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EDITORIAL
- ———— —_ — ———— ——————  ————————

El Programa de Control de las Infecciones Respiratorias Agudas

En los palses en vias de desarrollo, €1 100% de los nifics de condicién socio-cconémica modesta, a los
pocos meses de vida son portadores de pérmenes en sus vias respiratorias superiores, situacion que se
observa tardlamente y con menos [recuencia en palses desarvollados.

5i en estos mismos paises se encuesiase un grupo de médicos sobre aspectos clinicos de lay infec-
ciones respiratorias agudas (IRA), seguramente sc podria comprobar la exisiencia de un satisfacro-
rio nivel de conocimientos sobre la multiplicidad de agentes ctiolégicos. los signos y sintomas que
acompafian al compromiso de diversos niveles del aparato respiratorio y un concepta diagnésico
bastante preciso de las localizaciones bajas, brenquiolitis y neumonfa, asi como de su tratamiento.

Pero también serfa evideme la gran diversidad de criterios sobre {as actitudes terapfuticas y en u
niimers importante, la tendencia a la indicacién de antibisticos y de comp para tr jento
sintemivico, indtiles y a veces perjudiciales, en infecciones respiratarias que no los requicren, § el wso
inadecuado de antibiéticos en las que s1 los precisan. Tambidn ¢n algunos serfa posible verificar la
costumbre de pedir exdmenes, como los bacteriolégicos, cuyos resuliados en lay condiciones habi-
tuales de trabajo son irrelevantes, 6 eximenes radiolégicos que no son significarivos en la decisién te-
rapbutica de un cuadre agudo.

Pero la conclusién serfa menos satisfactoria adn, si se rrawase de verilicar ef conocimients entre los
médicos ¢ integrantes de los equipos de salud, en los siguienies hechos de caricier epidemialégico:

® Mis del 80% de las IRA son de orfgen viral, autolimitadas, de curso habitualmente leve o mode-
rado. Menos del 5% son cuadros neumdénicos, algunos de curso severe y la inmensa mayarfa de
origen bacteriang y de cllos, sc ha confirmado que alrededor del 609 son producidos por Strepioce-
ce Pneuntoniae y Haemo philus Influenzae o ambos.

¢ El niimera de episodios de IRA en los primeros afios de vida oscila enure 6 y 8 por afio. La
mayorla son de origen viral que en algunos casos, determina secundariamente 1a posibilidad de una
infeccién bacieriana baja. La consulta pediftrica por IRA varfa segiin [as estaciones anuales de un
25 a un 60%. Esta [recuencia es similar en palses desarrollados o en vias de desarrollo.

La dilerencia estriba en la frecuencia y severidad de los cuadros neuménicos. Ello se debe a una se-
rie de factores que en caso de estar presentes, facilitan y agravan las IRA, Ellos son: maternidad pre-
coz, prematuridad, multiparidad, supresién temprana de la laciancia materna, desnutricién, des-
cuido en la atencién y limpieza del nifie, £3casa informacién de la poblacion sobre aspectos de salud y
enfermedad y percepciSn de gravedad, hacinamiento, contaminacidn ambicolal doméstica por hu-
mo de cigarrillo o combusiibles de tipo casero: falta de servicios médicos o dilleil acceso a ellos, con
la consiguiente escasa cobertura de inmunizaciones y atencibn médica, la cual con [recuencia es
tardla o inadeevada.

Esios [actores habirnalmente atumulados, explican las enarmes dilerencias en mortalidad obser-
vadas entre los palses desarrollados y los ¢n vias de desarrollo, que muestran cifras de 20 a 70 veces
mayores para los nifios entre 0 y 4 ailgs de edad, La letalidad de los casos de neumontias graves es de
2%, 51 tecibe un buen Lratamienco, sube o 20 0 30% % no 3¢ trata ¢ el tratamiento es inadecuado,
Dicho en otros términoes, la posibilidad que un pific menor muera por esta causa ¢s muy alta en
nuesiros pafses y peor ain, un tercio de ellos muere sin recibir atencidn médica.

Esta situacién ha llevado a Ja O.M.5. a impulsar los Programas Nacionales de control de las IRA,
Su propésito s reducir la mortalidad infantil por esta causa. Para ¢llo promueve las siguientes estra-
tegias:

1‘8". Mejorar ¢l nivel de inlormacién a la comunidad y lograr su participacién pesitiva al respecio.

* Mejorar 1a cobertura de arencién y asegurar pleno acceso a ella.

# Impulsar ¢l cumplimiento de los programas de inmunizaciones, que incluyen [as vacunas
contra ¢l sarampién y la tosferina, enlenmedades responsables de un importante nimera de muoertes
por IRA baja.

# Capacitar al ¢quipo de salud, a identificar los cuadros de 1RA, con especial ¢nlasis en cl diagnds-
tice de gravedad, basado en los signos y siotomas mds relevantes {frecuencia respiratoria, retraccidn
de partes blandas torécicas, incapacidad para alimentarse o beber) y para que de acuerde ai diag-
néstico, ofrezcan ¢l tratamiento o indicacién aproptadas, segiin norma establecida por el Programa.

» Lograr una perfecta articulaci6n enire unidades médicas de primer nivel y los hospitales de refe-
rencia para la atencién de los casos graves.

* Impulsar proyectos de investigacién etiolégica, terapéutica y operacional destinados a perfec-
cionar ¢l Programa, N .

E1 Programa de control de IRA répidamente gana imponancia en los pases donde Ia rnorr..a!ld.ad
por tsta causa cs alta. Ya sc tienen informes alentadores de experiencias realizadas en condiciones
sacio-econdmicas muy diflciles, donde la aplicacién del programa ¥ respeto a sus normas ha lograde
reducciones muy dignificativas en la monalidad por esa causa. i

Las autoridades responsables de salud, estdn impulsande ¢l Programa de Control de IRA rambién
en México. pero su €xito dependerd en gran medida del grade de informacién del cuerpo médico al
respecto ¥ de un cambio de actitud basado en los hechos epidemioldgicos y en las acciones consisyen-
tes que estos hechos determinan.

Iir. Alvare Yddez dei Villar
Comndror OP5/OMS

Atimco,
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SALUD PUBLICA

EVALUACION DE LOS ESQUEMAS D

PRIMARIO DE LA TUBERCULOSIS
EN SERVICIOS DE LA
SECRETARIA DE SALUD

Resumen; En el periodo 1980-1985 se usaron en México tres ssquemas
de cratamiento primerio de la wberculosis- ZHRSZ + H,R, supervisa-
do: 2ZHSE + 10 H, 5y supervisado y 2HSE + 10 HE auicadminisirada.
A partir de 1985 se ha normado ¢l uso del esquema supervisada de coria
duracién sin esrepiomicina: ZHRZ + 4 H,R, y ¢l awoadministrade
mencionado ameriormence.

En ¢l aniculo s¢ analizan las venrajas del tratamicento supervisado de
coria duracifn por sus meg benelicios epidemiolbgicos, su 1a-
sa de abandonos, su mayor porcentaje de eficacia y de eficiencia y por
ser menos cos1oso en funcidn de gatos direcios.

Introduccién

En afios recientes, se han aplicado en México en los
servicios del primer nivel de atencién de la Secreta-
ria de Salud, tres esquemas basicos de tratamiento
primario de la tuberculosis.

a) Supervisado de corta duracién a base de isonia-
cida, rifampicina, pirazinamida y estreptomicina.

b) Supervisado de un afio, que incluye isoniacida
estreptomicina y etambutol,

c) Auteadministrado de un afio que contiene los
mismos medicamentos del esquema anterior.
(cuadro I)

A partir de 1987 se ha normado el uso del es-
quema de tratamiento supervisado de corta duracién
sin estreptomicina. Con esta medida se reduce el
costo del esquema de tratamiento sin menoscabo de
su eficacia.()

En esta comunicacidn, estos tres regimenes de tra-
tamiento, se evaliian de conformidad con los si-
guientes criterios,

1. Impacto clinico y epidemiolégico
2. Resultados operativos del programa
3. Costos.

= Subdireccion de Prevencign de Enfermedades.
Iufecciosas Respiratorios.
Responsable del Programa de Control dr la Tuberculosi.
Secreiaria de Salud.
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Se analizan a continuacién los datos proporciona-
dos por servicios de la Secretaria de Salud segiin in-
formes de evaluacién operacional en el periodo
1983-1985 o en su delecto, los que se conocen por la
experiencia internacional. La evaluacién del trata-
miento se refiere exclusivamente a la quimioterapia
€ON esquemas primarios,

Evaluacidon de impacto

“La quirnioterapia es un tratamienio estrictomente
antimicrobiano”. La curacién del paciente se deter-
mina por la negativizacién bacteriolégica'del esputo
y no por la desaparicién anatémica de las lesiones. (2}

El primer beneficio del tratamiento de la tubercu-
losis pulmonar es de impacto epidemiolégico, ya que
al iniciarse, se interrumpe la cadena de transmisién,
al suprimir las fuentes de infeccién por la accién
bactericida sobre la abundante poblacién bacte-
riana presente en las lesiones abiertas.

En la actualidad se acepta que un tratamiento
completo y adecuado disminuye la letalidad del 50%
en los no tratados, al 1% como maxime en los que
reciben medicamentos.

De igual manera, las curaciones varian de 25% en
los enfermos sin tratamiento al 96% o mis en los
tratados y, la proporcién de fracasos que persisten
como fuentes de infeccidén es del 25%, en los pacien-
tes no tratados y se reduce al 3% o menos en los que
reciben un esquema de tratamiento en condiciones
dptimas.(3

Sin embargo, si los enfermos reciben un traga-
miento incompleto el resultado epidemioldgico es
contraproducente, ya que aurnentan las fuentes de
infeccién persistentes, a expensas de salvarle la vida
a un importante namero de enfermos que sin trata.
miento hubieran fallecido. .

