados Coxsackie y Echo.

POLIOMIELITIS

La prevencién de las secuelas paraliticas de la poliomielitis adquie-
re especial importancia cuando se considera el problema de la inmuniza-
¢ién artificial, mientras que la completa profilaxis contra la infeccién
tiene un significado maximo en la epidemiologia y la erradicaciéon de
la enfermedad.

La infeccién poliomielitica se encuentra diseminada por todo el
mundo. En ciertas regiones, la enfermedad es endémica y la disemina-
¢ion del virus es tan amplia que un 80 por ciento o mas de los ninos
adquieren anticuerpos antes de los cinco afios de edad, por medio de una
enfermedad inaparente o subclinica, o grave. Los adultos en esas regio-
nes por lo general han adquirido una resistencia eficaz contra la enfer-
medad y ésta se limita casi a los nifios de los grupos de menor edad.
Donde las condiciones sanitarias son mejores, existen todos los grados de

(*) Medieal Research Co-operation. The Lilly Research Laboratorios. Indiana-
polis 6, Indiana, U.S.A.
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susceptibilidad a la enfermedad. La inmunidad eficaz es adquirida con
menos uniformidad y con menos seguridad y, por consiguiente, la polio-
mielitis predomina entre las personas de méas edad, en quienes es més
grave y presenta una mortalidad més elevada.

EBvolucion de la infeccion.

La patogénesis de la poliomielitis ha sido aclarada gracias a inves-
tigaciones recientes que han demostrado que el virus de la poliomielitis
puede hallarse en la sangre durante las fases preparaliticas y no para-
liticas de la infeeeién. Los estudios llevados a eabo por Bodian (*32) y
por Horstmann (*) demostraron que la multiplicacién extraneural pri-
maria del virus tiene lugar antes de la invasién de la corriente sangui-
nea y antes de llegar a las células susceptibles del sistema nervioso
central.

Las amigdalas y las adenoides y las placas de Peyer, constituyen la
puerta de entrada de la infeccién y el virus se encuentra en estas loca-
lizaciones antes de invadir la sangre u otros tejidos, Puede ser que
parte del virus producido en la regién de las amigdalas pase al tubo
digestivo e infecte secundariamente las placas de Peyer, las que a su
vez se convierten en un sitio adicional de multiplicacién del virus. Tam-
bién se encuentran concentraciones relativamente elevadas del virus en
los ganglios linfaticos que drenan la regién amigdalina y las placas de
Peyer, o sean los ganglios linfaticos cervicales y mesentéricos, respec-
tivamente.

Estos hechos explican el origen del virus que se halla en las seecre-
ciones de la regién amigdalofaringea, asi como del virus que se encuen-
tra en el contenido de la parte distal del tubo digestivo. Ademas, estos
sitios de la proliferacién primaria del virus en el periodo inmediata-
mente anterior a la invasién de la corriente sanguinea, hacen suponer
que la invasién viral se efectiia desde esas fuentes de prohteraelon viral
por conducto de las estructuras linfaticas. El virus producido de esta
manera es excretado en las secreciones de la garganta y en las heces,
contribuyendo mucho a la propagacién de la enfermedad. Durante esta
etapa que corresponde al periodo de incubacién y que dura unos siete
dias, el enfermo presenta muy pocas manifestaciones clinicas.

Durante las etapas deseriptas de la multiplicacién del virus en los
tejidos linfaticos y de la diseminacién inicial del virus es cuando el me-
canismo de inmunidad reacciona y comienzan a aparecer los anticuer-
pos. Una vez que el virus llega al torrente sanguineo, fase de la dise-
minacién del virus denominada ‘‘fase virémica’’ que dura unos ecinco
dias, los anticuerpos se hacen presentes en concentraciones que gra-
dualmente van aumentando y erradican el virus circulanie de la sangre
y probablemente de las secreciones de la garganta. Estos anticuerpos
fon esenciales, afin en bajas concentraciones, para bloquear la invasién
del sistema mervioso central lo cual también explicaria la habilidad de
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los anticuerpos sanguineos para limitar la excrecién del virus y para
acortar el periodo durante el cual el virus se puede obtener de la ga:-
ganta, aunque no logran eliminarlo por completo. Si al final de la eta-
pa virémica o de generalizacién no existen anticuerpos en la corriente
sanguinea, el virus invade principalmente las células motoras suscepti-
bles del sistema nervioso, en las cuales se multiplica y ejerce su aceién
citopatdgena, causando la destruceién de dichas células y la consiguiente
paralisis muscular, dando lugar a la etapa paralitica.