Para lograr un impacto en la disminucién de las
fuentes de infeccion es preciso que cuando menos el

NEUMOLOGIA Y GIRUGIA DE TORAX
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T T Cuadro 1

ESQUEMAS DE TRATAMIENTO PRIMARIO DE LA TUBERCULOSIS

MEDICAMENTOS, DOSIS Y DURACION

FASE INTENSIVA
2 meses o 58 dosis
Adminutracion diaria Fase de Sosten
CORTA SIN H 300 mg. H B0 mg.
DURACION ESTREPTOMICINA R 600 mg. R 600 mg.
6 MESES Z 2000 mg. Una sola loma dos veces
por semana hasa complelar
SUPERVISADO CON H 300 mg. 30 dosia
EN EL ESTREPTOMICINA R 600 mg.
SERVICIO Z 2000 mg.
s l g
TRATAMIENTOS CON ETAMBUTOL, H 300 mg. 800 mg.
DE UN ARO DE EM FASE DE 5 1 g E 2400 mg.
DURACION SOSTEN E 1200 mg. Una roma dos veces por
SUPERVISADOS semana hasta completac
90 dosis
CON H 300 mg. H 300 mg.
ESTREPTOMICINA 5 1 mg 3 1
EM FASE DE E 1200 mg. Dhos veces por semana
S505TEN hasa completar 90 dosis
TRATAMIENTO H 100 mg. H 300 mg.
AUTOADMINISTRADO 5 1 g E 120 mg.
DOMICILIARIO E 1200 mg. Una oma diaria hawa
completar 300 dosis,

70% de los casos que inicien un esquema de trata-
miento, lo completen a satisfaccién,

En la figura 1 se representan diez graficas que
ilustran el % de fuentes de infeccion persistentes se-
gan que completen el tratamiento del 10% al 100%
de los pacientes y, segiin la cobertura de casos que se
diagnostiquen e inicien tratamiento, en relacién a la
incidencia real hipotética.

En las ordenadas se especifica el % de casos que
persisten como fuente de infeccidn segin las
caracteristicas del (ratamiento; en las abscisas se cla-
sifican en %, las coberturas de diagnéstico de casos
y de inicios e tratamiento en relacién al total de
casos que en teoria aparecerian en la comunidad y,
las graficas expresan la combinacién de los ante-
riores parimetros segn el % en decenas, de pacien-
tes que completen el tratamiento.

a) Si a ningdn paciente se le prescribiera trata-
miento, el 25% de ellos permanecerian como fuen-
tes de infeccion como se observa ¢n el punto de par-
tida de las grificas.

b) En el otro extremo, si el 100% de los pacientes
recibieran un tratamiento quimioteripico y el 100%
lo complerara satisfactoriamente, sblo el 3% pudie-
ra persistir como fuente de infeccién como se obser-
va en el limite extremo de la gréfica inferior; se de-
duce pues que, desde el punto de vista epidemiolégi-
¢o, la diferencia entre no tratar a ningiin paciente
tuberculoso o tratar adecuadamente a todos consiste

Vol. XLVI, Namero 4, 1987

en reducir las fuentes de infeccién persistentes del
25% al 3% o menos,

Suponiendo que se diagnosticaran y se iniciara
tratamiento en el 100% de los casos y que sélo el
10% lo completara, el remanente de fuentes de in-
feccion se elevaria del 25% al 59% aproximada-
mente, como se observa en el extremo derecho de la
grafica superior.

En los tratamientos autcadministrados, no es raro
que solo el 50% de los pacientes complete el trata-
miento; si a la vez solo se estuviera administrando
tratamiento al 50% de los casos nuevos, la propor-
cién de fuentes de infeccién persistentes se elevaria
al 28%; si €l programa se “mejorara” en los términos
de diagnosticar e iniciar tratamiento al 100% de los
casos sin rmodificar el cumplimiento del mismo, las
fuentes de infeccion persistentes se elevarian al 34%;
obsérvese en la figura que se necesita que cuando
menos el 70% de los pacientes complete satisfacto-
riamente su esquerna de tratamiento para lograr un
decremento en el niimero de fuentes de infeccién.
(Fig. 1).

5i se considera que en México se estan diagnosti-
cando e iniciando wratamiento al 70% de los casos
de tuberculosis, se podria estimar el impacto epide-
miolgico de los tres esquemas de tratamiento pri-
mario que se han venido usando hasta 1986, consi-
derando el % de tratamientos completos segin es-
quema, es evidente que el impacto en la reduccién

7
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Figura 1

IMPACTO SOBRE LAS FUENTES DE INFECCION EN
TUBERCULOS1S SEGUN DLYERSAS COBERTURAS DE
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO.
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- "v}f_/ IS Cuadro 2
ESTIMACION DE FUENTES DE INFECCION PERSISTENTES SEGUN ESQUEMAS DE
TRATAMIENTO PRIMARIO EN SERVICIOS DE ATENCION PRIMARIA DE LA 55A
ESTADOS UNIDOS MEXICANOS
1983 - 1965
Porcentaje Estimado de casos que inician tratamiento: 70%
ESQUEMAS % DE FUENTES
DE % QUE COMPLETA DE
TRATAMIENTO EL TRATAMIENTO INFECCION PERSISTENTES
SUPERVISADO DE
CORTA DURACION 81.2 18 %
SUPERVISADO DE
1 ARO 60.5 28 %
AUTQADMINISTRADO 61.3 25 %
FUENTE: Iufc tos de evalmacion opcrative. 554,

NEUMOLOGIA ¥ CIRUGIA DE TORAX



Dr. Cann

de fuentes de infeccidn es superior en el esquema su-
pervisado de corta duracién. (cuadro 2).

Es obvio que para obtener impacto epidemioldgi-
co por la administracién de los esquemas de trata-
miento, es preciso observar en orden de importan-
cia, los siguientes requisitos:

1. Todos los enfermos que inicien un tratamiento
antituberculoso deben terminarlo a satisfaccién,

2. Todos los enfermos que se diagnostiquen debe
iniciar un tratamiento eficaz.

3. Todos los enfermos baciliferos que ocurren en
una regién, deberdn diagnosticarse por baciloscopia
directa de esputo, lo mis pronto posible.

Se estima que en México, la suma de casos de tu-
berculosis diagnosticades por las instituciones del
sector salud, corresponde al 709 de la incidencia
real.

Evaluacién de resultados

Los informes de evaluacién operativa de los servicios
de la Secretaria de Salud, revelan que en promedio
en el periodo 1983 - 1985, el 10% de los enfermos
diagnosticados por baciloscopia directa de esputo no
iniciaron tratamiento.

En el mismo periodo, el % de enfermos que
completaron el tratamiento fue de 81.2, 68.5 y 61.3
respectivamente para los esquemnas de tratamiento
supervisado de corta duracién, supervisade de un
afio y autoadministrado.

La interrupcidon del ratamiento esta relacionada
principatmente con la tasa de abandonos que fue en
el periodo mencionado, del 11.4% para el trata-
miento supervisado de corta duracién del 19.8%, pa-
ra el tratamiento supervisado de un afio y del 26.5%
para el esquerna autoadminisirado. {cuadro 3}

Cuadro 3

SECRETARIA DE SALUD
DIRECCION GENERAL DE MEDICINA PREVENTIVA
PROGRAMA DE CONTROL DE LA TUBERCULOQSLS

Para los esquemas de tratamiento supervisado el
% de tratamientos completos disminuyé en 1984 y
1985 en comparacion con 1983. Dentro de las causas
atribuibles al fenémeno debe figurar en primer lu-
gar la escaser de medicamentos y la disminucién de
las actividades de supervision observadas en esos
afios como consecuencia de la depresién econdmica
que ha sufrido el pafs.

La eficacia, medida por el % de curaciones (ne-
gativizaciones) en relacidn a los enfermos que
completaron su esquema de tratamiento fue en el
mismo orden; del 91.2%, 81.7 y 77.8% respectiva-
mente.

Estas cifras de “eficacia”, son inferiores a las re-
portadas de 95% o mis en ensayos controlados en
los que se han seguido las normas ortodoxas de toda
investigacitn. .5

La informacién de los servicios de Salud de la
Secretarfa de Salud (cuadro 3) comprende solamen-
te los resultados recopilados oportunamente y no
excluye los fracasos por drogorresistencia primaria o
secundaria, ni los diagnésticos equivocados.

Un indicador mas preciso, es la eficiencia del es-
quema de tratamiento, medida por el % de cura-
ciones obtenidas dentro de los pacientes que ini-
ciaron tratamiento y que en promedio fue en el mis-
mo periodo del 74.1% para el esquema supervisado
de corta duracidén, 56.0% para el supervisado de un
aflo y solo del 47.7% para el esquemna autocadmi-
nistrado,

Es obvia la influencia negativa que representan
los abandenos al tratamiento y la ventaja del traca-
miento supervisado acortado de & meses de dura-
cién. {cuadro 3). e

Evaluacién de lar cohories de casos de tul howis 3cgin o de wrac
Esq. supervisado de 6 meses| Esq. supervisado de [ arfo . awlpadminidrado
Concepto 2
1983 | 1984 | 1985 |SUMA| 1983 | 1984 | 1985 |SUMA| 1987 | 1984 | 1985 |SUIMA
1. CAS0S QUE INICIARON TRATAMIENTO 875 | 1770 | 2004 | 4649 | 1496 | 2525 | 2464 | 6485 | 1518 | 2259 | 2000 | 5577
2. COMPLETARON TRATAMIENTO 739 | 1437 | 1600 | 3776 | 1097 | 1733 | 1615 | 4445 | 702 | 1341 | 1294 | 3417
3. ABANDONOS 91 184 | 253 | 528 | 226 | 520 | 537 | 1283 344 | G634 | 498 | 1476
4. DEFUNCIONES 25 60 66 | 152 | 121 14| 308 | Lo 85 | 271
5. CURACIONMES (Megativizaciones) 688 | 1294 | 1463 | 3445 ] 916 | 1410 1305 | 563t 597 | 1068 | 991 | 2659
6, FRACASOS (No se negativizaron} n 97 76| Eoa| 113 158 | 184 | 455f 100 | 166 176 | d42
INDICADORES { % )
1. TRATAMIENTOS COMPLETOS B4.4 | BLE | 79.4 | B1.2 | 73.3 | 68.6 | 65.5 | 68.5 | 59.3 | 59.4 | 4.7 | 61.3
2, ABANDONOS 104|104 | 126 [ 114 ] 15.1 | 20,7 | 20.8 | 19.8| 26.1 | 28.1 | 24.9 { 265
3. LETALIDAD 30| 34 33| 33| 5.2 4.8 4.2 47| 58| 49| 4.2 4.9
4. EFICACIA 93.1 | 900 91.4| 912 | B%.5 { BL.4| 80.80 | 81.7 | 76.3 | 79.6 | 76.8 | 77.8
5. EFICIENCIA 78.6 | 73.1| 73.0| .1 | BL.2 | 55.8 | 53.0 | 56.0 | 45.3 | 47.2 | 49.7 | 47.7
6. FRACASOS 35| %5 38| 44| 75 63| 75| 7.0| 76| 74| 8.8 7.9
FUENTE: Ink W4 de Evaluarién Op ) 1963 - 1985
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Cuadro 4
COSTOS DIRECTOS DE LOS TRATAMIENTOS PRIMARIOS CONTRA LA TUBERCULOQSIS

Necesridades y costo segin esquema
Inzumos
s cadh Supervisado de un afo
Precio upervisado de ..
Uniano Coria Duracién Con Eiambuol Con Esirepromicina Autcadminisirado
Nombre Unidad on 2a. Fase cn 2a. Fase
Mimero Cosio Mimero Costo Namero Cosio Nimero Coslo
COMP.
ACIDQ 1SOXTICOTINICO | 100 mg. | &  3.20 420 3 134 000 5 2880 900 5 2880 1080 $ 3456
CAPS.
RIFAMPICINA 300 mg. | $188.35 180 § 25790
COMP.
PIRAZINAMIDA 5 mg- | $ 64.34 240 5 9694
ESTREFTOMICINA FRASCO | 5 286.05 60 5 17163 150 5 42907 60 $ 17163
GRAGEAS
ETAMBUTOL AM mg. | § 45.M 720 5 32616 180 $ 8154 1080 $ 48924
JERINGAS
DESECHABLES PIEZA 5 5000 60 $ 3180 150 $ 7950 -] 5 2180
SUMA COSTOS 5 50689 $ 55839 § 61881 $ 72723
CIFRAS REDONDEADAS 5 50700 $ 55850 % 61900 $ 12750
FUENTE: Direvcibin General de Medicine Preveotiva,
Dircoiedn Gomtral de Admimis ricidn,
Serretira de Sabud.
Cuadro 5
COSTOS DIRECTOS DE LOS BQUH&AS DE TRATAMIENTO CONTRA LA
TUBERCULOSIS {1)
A PRECIOS DE MARZO DE 1987
Coylos de un Coslo Cosio
Esguemas de tratamiento tratamienio eficacia eficiencia
complelo 2} (3
CORTA DURACION 5 50 100 3 55 500 5 7100
SUPERVISADO CON ETAMBUTOL EN
DE FASE DE SOSTEN 5 55 900 5 69 200 % 105 0OO
1 ANO
CON ESTREFPTOMICINA
EN CASO DE 505FEN. $ 61 900 5 76 600 $ 116 00O
AUTOADMINISTRADO ’ _S'I?_Z‘__BDIJ $ 94 BOO 5 160 000
FUENTE: Disercitm G | de Adminivracidr * .,
Ink b de Evaluacién Opayacional. -~k i
{2) Camlo ¢aso curado de ka que wrminan tratamienio. |, = DAY .
%) Como caso rurado de lm que inician alamienie. v, " "h 2t f"
._':' .

L
Evaluaci6n de costos TR o
Los gastos que se erogan para tratar a un enfermo
varian en funcidén del tipo y cantidad de medica-
mentos usados y los precios de venta que ocurren en
el mercado en un momento dado.

A simple vista el uso de Ja rifampicina encareceria
el tratamiento substancialmente, sin embargo, por
la dosificacién y la duraci6n del tratamiento, el cos-
to directo de los medicamentos y jeringas, resulta en
orden ascendente, a precios de marzo de 1987, de
$ 50,700 para el tratamiento supervisado de corta
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g e et 2
o
.,p?:_.a"?[‘f:.,;yﬂuracién sin estreptomicina, $ 55,900 para el es-

quema controlado de un afio con ¢l uso de etambu-
tol en fase de sostén; se eleva a $ 61,900 si se emplea
estreptomicina en esta fase y resulta de $ 72,800 en
el esquema autoadministrado en virtud de que la to-
ma de medicamentos es diaria, lo que eleva los cos-
tos 2 pesar de usarse los medicamentos mas econd-
micos. (cuadros 4y 5}.

Si se consideran para 1987, las mismas tasas de
eficacia y de eficiencia sefialadas en los informes de
1985, (cuadro 3) los costos de cada caso curado entre

NEUMOLOGIA ¥ CIRUGIA DE TORAX
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los que terminan el tratamiento (costo eficacia) se
elevan a $ 55,500, $ 69,200, $ 76,600 y § 94,800 en
el mismo orden de esquemas.

Finalmente los costos-tratamiento en un enfermo
curado entre los que lo inician (costo-eficiencia), se
ven afectados por los indices de abandono que son
mas elevados en los tratamientos de un afio.

Resultan de $ 71,000 para el tratamiento de corta
duracion, $ 105.000 para el esquema supervisado de
un afio con etamburtol en fase de sostén, § 116,000
para el mismo esquema con estreptomicina en fase
de sostén y se incrementan a $ 160,000 en «l trata-
miento autoadministrado.

Conclusiones
Por lo anterior como resultado del anilisis de eva-
luacidn que se presenta en esta comunicacién, se
concluye la ventaja de utilizar el tratamiento super-
visado de corta duracidn sobre los demés y se justifi-
ca la politica normativa de usar sélo dos esquemas
de tratamiento, con una alternativa de excepcion
para los casos que solamente pueden llevar el trata-
miento autoadministrade en su propic domicilio.
Con el propésito de lograr la mayor eficacia y efi-
ciencia en el tratamiento se ha normado que los pa-
cientes que se someten a un esquema autoadmi-
nistrado deben ingerir sus medicamentos con Ia su-
pervisidn a cargo de un familiar.

Para disminuir las interrupciones parciales en la
ingestion de medicamentos, se realizan gestiones an-
te la Comisién del Cuadro Bisico de medicamentos
para que se haga una presentacion equilibrada con
isoniacida, rifampicina y pirazinamida para la fase
diaria intensiva y de isoniacida y rifampicina para la
fase intermitente de sostén, en el tratamiento super-
visado abreviado.

Summary: In the period 1980-1985 was used in México three schemes of
primary treatmen of tuberculosis: 2HRSZ + 4 H; R, controled, 2 H SE
+ 10 Hg 54 controled, and 2 HSE + 10 HE no controled.

In 1986 is recommended the usc of only two primary schemes: 2 HRZ
+ 4 H, Ry (controled) and 2HSE + 10 HE (no controled).

In this article is analice the advantages of the primary short-counse
chemoterapy regimen on of basis epidemiological results adn by less ex-
pensive dicect casus.
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INVESTIGACION CLINICA

" TRATAMIENTO ANTITUBERCULOSO ACORTADO
A BASE DE UNA COMBINACION FIJA *
ANALISIS DE 100 CASOS

eyrudib la eficiencia y aceptabilidad de una combinacidn fi-
ja de Firmacos e el tratamienio acortado de la Tuberculosis Pulmonar.

Es un estudie multicéntrico de 86 pacientes con baciloscopla postica,
tratddos con la presentacidn finica a base de 150 mg, de rifampicina, 75
mg. de Bsoniarida y 400 mg. de pirarinamida, durante dos meses, me-
diante administracién supervisada.

Se obtiene una mejorfa significativa en el peso, tos, expectoracion,
hemoptisis y en las leioney radisl&gicas de los pacienes, asl como nega-
tivizacién dre 1a baciloscopfa en ¢l 72,6% de Jos pacientes a bos 30 dias y
en el 86.3%, en el dia 60. Solo un paciente presentd reaccioney adversas
a la medicibn.

La arepuabilidad se calilica de buena 2 excelente, cvita [a monortera-
pia, disminuye el zbandono, se evitan errores en la posologia, falla en el
suministre y simplifica ¢] régimen terapedtico.

Introduececion

Se ha considerado a través de todas las experiencias
tanto internacionales como nacionales en el trata-
miento de la tuberculosis, que ¢l esquema de corta
duracién con tres drogas: isoniacida(H), rifampici-
na(R) y pirazinamida(Z) durante seis meses, es el
mejor régimen de control de la enfermedad tubercu-
losa en paises como el nuestro.

Tratande de simplificar el suministro de los medi-
camentos, aparecié una combinacién fija con los
tres medicamentos mencionados y a dosis terapéuti-
cas en la fase intensiva del tratamiento de ia Tuber-
culosis.

Con este estudio se podrin confirmar todas las
ventajas de eficiencia y aceptabilidad en un progra-
ma de control de la Tuberculosis como una medida
de mejorar las fallas en la adherencia terapéutica.

. Trabajo Preseniade en el XXI Congreso de Neumologia y
Cirugva de Torax el 3 de marzo de 1987, Morelia, Mich.
**  Director de la Clinica de Enfermedades del Aparato Respiratorio
- Secretarfa de Salud.
Miembro de ln New York Academy of Sciences y de la Chemothe-
ragy and Infectiouws Diseases Society.
vret Médico Especialisia de la Clinica de Enfermedades del Aparcto
Reipiratorip, Secrelaria de Salud.
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Objetivo

Demostrar la eficiencia y aceptabilidad por parte de
los pacientes, de una combinacién fija a base de ri-
fampicina, isoniazida y pirazinamida, propuesta ac-
tualmente como una alternativa ventajosa y simplifi-
cada en la fase intensiva del tratamiento antituber-
culoso acortado.