No hay duda alguna que cantidades relativamente pequenias de
anticuerpos circulantes son capaces de bloguear la entrada del virus
desde el sitio de la infeccién primaria en' el tubo digestivo al sistema
nervioso central. Asimismo, una vez que el virus se ha establecido en
el sistema nervioso central, titulos elevados de anticuerpos en el suero
sanguineo no pueden influir en el progreso de la infeccién ni en la des-
truceion de las células nerviosas.

Profilaxis.

Los objetivos del control inmunolégico fueron dirigidos a evitar la
‘ermedad paralitica por medio de alguna forma de inmunizacién que.

aunque no pudiera evitar la infeccion primaria en el tubo digestivo.
fuese adecuada para producir suficientes anticuerpos en la sangre y asi
bloquear la diseminacién del virus, desde el tubo digestivo al sistema
nervioso central.

La inmunizacién artificial tiende a imitar la infeeccién natural ¥
Salk logré una vacuna trivalente de virus muertos, con suficiente facul-
tad antigénica para producir la formacién rapida, constante ¥ reprodu-
cible de anticuerpos (°).

Los estudios més recientes han demostrado que los anticuerpos indu-
cidos con la vacunacién primaria administrada en tres dosis producert
un alto titulo de anticuerpos, que en ciertos casos supera al titulo alcan-
zado después de una infeceién natural (°) y que ademés induce un estado
de hiperreactividad igual al que se observa después de la infeccién. En
las personas previamente sensibilizadas por una infeceidén natural o pot
la vacunacién, el estado de hiperreactividad aumenta la velocidad y la
intensidad de la respuesta de los anticuerpos a una nueva dosis de vacuna.

Cuando se administra 1 cm®. de la vacuna por via intramuscular
con un intervalo de dos a seis semanas entre la primera y segunda do-
sis, y siete meses entre la segunda y tercera dosis, se obtienen con
centraciones adecuadas de anticuerpos que, de acuerdo a Salk, persis-
ten indefinidamente (¢). La duracién del periodo de la primovacuna-
cion permite administrar estas tres dosis entre una epidemia y la pro-
xima. La tercera dosis se inyecta después de un intervalo largo con el
objeto de obtener una respuesta del tipo de reactivacién que denotaria
la existencia de un estado inmunologico hiperreactivo. Ademds, se ha
demostrado que la magnitud de la formaciéon de anticuerpes, tanto la
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primaria como la de reactivacion, esta relacionada con la cantidad de
antigeno administrada, razén por la cual la via intradérmica no es
aconsejable, ya que no permite la administracién sino de una dosis pe-
quefia y, por consiguiente, con menoscabo de la cantidad de anticuer-
pos obtenidos,

La vacuna que se elabora en el presente posee un grado de innocui-
dad y eficacia constante; sin embargo, la revacunacién es probablemente
deseable para mantener una proteccion adecuada contra la enfermedad
paralitica, pero la frecuencia de la revacunacién tendri que ser deter-
minada por las observaciones e investigaciones futuras. En pediatria,
se aconseja la vacunacion contra la poliomielitis junto con el programa
de vacunacion contra la difteria, el tétanos y la tos ferina desde los dos
meses de edad. La administracién simultinea de antigenos del virus polio
mielitico y de los otros antigenos no debe, teéricamente, afectar la res-
puesta a cada uno de ellos.

ADENOVIRUS

En 1953 Rowe y colaboradores (*) comunicaron el aislamiento de
un viruos de los cultivos de tejidos practicados de vegetaciones adenoides
y de amigdalas extirpadas quirtirgicamente. Casi al mismo tiempo, duran-
te una epidemia de infecciones agudas de las vias respiratorias en 1952
v 1953, Hilleman y Werner (%), revelaron el aislamiento de un nuevo virus.
También se hallaron virus similares en las secreciones nasofaringeas y
conjuntivales de casos de infecciones respiratorias més especifica. A me-
dida que otros investigadores hallaban microroganismes similares, se les
asignaban nombres distintos: APC - virus adenofaringeoconjuntival; RI-
67 - virus de las infecciones respiratorias; ARD -virus de las enferme-
dades respiratorias agudas, etc. Finalmente se acordé designar a ese gru-
po de virus con el nombre de ‘‘adenovirus’’.