Material y métodos

El estudig, de tipo multicéntrice, se llevé a cabo en
100 pacientes distribuides en: el Hospital General de
México, en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias, en la Jurisdiccion II1 de Poza Rica,
Jurisdiccion VIII de Veracruz y el Centro de Salud
de Acapulco. A todos se les efectué historia clinica,
baciloscopia, biometria hemitica, quimica sangui-
nea, general de orina y radiografia de térax.

Descripcion:

Es un estudio abierto, controlado y prospectivo,
para confirmar la tolerancia y aceptabilidad de la
combinacién fija de medicamentos.

Criterios de inclusidn:

a) Diagnéstico clinico de TB pulmonar, confirma-
do por baciloscopfa.

b) Mayores de 15 afios y menores de 70 y

c) Con peso minimo de 40 Kg.

Criterios de exclusion:

a) Tuberculosis extrapulmonar

b) Insuficiencia renal

c) Insuficiencia hepética

d) Gota

e) Silicosis .

f) Quienes se encontraron en tratamiento a base
de esteroides o drogas inmunosupresoras.

NEUMOLOGIA ¥ CIRUGIA DE TORAX
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Tratamiento: w6
Medicamentos: gragea @nica, compuesta por 150 0 | |
mg. de rifampicina, 75 mg. de isoniazida, 400 mg. 0 20 60
de pirazinamida. Dias
Dosis: 4 grageas diarias, con administracion super-
visada y en una sola toma, de lunes a sabado duran- Resultados

te 10 semanas para un total de 60 tomas.

Control:

Los pacientes fueron examinados mensualmente,
efectuandose exploracién fisica y medicién de pulso,
tensidn arterial y temperatura. Se interrogd sobre
enfermedades intercurrentes, tratamiento con otros
medicamentos, reacciones adversas al firmaco
(gastricas, hepiticas y neurolégicas) acepiabilidad
del tratamniento y se registraron las dosis tomadas.
También se efectud baciloscopia a los 30 y 60 dias
del inicio del estudio y radiografias de térax al prin-
cipio y final del mismo.

Pardémetros:

Se analizaron los siguientes:

a) Cuadro clinico: tos, expectoracién, hemoptisis
y fiebre. '

b) Radiografias de torax: lesiones de tipo exudari-
vo, fibroso o cavitario.

c) Baciloscopia.

Vol. XLVI, Nimero 4, 1987

86 pacientes reunieron los criterios de inclusién, 60
fueron del sexo masculine (69.7%) y 26 del femeni-
mo (30.3%).

La edad promedio fué de 85 £ 15 afios.

El peso promedioc inicial fué de 49.8 kg. observan-
dose aumento ponderal progresivo conforme avan-
zaba el wratamiento.

Se debe hacer notar que en la mayoria de este tipo
de pacientes su alimentaci6n sigue siendo deficiente
(figura 1). >

La tos y la expectoracién se encontraron en los 86
pacientes y disminuyeron de manera significativa en
relacién a intensidad y cantidad respectivamente, a
partir del dia 30 del tratamiento hasta llegar a estar
asintomnaticos en el dia 60 (figura 2).

Habia hemoprisis en 26 pacientes (30.2%), que
correspondieron a las dos unidades hospitalarias
incluidas en el estudio (I.N.E.R. y H.G.M.5.5.) en-
contrinddse una disminucién importante en la can-
tidad a partir del dia 30 del estudio (figura ).

Radiogrificamente existia opacidad exudativo-
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productiva en todas las placas analizadas, con cavi-
dad en el 51% de ellas. Se observé una disminucion
importante en ambos tipos de lesiones (figura 4 y 5).

La positividad bacteriologica inicial (100%) se
modificé significativamente ya que en ¢l dia 30, de
los 86 pacientes en estudio, 53 muestras fueron ne-
gativas (72.6%) y 20 positivas (27.4%) y en el dia 60,
de 77 muestras para estudio, 68 fueron negativas
(88.3%) y 9 positivas (11.7%).

Las muestras faltantes en los dos periodos se de-
bieron a que los pacientes ya no expectoraban (figu-
ra 6).

Reacciones adversas: la tolerancia fué satisfacto-
ria, ya que solo un paciente fue retirado del estudio
por eritema generalizado..

La aceptabilidad en la mayoria de los casos fué de
buena a excelente, el abandono representd un 5.8%
al final de los 2 meses.

Los pacientes continuaron la fase de sostén del
tratamiento con rifampicina 600 mg. e isoniazida
800 mg. 2 veces por semana con un total de 30 dosis.
Las conclusiones finales se publicarin en una revi-
sibn posterior.

Conclusiones

El esfuerzo permanente y casi constante por mejorar
el cumplimiento del tratamiento de los pacientes
con Tuberculosis, para evitar irregularidades en la
administracidn del medicamento y su suministro, es
evidente en el campo de la investigacion.

Entre otras acciones, se observa que en los Gitimos
afios se han introducido combinaciones “fijas” y con
dosis estandar, de los farmacos antituberculosos vi-
gentes,

Al utilizar combinaciones “fijas” en la fase inten-
siva del tratamiente antituberculoso acortado, se
obtienen las siguientes ventajas:

1. Evita la monoterapia: Esto sigue siendo uno de
los problemas mas serios en la quimioterapia de la
Tuberculosis.

2. Disminuye el abandono: La ingestién de un
gran niimero de grageas es otro factor importante
que contribuye al abandono del tratamiento tanto
en los regimenes de larga duracién como en los acor-
tados. Al administrar un comprimido unico se ob-
tiene una adherencia terapetica ideal.

3. Ewta errores en la posologia: Se eviia la dosis
excesiva o insuficiente de cualquiera de los tres me-
dicamentos.

4. Euvita fallas de suministro: Es relativamente fre-
cuente que por razones diversas, una o mis de las
drogas utilizadas en la quimioterapia de la tubercu-
losis, no se encuentran disponibles en el momento de
iniciar o continuar un tratamiento.

5. Simplifica el régimen terapéutico: Al admi-
nistrar menor niimerc de tabletas o comprimidos, se
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obtiene la ventaja de simplificarle la administracién,
compra y distribucién al personal encargado y al
pacicnte su ingesta.

Se agradece la valiosa cooperacién para la realiza-
¢ion de este estudio a las siguientes personas:; Dra.
Gloria Mendoza, Dra. Dolores Pérez Zugaide y Dr.
Angel Pérez Tejeda: de la Jurisdiccién VIII de Ve-
racruz, Ver.; al Dr. Eduardo Espinosa Bernal y Dr.
Gustavo Adalid del Centro de Salud de Acapulco,
Gro.; Dr. Pedro Santa Rosa y Dr. Juan Manuel Buil,
de la Jurisdiccién 111 de Poza Rica, Ver.: Dra. Er-
nestina Ramirez, Jefe del Bepartamento de Consulta
Externa de Neumologia del HGMSS y al Dr. Sergio
Rodriguez Filigrana, Jefe de 1a Consulia Externa del
ILN.E.R. . o
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Summary: This study reports the efficacy and accepuability of a fixed
combination of Rifampin, Isonjazid and Pyrazingmige in the shoriened
wrcatment of Pul ry Tubgreulosis. | /- A _":.-

It was a multicentric s'ti.u:lyu:j? 86-pHritntawith positive baciloscopy
treated with the fixed prescriplion dicntioned carlier, over two months,
i a supervised way.

Resules obtained show a statistically significative improvement in
weight, cough, expecioration, hemoptysis and the radiologic lesions;
the baciloscopy is negative in the 72,69 of them ax the end of the fimst
month and in the B8.3% in the second month. Only one patient had
and adverse reaciion to the medication.

Accepiability is qualified from good to extcllent, Lhe monatherapy is
avoided, giving us is diminished. failures in posolegy and supply
avoided and the therapeutic regimen is simplified.
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ANGIOGRAFIA POR SUSTRACCION DIGITAL EN EL
DIAGNOSTICO DE TROMBOEMBOLIA PULMONAR.

Experiencia del Hospital Central Militar (Informe inicial).

Resumen: Se estudiaron 10 pacientes, B [ueran mujeres y 2 hombres.
con edades enire 31 a 74 afios, 1odes preseniaban clinicamenie sospecha
de cromboeembotia pulmonar (TEP). a 1odos se les efectudé gamagralia
perfusoria y angioagralla por susiraccign digital (ASD). La gamagralia
cn 6 mostré defectos dpicos de TEP, en 5 de los cuales la ASD corrobord
cl diagnéstico de TEP, en 1 no luc concluyenic; de los otros 4, la
gamagralia mosiré defectos oo Lpicos de TEP, 1a ASD on 2 fue negati-
va, e | ne concluyente y en uno corroboerd TEF. En ninguno de los pa-
vientes se preseniaron complicaciones atribuibles a la ASD.

Introduccién

La tromboembolia pulmonar (TEP) sigue siendo
una causa comin de muerte en los pacientes hospi-
talizados y eventualmente en pacientes sanos, sobre
todo mujeres que toman anticonceptivos.

La lalla en el diagnéstico y en el tratamiento
aumenta significativamente la mortalidad.{D

El tratamiento con anticoagulantes no esti fuera
de riesgos, ya que estd asociado a un 15% de morbi-
lidad y a una pequefia pero significativa mortali-
dad.(2

Por lo tante es muy importante tomar en cuenta
¢l diagnéstice de TEP, pero también es importante
excluir con més precisién el diagndstico para evitar
un Lratamiento con anticoagulantes que no es nece-
sario.

Se acepta actualmente a la angiografla conven-
cional como el procedimiento diagnéstico definitivo
en TEP, sin embargo los clinicos no siempre solici-
1an este procedimiento, o lo hacen con gran reserva,
ya que tienen en mente los riesgos que puede impli-
car en un paciente ustalmente en malas condi-

* fefe del Serwcic de Neumologia, Hospital Ceniral Militar $.D.N.
* Jefe del Depariamento de fmagenofogia Hospital Central Militar
S0,
*e* Adscrito al Departamento de fmagenologia Hospital Central Mi-
litar, 5.0.N.
“srr Jdierite al Departamenio de Medicing Nuclear Hospital
Central Militar 5.D.N.
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ciones, ademas de las dificultades técnicas y de per-
sonal para efectuarse. Debido a lo anterior ha habi-
do una tendencia en hacer el diagnéstico de TEP,
confiando en la gamagrafia pulmonar junto con los
datos clinicos, de laboratorio y rayos X,

El gamagrama pulmonar es muy sensible para de-
tectar alteraciones pulmonares, pero no es lo sufi-
cientemente especifico para diferenciar TEP de
otras alteraciones pulmonares.

Se piensa que con esta tendencia se sobrediagnos-
tica y se sobretrata 2 muchos pacientes, sobre todo
cuande se cuenta Unicamente con el gamagrama
perfusorio.

La gamagrafia pulmonar es de extraordinaria uti-
lidad sobre rodo cuando se efectiia ventilatoria y
perfusoria (V/Q}.

La gamagrafia pulmonar puede clasificar a los
pacientes de acuerdo a los resultados: si es normal, si
es consistente con TEP, o si es indeterminado o no
concluyente.

Si el gamagrama V/Q es normal, se excluye el
diagnéstico de TEP, desafortunadamente esta es la
excepcién; cuando el gamagrama V/Q presenta un
patrdn clasico consistente con TEP se tiene una con-
fiabilidad diagnostica hasta del 85%, pero también
no ¢s muy comin.(3)

Es en aquellos resultados de la gamagrafia no
concluyentes donde es deseable la visnalizacién del
arbol arterial pulmonar para establecer con mas cer-
teza el diagnéstico de TEP.

La angiografia por sustraccién digital (ASD) es
ahora una técnica bien establecida para visualiza-
cién de las arterias cerebrales, abdominales y perifé-
ricas.(4)

Las arterias pulmonares son mas dificiles de vi-
sualizar con buena calidad diagnéstica que las arte-
rias de otras partes del cuerpo con la ASD; esto se
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debe fundamentalmente a: interferencias con las
iméagenes, bolo deficiente del material de contraste,
deficiencia en las proyecciones efectuadas y a movi-
mientos sobre todo pacientes inquietos poco coope-
radores o con tos importante.{3)

Estas limitaciones en la ASD, en visualizar las ar-
terias s¢ han ido superando, el avance tecnologico
con los amplificadores de imagen, mejores medias
de contraste, mayor calidad de imagen y de la expe-
riencia en efectuar estas técnicas en humanes, mejo-
rando los criterios diagndsticos del procedimiento y
seleccionando mejor a los pacientes que van a ser so-
metidos al mismo.(8.7.8)

En este reporte inicial pretendemos maostrar
nuestra experiencia en los primeros casos de TEP,
utilizando la ASD. Es una recopilacién retrospectiva
pero que sc piensa ha sido de mucha utilidad, para
mejorar el procedimicnto en nuestro medio y el
diagnéstico de TEP en nuestros pacientes.

Material y métodos

5S¢ estudiaron 14 pacientes con sospecha TEP, 4
fueron excluidos por no tener expediente completo.
10 pacientes cuentan con estudio completo, clinico,
de laboraworio, gamagrafla pulmonar perfusoria y
angiografia por sustraccién digital.

El gamagrama pulmonar se efectud de la siguien-
te manera: s¢ usé en todos los pacientes macroagre-
gados de albumina marcada con Tec 99 a dosis de 2
ml. marcada con 5 miliCi, con un promedic de di-
metro de 10 micras utilizando una cimara de Anger
con almacenamiento de datos en una computadora
(ON110).

Se tomaron proyecciones anteroposteriores (AP),
lateral derecha (LD), lateral izquierda (LI} y poste-
roanterior {PA) estando el paciente en decibito dor-
sal. Sc usd colimador de baja energia (140KEV) de
hoyos paralelos y la distancia focal de 40 cms.

La angiografia por sustraccién digital se efectud
de la siguiente forma: mediante puncifn y cateteri-
zacién de la vena basilica o de la femoral, mismo
que se introduce mediante técnica de Seldinger has-
ta la auricula derecha, utilizindose catéter cola de
cochine 5 & 6 fr., realizindose un dispare en la
auricula derecha con 40 ml. de medio de contraste
isosmolar en 2 segundos, se hacen registros a 20 6 30
cuadros por segundo para obtener la mejor resolu-
cién, utilizindose una matriz de 512 y con varias
"mdscaras” 20 & 30 para la posterior manipulacién
digital de la imagen. Casi en tiempo real, se exami-
na inmediatamente el estudio urilizindose la ad-
quisicién logaritmica, para valorar los troncos prin-
cipales y la adquisicién lineal para las ramas distales
y el paréngquima, donde van a ser mas evidentes los
defectos de perfusién; se utilizaron filtros cuando
fue necesario y sc realizaron magnificaciones con el
zoom electrbnico para hacer mis evidentes las alte-
raciones, todo esto es postprocesado para ilustrar
mejor la anormalidad, se aumentd el contraste me-
diante programas de software como son realce de la
imagen y reenmascaramiento. 56lo se realizaron dis-
paros selectivos cuando existid duda diagnéstica, pe-
ro se utilizb menor cantidad de medio de contraste y
se diluyd, realizindose la inyeccién en forma ma-
nual. Figs. 1y 2.

Resultados

Se estudiaron 10 pacientes con sospecha de TEP
{tabla No. 1), B fueron mujeres y 2 hombres con
edades que fluctuaron entre los 31 y 74 afios; los
diagndsticos de ingreso fueron: 7 desde su ingreso al
haospital con cuadro sugestivo de TEP, caracterizado
fundamentalmente por inicio brusco, con disnea,
datos de aumento del trabajo respiratorio, dolor 1o-
ricico y 2 de estos pacientes presentaron hemoptisis,
los estudios de laboratorio y radiografias simples de

FIG. 1. Equipo para Angiografla por Sustraccidn Digical.
Hosplial Ceneral Milivar.
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FIG. 1. Angiografla por Susiraccitn Digital Normal,
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TABLA 1 TABLA 2
Numere Sexo Edad Dragndatice de ingreso Camagrafia
Niimern perfusorra Niimero AFD
1 F 49 CA DE COLON.
2 F & SOSFECHA DE TEP.® [ Deliectos “ulpicm™ 5 CORRODORD TEP
3 F 51 P.0. HISTERECTOMIA. de TEP.
4 F 38 SALMONELOSIS. 1 WO CONCLUYENTE.
5 F T SOSPECHA DE TEP. ,. -
B F 55 SOSPECHA DE TEP. 4 :ﬁ;ﬁ no tipicoy 4 NEGATIVOS A TEP,
7 F &0 TROMBOFLEBITIS DE MIT** -
8 F 48 OBESIDAD. SOSPECHA DE TEP. 1 | NO CONCLUYENTE,
] M 1.} SOSPECHA DE TEP, 1 CORROBORO TEP.
10 M 31 | SOSPECHA DE TEF, I8 10
*  Trombormbolia Pulmenar. * Trombormisis pulmenar

* Msrmben Ialevies lequiends,

ibrax fueron no concluyentes; una paciente que
ingrest con el diagndstico de Ca de dolon presentd
un cuadro brusco con paro cardiorespiratorio que se
recuperd satisfactoriamente, la radiografia de térax
y ¢l electrocardiograma ances y después del paro w-
vieron cambios muy importantes, apareciendo datos
de hipertensién pulmonar severa que no existfa an-
tes del paro,

En los 10 pacientes la gamagrafla perfusoria fué
anormal (tabla 2); 6 con defectos altamente sugesti-
vos de TEP que se denominarin “tipicos” de TEP, y
4 con defectos menos sugestivos de TEP que se deno-
minarén “no tipices” de TEP.

De los 6 pacientes con defectos "tipicos” de perfu-
sién, la ASD mostrs en 5 TEP claramente (casos
1,3,5.9 y 10) y en un caso (paciente 2) la ASD no fue
concluyente. (figuras 3 y 4).

De los 4 pacientes con defectos “no tipicos” de
TEF a la gamagrafla perfuseria, la ASD en 2 fue ne-
gativa (pacientes No. 4 y 7). €n ¢l caso No. 8 la ASD
no fue concluyente y en otro caso (paciente No. 6) la
ASD demostré TEP.

En los 2 pacientes que presentaron ASD no
concluyente (casos Mo, 2 y 8), se sospechd en la pro-
yeccién AP el diagnéstico de TEP, pero no se toma-
ron proyecciones laterales, ya que los defectos perfu-
sorios en la gamagrafia se encontraban mas clara-
mente cn las proyecciones laterales.

FIG., 3. Caso 3 pacienie 51 aftos en su 50, dia postopersrorio de Hime-
reciomis, presenta cuadro clinico sugewiva de TEP, en la gamagrafla
perlusoria s¢ observa una importante disminucidn de la perflusién en to-
do ¢l campo pulmonar derecho, la ASD muetra miltiples defecoos de
llenado y ausencia de vascularidad en la base y en el véniee derecho.