Los adenovirus son una familia de dieciocho tipos serolégicamente
distintos (y otros estdn en estudio), pero tienen en comtn el mismo fac-
tor fijador del complemento. Aparentemente no son patégenos para los
animales comunes de experimentacién y son resistentes a los antibiéti-
cos actualmente disponibles. Lo importante es que después de la infec-
cién primaria, estos virus se convierten en particulas latentes o crénica
mente infectantes y, por consiguiente, pueden ser activados por facto-
res deseconocides y causar infecciones recidivantes.

En el hombre, las infecciones debidas a adenovirus producen una
inflamacién catarral de las membranas muccsas del aparato respiratorio
y ocular, que se acompaiia de adenopatia regional. En el presente se ha
podido establecer una relacion entre ciertos sindromes clinicos y deter
minados adenovirus (Tabla 1).

Evans (?) recaleé que una cepa de virus puede producir varios sin.
dromes clinicos y que otros microorganismos independientes de los ade-
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TABLA 1

ADENOVIRUS ASOCIADOS CON CIERTOS SINDROMES CLINICOS

Sindrome Tipo de Adenovirus
Fiebre faringeoeonjuntival ............c.coiiiiiiiiiiiiiiens 3, 7, 14
Faringitis y amigdalitis aguda febril " 1, 2, 3, 5
Queratoconjuntivitis epidémica ....... ... 8
Neumonia atipica primaria ...........cccoceieiniiiiii.. 4, 7
Infeccién respiratoria aguda ...............oiiiiiiiiiin 4, 7
Conjuntivitis folicular aguda .............. .o AT

novirus pueden producir sindromes similares. Asimismo, con la posible
excepcion de la fiebre faringeoconjuntival y de las epidemias de enfer-
medades de las vias respiratorias observadas entre los soldados, por aho
ra no es posible distinguir mediante recursos clinicos solamente los sin-
dromes clinices producidos por los adenovirus de los debidos a otras cau
sas conocidas o desconocidas. Actualmente se desconocen las causas exac-
tas de la mayoria de las infecciones respiratorias entre la poblacion
civil, aunque los datos que se disponen sugieren que la mayoria son de
origen viral,

VIRUS COXSACKIE

En 1947 Dalldorf y colaboradores aislaron un virus duranfe un
epidemia de ‘‘gripe estival’’ en el pueblo de Coxsackie, estado de Nueva
York. No tardé en descubrirse que, a juzgar por sus efectos sobre raton-
citos jovenes, habia dos grupos intimamente relacionades —los grupos
A y B. Las cepas del grupo A han sido clasificadas en diecinueve tipos
antigcénicos, y las del grupo B en cinco.

Los virus Coxsackie del grupo A producen la herpangina, una infec-
cién ulcerosa de la faringe que ocurre por lo general en el verano y 2l
otofio, particularmente en los nifos. Esta enfermedad comienza con ce-
falalgia, fiebre, angina y vémitos, poco después aparecen pequeiias papu-
las blancas rodeadas de un halo eritematoso en los pilares anteriores,
amigdalas, velo del paladar y la uavula; las papulas se convierten en
vesiculas que al abrirse dan lugar a pequeiias exuleceraciones superficia-
les. También se han descripto lesiones vaginales.

En el Canadid, Howlett y colaboradores (1°) aislaron el virus Cox.
sackie del grupo A de la saliva de pacientes con herpangina asociada
con parotiditis. En los Estados Unidos, Finlandia, y Brasil, el mismo
orupo de virus Coxsackie también ha sido aislado de la materia fecal y
del liguido céfalorraquideo de pacientes con meninglitis aséptica.