Val. XLVI, Ndmero 4, 1987

TABLA 3

VENTAJAS DE LA ASD® v, ANCIOGRAFIA CONYENCIONAL

. MENOR TIEMPO

. MENOR CANTIDAD DE MEDIO DE CONTRASTE

. SE PUEDE REALIZAR CON CATETERES MAS DELGADOS

. LA INYECCION IV PRESENTA MENOS COMPLICACIONES

. 5E REQUIERE MENOS DESTREZA CUANDO SE EFECTUA IV
LA CATETERIZACION TRANSCARDIACA

6. EL COSTO ES MENOR

BN e g e

* Anpegeala por wursroda dignal

TABLA 4

LIMITACIONES DE LA ANGIOGRAFLA FOR SUSTRACCION DIGITAL

1. Mowmimio.. PACIENTES INQUIETOS, CON TOS PERSISTEN-
TE. FOCO COOPERADORES.

2. Bajo gasta cardiace.- DEBIDO A QUE EL TIEMPO DE CIRCULA-
C10M DEL MEDIO DE CONTRASTE DISMINUYE, DA ALTERA
CIONES EN LA OBTENCION DE IMAGENES,

3. Tamaro de fo TEP.- SE TIENE LA EXPERIENCIA QUE TROM-
BOS QUE S5E ALOJAN EN ARTERIAS DE T MM. O MENOS, PRE
SENTAMN DIFICULTAD DIAGHOSTICA IMPORTANTE DEBIDO
A SOBREFOSICION DE VASOS.

Ll i AN 4. T ath
FIG. 4. Caso 10 paciente de 31 aflos de edad, atlera que despuls de un
maraién de 12 Km. presenid dalor pleural 0. disnea y hemoptisi
El gamagrama perfusorio en proyeccion lateral izquicrds muatra
ausencia de perlusién en el LIL
La ASD muenrs obstruccién completa de la anera pulmonar ix-
quierda en su rama descendente. (oblicua y AP).
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Estos dos pacientes recibieron tratamiento antico-
agulante, evolucionandosin complicaciones durante
su hospitalizacién.

En el caso del paciente No. 9, tanto en la
gamagrafla perfusoria como en la ASD se mostraron
claramente datos de TEP, sin embargo la ASD fue
dificil de efectuar en este paciente, ya que coopera-
ba muy poco y estaba inquicto, las imagenes de la
ASD presentaron defectos de sobreposicién de ima-
genes, sin embargo se pudg visualizar con satisfac-
cién los defectos vasculares para hacer el diagnéstico
de TEP.

En ninguno de los 10 casos se presentaron compli-
caciones debidas a 1a ASD.

Discusidn
Se presenta la experiencia inicial en estos 10 casos de
TEP valorados con ASD.

La ASD mostrd en 6 casos, datos clarcs de TEP,
como son defectos de llenado intravascular, in-
terrupcidn brusca de la circulacién, y en la fase pa-
renquimatosa defectos de perfusidn.

En 2 pacientes se descartd el diagnéstico de TEP,
excluyéndolos de tratamiento anticoagulante; y en 2
pacientes la ASD no fué concluyente por no haber
obtenido suficientes proyecciones, ésto se consigna
en la literatura frecuentemente al inicio de la expe-
riencia del personal que efectia el procedimien-
to.lty?)

En -el estudio de Pond,(!® comparande la
angiografia convencional con la ASD en un estudio
hecho en perros, embelizando arterias pulmonares
de diversos calibres, se encontré que la efectividad
de la ASD puede ser hasta del 98% para detectar
TEP. En las arterias de 2 mm. o menos realmente es
dificil hacer el diagnéstico de TEP por la sobreposi-
cion de imagenes vasculares aun en diversas proyec-
ciones.

Las ventzjas que ofrece la ASD sobre la
angiografia convencional son varias (tabla 3), la
ASD intravenosa con inyeccion en la AD estad rela-
cionada a muy bajas complicaciones: la velocidad o
el tiempo real que se requiere para el estudio es me-
nor en la ASD que en la convencional debido a su
sistema computarizado de imégenes; se requiere me-
nor cantidad de medio de contraste para la obten-
cion de las imigenes, ain efectuando la angiografia
selectiva intraarterial, la cantidad de medio de
contraste es menor de un 50% segln la substancia
empleada, en este estudio se usé medio de contraste
no idnico, de 4/a generacién que tiene isotonicidad
con la sangre y se requieren aproximadamente de 30
a 40 ml. comparado con 80 ml. o més de la conven-
cional usando materiales iodados.

En la ASD la inyeccion del material se efectGa
manualmente y no se requiere de inyector, lo que
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produce menos presién y por lo tanto menos riesgos
de ruptura vascular e induccién de arritmias.

Las desventajas relativas de la ASD (tabla 4) son:
movimiento, por ejemplo en pacientes muy inquie-
105, CON tos persistente, la obtencidn de la nitidez de
las imédgenes para diagndstico disminuye franca-
mente; los pacientes con bajo gasto cardiaco debido
a que el tiempo de circulacidn de material de
contraste estd disminuido, también da alteraciones
en la obtencién de las imiigenes; y en pacientes que
presentan coigulos menores de 2 mm. la resolucién
diagnéstica disminaye ¥ sei'obtendran estudios no
concluyentes. - S L

La experiencia inicial que se tiene-efectuando la
ASD para el diagnogsico de TEP es satisfactoria,
contando con la tecnologiasadecuada, con personal
aitamente especiglizado cncar’é’do exclusivamente
de estar realizando el grocedimiento. gon una buena
calidad diagnéstica €ipacientes eleccionados.

En el Hospital Militarse-ha-eenvertido en el estu-
dio de eleccion para hacer ¢l diagnéstico de trombo-
embolia pulmonar,

SUMMARY: We studies 10 patients; 8 were women and 2 men, the age
range from 31 10 74 years old. All -patients had a clinical suspicion ol
pulmonary embolism (PE}, underwem perfusion scan and intravenous
digital subsiraction angiography (D5SA) the perfusion scan in 6 showed
tipical defects of PE, in 2 the D5SA was negative for PE, 1 nondiagnostic
and 1 positive for PE. We did not have complications in any of Lhe pa-
tients airibuiable to DSA.
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TELANGIECTASIA HEMORRAGICA HEREDITARIA

(Enfermedad de Qsler = Weber = Rendu)

protocole diagndstico

Resumen: 5S¢ presenta €l informe de un caso de TELANGIECTASIA
HEMORRAGICA HEREDITARIA con aleccién pulmonar en {orma
de Msiala arieriovenosa. Una revisidén de la Hieratura muwestra que la
participacién pulmonar en éste padecimicnio ocupa ¢l cuaro lugar,
después de la aleccidn de vias acreas superiores, tracio gasirointestinal y
sislema nervioso cenwral, presentindose gencralmente como una mal-
formacidn vascular deectada radieldgicamente como un nédulo pul-
monar solitacio en 5% y s6lo en 2% con manilestaciones de corio-
circuite derecha-izquicrda elevado.

Este padecimiento es muliisisiémice, lo que implica que la bisqueda
de lesiones a oires niveles debe Hevarse a cabo, independientemente del
motive inicial de la sospecha diagnéstica: en el presemie caso exist(an le.
sionies ¢n vlas areas supcriores y Lracto gastroiniestinal,

Como conelusidn, sc sugicre un protocolo de estudio en casos en don-
dr exista la posibilidad de &1e diagnéstico, con objeto de que la realiza-
cién de los diferentes esiudios de laboratorio y gabinete a disposicién
tengan un orden de acuerdo a su verdadero valor diagnéstico,

Definicién

Enfermedad vascular hereditaria, autosémica domi-
nante caracterizada por telangiectasias riltiples
con afectacién multisistémica y manifestada princi-
palmente por sangrados recurrentes.(l)

Introduccién
Llamada asi en honor de los primeros médicos que
la describieron: Sir WilliamOsler, canadiense (1849-
1919), Frederick P. Weber, inglés (1863-1962) y
Henry J.L. Rendu, francés (1844-1902}). La triada
clasica utilizada por ellos desde fines de siglo pasa-
do era:

— Telangiectasias multiples.

— 3Sangrados recurrentes.

— Caracter hereditario.

* Unidad de Neumologia “Dr. Alefandro Celis Salazar”
Haspital General de México Secretaria de Saiud

Vol. XLVI, Namero 4, 1987

Dr. Edmunde Lugo Pérez*
Dr. Alfredo Pérez Romo*
Dr. José Luis Viramontes Madrid*

De aqul el nombre descriptive actualmente utili-
zado de Telangiectasia Hemorrigica Hereditaria
(THH).(D)

El diagnéstico de esta enfermedad se basa en la
actualidad en estudios para-clinicos, investigando
especificamente el drgano en que se manifiesta pri-
mero la alteracién vascular caracteristica; sin em-
bargo, desde su descripcion original, su integracién
se logra sobre todo con bases clinicas y con un alto
grado de sospecha. Se sabe que es una enfermedad
con afectacién multisistémica, por lo que -puede
ser vista por diferentes especialistas, de acuerdo a su
manifestacidon inicial, aunque independientemente
de ésta, siempre debe buscarse el involucro a los 6r-
ganos que por frecuencia suelen presentar altera-
ciones.

El cardcter hereditario del padecimiento ya espe-
cificamente determinado como autosdémico domi-
nante, hace que se presente hasta en el 80% de los
familiares(®), por lo que su basqueda debe de ser in-
tencionada, recordando que las alteraciones vascu-
lares se hacen manifiestas mas frecuentemente des-
pués de la pubertad y la descripcién del padecimien-
to antes de esta edad es sumamente rara(®. Desde el
punto de vista pulmonar el cuadro clinico dado por
una malformacién vascular parenquimatosa es mis
frecuente antes de los 60 afios y la edad minima
descrita es de 30 afios(4),

Se han descrito frecuencias familiares importan-
tes, encontrando en un casoe hasta 91 miembros afec-
tados de un mismo grupo familiar(®).

Tiene ligeramente mayor frecuencia en el sexo
masculino. Cecasionalmente puede presentarse el
“salto” de una generacidn(®), pero en general la si-
guiente cursa con alteracién. De cualquier forma, el
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Figura 1. Tele de térax posteroanierior

no encontrar el padecimiento en los miembros de
una familia afectada en un momento dado, no des-
carta la posibilidad de que posteriormente s presen-
te. Esto {ltimo debido al caricter histopatoligico de
la lesidn vascular caracteristica, ya que el factor he-
redado es una debilidad de la pared vascular (vénu-
las, capilares y arteriolas), que conforme pasa el
tiempo y aumenta ¢l flujo por dichos vasos se produ-
ce la dilatacién paulatina de los mismos hasta la pro-
duccién de la lesibn clisica. Estos vasos afectados
presentan paredes delgadas y frigiles, generalmente
sin ldmina elistica ni muscular, con angiectasia y
tortuosidad (angiodisplastia pleomérfica difusa);
Reilly("} menciona tres tipos diferentes de estas le-
siones:

1) Aneurisma

2) Comunicaciones arteriovenosas (A-V) (fistulas,
conglomerados o masas de angiectasias y lesiones an-
giodisplisicas capilares fleboctisicas)

5) Angioma

" Burke y Rafffn{* hacen &nfasis en lo confuso de la

terminclogia en esta entidad, mencionando que en
general se utilizan términos imprecisos con el mismo
significado: aneurisma, fistula, malformacién, an-
gioma, hamarioma y hemangioma, ademds de que
sugiere la utilizacién del términe PAVA del inglés
ancurisma arterio-venosa pulmonar. Cuando exis-
ten alteraciones arterio-venosas microscpicas mal-
tiples fisiologicamente imponantes pero no ficil-
mente demostrables con el estudio angiogrifice, las
Ilamhadas malformaciones arterio-venosas pulmonares
{(PAVM). Todo esto puede ser aplicado a cualquier
drgano-afectade en la THH, ya que las telangiecta-
sids? que literalmente significa dilatacién de la parte
terminal de un vaso (capilares y arteriolas), pueden
presentarse en cualquier drgane, variande solo en
tamafio y sintomatologia.

Caso clinico

Paciente masculino de 56 afios de edad, originario
de Oaxaca y residente del Distrito Federal desde ha-
ce més de un afio, de ocupacién campesine, casado
20

Figura 2. Placa lareral derecha de torax

y con 6 hijos, sin antecedentes heredo-familiares de
importancia, habitando en medio rural con escasos
recursos econdmicos, tabaquismo desde los 18 afios,
consumiendo 5-6 cigarrillos diarios; alcoholismo ne-
gative. Nunca antes habla side internado, acudié
por enfermedad icido-péptica de 6 meses de evolu-
cién, ademdis de sintomas generales como hiporexia,
astenia ¢ hipodinamia. 5¢ refirié a la Unidad de
Meumologia por hallazgo radiolégico de térax. A la
exploracién fisica s encontraba pélido, hemedind-
micamente estable, apreciindose lesiones puntifor-
mes rojo plrpura en lengua y labios no pulsduiles
con la vitropresién (Fig. 1 y 2); precordio con soplo
plurifocal y en cara posterior de térax, regién inte-
rescipulo vertebral derecha se auscultd un soplo ex-
pulsive, concordante con la sistole cardiaca, pero no
transmitido al precordio, que se modifica poce con
maniobras de Falsalva y Miiller. Resto de la explo-
racién sin datos de mencionar.

La placa simple de térax demostré una opacidad
homogénea parahiliar derecha, con proyecciones
hacia el hilio en su parte superior e inferior (Fig. 3).
En la placa lateral se demuestra que la lesién se
encuentra en el segmento 6 con sobredistensién
pulmonar (Fig. 4). En la fluroscopfa dinfmica se
aprecié que dicha lesién pulsaba y no tenfa varia-
ciones con las maniobras de Miiller y Valsava. La

NEUMOLOGIA ¥ CIRUGIA DE TORAX



Resultados desde la primera toma.
Recuperacion mas rapida.

Beneficios del tratamiento
de las infecciones comunes.
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inhalador

Satisface la necesidad mas
urgente del asmatico:

AIRE

Ante un ataque de asma
VENTOLIN alivia en minutos®

Previene y hace mas
espaciados los ataques de asma®

Ulilizado en forma regular a la dosis de
3 veces al dia VENTOLIN disminuye los
ataques de asma causados por
alergenos, ejercicio o tensidén®
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Telangerstawa hemovtbgpica herediiaria

o

Figura 3. Tomografia lineal (5, 6 y 7 cm)
tomografia lineal Gnicamente confirmé los hallazgos
de las placas simples (Fig. 5).

El laboratorio confirmé la anemia, reportindose
una hemoglobina de 5.7 y hematocrito de 17 con
prueba de guayaco positivo.

La endoscopia esofagica demostrd varices grado 1,
estdbmago con mucosa adelgazada, observindose los
vasos submucosos principalmente en cuerpo y fon-
do, ademés de apreciarse varias lesiones puntifor-
mes, eritematosas, distribufdas en todo el estémago;
en duodeno se encontré una lesién ulcerosa y tam-
bién las lesiones descritas en estémago (Fig. 6).

La gasometria arterial report6 Pa02 de 50 mmHg
a medio ambiente y 281 con 02 al 100% dando un
cortocircuito aproximadamente de 10%: Electro-
cardiograma normal. Prueba del &ter negativa.

La gamagrafia pulmonar con albimina marcada
no demostrd fuga a circulacién sistémica. La tomo-
grafia axial computada confirmé de manera defini-

Figura 5. Telangiectasias en mucosa nasal
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Figura 6. Telangicctasias en mucosa ghatrica

Val. ALVI, Ndmero 4, 1987
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tiva la dependencia vascular de la lesién mostrando
que su llenado era sincrénico con el de cavidades
cardiacas izquierdas estableciéndose el diagnéstico
de fistula arterio venosa; no se encontraron lesiones
en otros sitios de ambos hemitérax (Fig. 7). El eco-
cardiograma con la instilacién endovenosa de solu-
cién fisiolégica registrd la presencia de burbujas en
cavidades cardiacas izquierdas lo que traduce la pre-
sencia de corto-circuito derecha-izquierda (Fig. 8).

La angioneumografla realizada en forma selectiva
confirmé la lesidn vascular sin que se apreciara en
fase venosa un llenado sincrénico con cavidades car-
diacas (Figs. 9 y 10). Se realizaron también revisién
de mucosa nasal y laringoscopia directa encontrin-
dose lesiones similares a las reportadas en tubo di-
gestiva,

Debido al baje nivel cultural del paciente y su fa-
milia, ne pudo llevarse a cabo un escrutinio ade-
cuado de los miembros de la familia. De cualquier
forma su hijo mayor tiene 13 afios y recordando que
este padecimiento se presenta después de la puber-
tad con mayor [recuencia, es importante su estudio

posterior.

GENERALIDADES DEL DIAGNOSTICO EN
TELANGIECTASIA HEMORRAGICA
HEREDITARIA (THH) CON AFECTACION
PULMONAR

Protocolo de estudio :

Por orden de frecuencia, las dilataciones vasculares

caracteristicas de este padecimiento se presentan en:
Piel (manos, pies, cara y térax)
Mucosas (nariz, labics, lengua, paladar, conjunti-
vas)

Figura 8. Enuﬂ:dgil'l:l con infusidn
intervencsa de selucitn fioldgica

MNEUMOLOGIA ¥ CIRUGIA DE TORAX

Figura 3. Fase arterial

e — i i
Figura 7. Tomografla axial computaritada con medio de contraste

Tracto Gastrointestinal

Pulmén

Higado

SNC

Bazo, rifibn, vejiga, etc. (raramente)

Con base en lo anterior, las manifestaciones de
presentacién en la THH son:

Epistaxis en el 51% de los casos

Sangrado de Tracto Gastrointestinal en el 25% de
los casos

Alteraciones Neurclégicas por absceso o embolis-
mo cerebral en el 6% de los casos

Hallazgo radiolégico de térax (ndédulo pulmonar

solitario) en el 5% de los casos
Angiencumogralla

Figars 10, Fase venosa
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Lesiones cutineas progresivas. Se han visto en el
3% de los casos.

Manifestaciones de corto-circuito derecha-
izquierda elevado (cianosis, poliglobulia, disnea) en
el 2% de los casos.

Otros sintomas como dolor abdominal, masa he-
pitica, sindrome orginico cerebral, etc. en el 8% de
los casos.

Asintomiticos del 12 al 56% de los casos.

En este padecimiento debe hacerse diagnéstico di-
ferencial con epistaxis recurrentes, sindromes ulce-
rosos con sangrado de tubo digestivo alto, nddules
pulmonares, cianosis y poliglobulia no especilicada,
asi como alieraciones neurolégicas poco claras.

Especificamente en el caso de una malformacién
arterio-venosa, que se presenta en aproximadamen-
te ¢l 20% de los pacientes con THH, en casi dos ter-
ceras partes de las veces no existe cuadro clinico su-
gevente y el estudio debe iniciarse como si se tratara
de un nodulo pulmenar; en la exploracién fisjca ini-
cial debe buscarse intencionadamente lesiones telan-
giectasicas en piel y mucosas. En térax un soploen el
sitio de la lesion orienta, ademis de que dicho signo
generalmente es5 constante (dependiendo de Ia in-
tensidad del flujo a través de la lesién) disminuyendo
de la intensidad con la maniobra de Valsalva a
aumentande con la maniocbra de Muller.

Debe investigarse la presencia de sangrado de tu-
bo digestivo u otras vias dentro de los antecedentes
del paciente y de sus familiares.

La sola radiografia simple de térax puede propor-
cionar muchos datos orientadores, ya que general-
mente las lesiones vasculares se presentan en l1bulos
inferiores o medios con imégenes de “prolongacion
hiliar™ hacia la lesién, que traduce los vasos de llena-
do o drenaje de la lesidn. El tamafio puede ser va-
riable. En miés del 50% las alteraciones vasculares
pueden ser miiltiples aunque no se aprecien en las
radiografias simples. En la fluroscopia, cuando el

- fhajo es alwo puede verse pulsacion de la lesién con
" aumemo de tamafio con la maniobra de Valsalva.