Los virus Coxsackie del grupo B rara vez se hallan presentes en las
personas normales, KEste microorganismo causa, 0 es i@ causa de Ia
meningitis aséplica y de la mialgia epidémica o pleurodinia epidémica
(enfermedad de Bornho'm) y se le ha hallado asociado con epidemias
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de infecciones caracterizadas por sintomas meningeos y musculares que
frecuentemente han sido eclasificadas erréneamente como poliomielitis
no paralitica. En los Estados Unidos, Europa y Africa se ha comuni-
cado el aislamiento del virus Coxsackie B de lactantes que fallecieron
repentinamente a consecuencia de una breve enfermedad no espcifica,
habiéndos hallado en la autopsia una miocarditis.

VIRUS ECHO

El vasto empleo de los cultivos de tejidos para identificar los virus
de la poliomielitis permiti el aislamiento de varios virus “nuevos’’ de
las heces de pacientes, a menudo de los que padecian de meningitis asép-
tica. Un grupo de virus ha sido denominado “yirus entéricos humanos
citopatégenos huérfanos’’ y estd compuesto por veinte diferentas tipos
antigénicos. (El voeablo ‘‘huérfanos’ ‘sefiala la ignorancia sobre su
origen, y se ha dicho que son virus en busea de enfermedades.) El non.
bre de dichos virus ha sido abreviado en la sigla ““ECHO’’ (de su nom-
bre en inglés: enteric cytopathogenic human orphan viruses). Bs infe-
resante notar que el grupo ‘‘ECHO’’ no esta relacionado con los virus
de la poliomielitis ni Coxsackie, pero ha sido aislado de la materia fecal
y del liquido céfalorraquideo de pacientes con meningitis aséptica.

Los virus ECHO producen infecciones transitorias del aparato di-
gestivo que predominan durante el verano con un cuadro clinico diu-
rreico. Ademas las cepas 2, 4, 5, 6, 9, 14 y 16 invaden el sistema ner-
vioso central y se manifiestan clinicamente como un sindrome de menin-
oitis aséptica, con alguna frecuencia simulando la poliomielitis no para
litica, a veces incluso con paralisis transitoria. Las cepas 8, 10 y 20 pro-
ducen infecciones del aparato respiratorio asociado cow diarrea que pre-
dominan durante el invierno. Los virus del grupo ECHO han sido incor-
porados ya a los agentes enteropatogénicos y su condicién de ‘‘huérfa-
nos’’ tiende a desaparecer ya que su papel en la patologia humana se
va aclarando.

La virologia clinica se halla en la etapa en que se hallaba la bac-
teriologia varias décadas atrds — antes del reconocimienio de la “‘flora
normal’’, antes de que ciertas infecciones fuesen diagnosticadas tanto
en clinica como en el laboratorio, y antes de que se hicieran grandes
adelantos terapéuticos. Bl objetivo prin:ipal, en la actualidad, consiste
en el diagnéstico preciso del agente etiolégico y en el establecimiento
de las medidas méis eficaces para obtener y mantener una inmunidad
adecuada contra las numerosas y ‘‘nuevas’’ enfermedades por virus.

SUMARIO

Se presenta una revision del estado actual de los conocimientos
acerca de la infeccién por virus de la poliomielitis y de su profilaxis
mediante la administracién de la vacuna de virus inactivado. También
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se describen los virus aislados més recientemente y las infecciones debi
das a adenovirus, virus Coxsackie y ECHO.

SUMMARY

A review of present knowledge concerning poliomyelitis virus
infection and its prevention with the administration of inactivatel
virus vaccine is presented. Newly isolated virnses are described an the
infections due to adenoviruses, Coxsackie, and ECHO viruses are als)
discussed.

RESUME

Cet article présenté une revue des connaissances actuelles sur
I’infection par le virus de la poliomyélite et de sa prophylaxie par admi
nistration de vacein 4 base de virus inactivés. L’article contient un:
description des virus récemment isolés et traite des infections causées
par des adénovirus, des virus de Coxsackie et des virus Echo.

ZUSAMMENFASSUNG

Ein iiberlick iiber die gegenwiirtize Kenntnisse von Poliomyelitis
Virus Infektion und ihre Verhiitung mit der Verabreichung von abge-
toteter Virus Vaceine ist gegeben. Kiirzlich isolierte Viren sind beschr:-
eben und Infektionen verursacht mit Adenovirus, Coxsackie und ECHO
Virus sin auch besprochen.
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