La tomografia lineal y la tomografia axial compu-
tacla se realizan buscando otras lesiones no detecta-
d.'gs con las placas simples y para demostrar la de-
Peymdencia vascular del nédulo estudiado, asf como
su'relacién con el hilio,

Cu',ando se utiliza medio de contraste, se de-
muestra ¢l llegado de ia lesién en la {ase venosa y en

" casd de tratarse de una fistula arterio-venosa verda-
) der,a este lIénado sera sincrénico con el de cavidades

cardiacas izquierdas.

La THH tiene afectacién pulmonar en 15 al 20%
de los casos con la gran mayoria siende por fistulas
arterio-venosas verdaderas, perc un pequeiio por-
ceniaje con una dilatacién venosa exclusivamente.
Por el contrario, las fistulas arterio-venosas pulmo-
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nares, como entidad independiente, en su mayoria
(40-75%) se deben a una THH, por lo que siempre
deben buscarse lesiones vasculares en los érganos
que frecuentemente se encuentran involucrados,
Las causas adquiridas de fistulas arterio-venosas son
raras (traumdticas, metlstasis, cirrosis, esquistoso-
miasis ¢ idiopaticas).

Mediante otros estudios no invasivos puede de-
mostrarse la comunicacién arterio-venosa pulmo-
nar. La gamagrafia pulmonar perfusoria utilizando
macro-agregados de albimina marcado con Tc 99
puede demostrar una zona hipocaptante (“fria"), en
el sitio de la fistula con deteccidn sincrénica del ma-
terial radioactivo con circulacion sistémica (rifion y
cerebro); ademds este estudio puede tener valor en
la deteccién del corto-circuito calculando la intensi-
dad de la fuga.

La ecocardiografia de contraste utilizando solu-
cién salina o verde de indocianina intravenosa pro-
duce burbujas detectables por su ecogenicidad en
cavidades izquierdas cardiacas demostrindose asi el
paso derecha-izquierda de la sangre.

Un estudio clinico confiable es la prueba de éter,
consistente en una inyeccidn intravencsa de una
minima cantidad de esta sustancia (una a dos gouas),
que en situaciones normales se volatiliza al pasar por
capilares pulmonares; por ser irritante, su paso por
la vena en donde se administra produce una sensa-
cidn dolorosa asi mismo en su paso hasta su elimina-
cién por medio de la respiracién. Si existe comuni-
cacion derecha-izquierda se produce ¢l paso del érer
a circulacidn sistémica, manifestindose clinica-
mente con sensacion de punzadas en trayectos arte-
riales sistémicos {cuello y cara). Esta prueba deberia
de ser realizada como parte del protocolo de estudio
de una fistula arterio-venosa pulmonar.

La angioneumografia continda siendo el estudio
que deterrnina anatémicamente la lesion o las le-
siones, en dreas donde no es apreciable alteracién
aparente, y debe realizarse especificamente cuando
exista la posibilidad quirirgica; su riesgo es minimo
y ¢l ecocardiograma y la gamagrafia pulmonar
pueden sustituirla en un momento dado.

Con el advenimiento de la resonancia magnética
nuclear el estudic de las alieraciones vasculares
puede verse beneficiado, aunque se ha encontrado
franca limitacién cuando el flujo a través de la lesidn
es alto.

Prondstico y tratamiento

Desde que Churton descubrié por primera vez un
aneurisma arterio-venoso pulmonar en 1897, se han
reportado més de 500 casos y la mayor parte de ellos
relacionados con THH; a pesar de esto ¢l pronéstico
y posible tratamiento continda siendo materia de
discusion. Las manifestaciones clinicas dependerin
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més del tamafio de la lesién que de su nGimero, re-
cordiandose que en 13 a 56% de los casos no existe
cuadro clinico aparente. En general el curso no ¢s
muy benigno, teniende una morralidad de hasta un
11% relacionada directamente con complicaciones
de la aiteracién vascular, como rompimiento de la
fistula ocasionando un hemotérax o hemoptisis seve-
ra, embolisno, absceso cerebral o complicaciones
por hipoxemia crénica con corto-circuito alto.

La conducta terapéutica en estos casos puede ser:

1) Quirdrgica: con reseccidén de la lesibn mediante
segmentectomnia o llegando a resecar todo un ldbule
o un pulmén.

2) Embolismo de la lesién, con mayor experiencia
en los dltimos afios.

3) Vigilancia mediante seguimiento del paciente
con Rx seriados y valorando el posible incremento
en el tamafio de la lesin o la presencia de complica-
ciones.

Las indicaciones quirirgicas basicas son:

1) Incremento de tamafio en un corto tiempo.

2) Repercusién fisioldgica importante con deter-
minacién del corto-circuito.

3) Que el vaso de llenado corresponda a una arte-
ria sistémica, por ejemplo una arteria bronquial; es-
to ocurre en el 1 y 4% de los casos.

La lesion debe ser Gnica, aunque algunos grupos
llevan a cabo cirugia en la lesién principal, recor-
dando que todas las lesiones vasculares de este tipo
tienden a aurnentar de tamafio con el incrementa en
el flujo, al realizar reseccién de la lesion principal y
derivarse el flujo a otras areas del pulmén, en las
que pueden aparecer otras dilataciones A-V en zo-
nas donde aparentemente no existian. De cualquier
forma, Burke insiste en que todo paciente debe te-
ner una oportunidad quirirgica, teniendo en cuenta
la frecuencia de complicaciones.

Cuando el sangradoe de mucosas ¢s la principal
sintornatologia se menciona el uso de estrégenos pa-
ra estimular la epitelizacién y por lo tanto volver més
resistente el sitio de “fragilidad”™ capilar.

QOcasionalmente en epistaxis severas recurrentes se
utiliza la dermoplastia septal. En lesiones importan-
tes de tubo digestivo se habla de electrocoagulacién
o cirugia de reseccidn de la zona afecrada principal,
por ejemplo, gastrectomia.

Comentario
En el caso presentado se logré el diagndstico basan-
dose en los datos clinicos de exploracian fisica, ya
que no existia un cuadro clinico respiratorio suge-
rente, acudiendo por un sindrome Aacido-péptico
crénico y una anemia severa y siendo un hallazgo ra-
diolégico la lesién toracica.

Confirmada la anemia y con los datos del soplo to-
ricico en el sitio de la lesidn y las lesiones puntifor-
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mes rojo rubi en lengua y labios, el diagnéstico se in-
firi6. Sobre estas bases, el interrogatorio dirigido no
reveld antecedentes y debido al estrato socio-cultural
del paciente no fué posible realizar un seguimiento
adecuado de toda la familia, valorindose sélo a 2 hi-
jos de 12 y 13 afios de edad, sin encontrarse datos su-
gerentes del padecimiento. Con la orientacién diag-
néstica hacia ia fistula A-V pulmonar fueron reali-
zadas; gamagrafia pulmonar perfusoria, ecocardio-
grafia de contraste, tomografia axial computada,
tomografia lineal con fluroscopia y por altimo la
angiografia pulmonar. Se llevé al paciente a los ser-
vicios de Gastroenterologia y Quorrinolaringologia
para su valoracidn.

Se confirmaron lesiones vasculares telangiectisi-
cas en tracto gastrointestinal ademis de mucosas de
nariz y laringe. La gamagrafia proporcion6 datos
contradictorios que pueden atribuirse a faita de ex-
perienciz en casos similares. El ecocardiograma y la
tomografla axial computada confirmaron la comu-
nicacién derecha-izquierda, descartindose, apoya-
dos en la tomografia lineal, la presencia de lesiones
en otras parres del térax. La angiografia pulmonar
mostré y confirmé la lesion vascular.

Creemos que aunque estos casos no son muy fre-
cuentes ¢n nuestro medio, ¢s importante contar con
un protocolo adecuado para su estudio ya que el
mantener un orden en la realizacién secuencial de
los diferentes estudios itiles, facilita la confirmacién
ripida y correcta de una sospecha diagnéstica con
bases clinicas.

Como conclusién puede decirse que los estudios
deben ser divididos en basicos para orientar el estu-
dio y definitivos para confirmacién del Diagnéstico.

Estudios bisicos

Historia Clinica y exploracién fisica cuidadosas.
Radiografias simples de térax con fluroscopia
dindmica.
Gasornetria arterial, con céilculo de cortos-cj
LOS arterio venosas.
Prueba de éter.
Tomografia lineal.

Estudios definitivos

Gamagrafia pulmonar perfusoria.
Ecocardiograma de contraste.
Tomografia axial computada.
Angiografia pulmonar.
Resonancia magnética nuclear.

Summary: A report of a case of HEMORRAGIC HEREDITARY TE-
LANGIECTAS1A is prevented which had pulmonary afection as arte-
tio-venaus Nistula. A revision of the literature showed us that the putmo-
nary inval in thiy di is in the 4th place, alter superior air-
ways, gasirointestinal cract and central nervious sistem, and gencrally as
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a vascular mallormations detecied as a pulmonary nodule in 5% and
only 2% with shuni manifestations,

This is 2 muhisistemic disease, and that implies the necesity of se-
arching for lesions in other sites, mo marter what was the mmal

12. Lewis A, Cues €. Stanley P. “Echocardiography and perfurnaions
scintography in diagreosia of pul y A-V finulas” CHEST (1978),
73:675-5677.

19. Gutitrrez F, Glazer H, Leviu R. “NMR imaging of pulmonary A-

complaint, In the present case there was sir.ways and gast l
tract invelvement.

As a conclusion, in the present repon it is sugested a prowocol for stu-
ding 1his sort of cases. We intent 10 orden the diferent studices in rel

V fixtulas” f Comp Ass Tomogr (1984), B:750-752.
14. Paparells M, Shumrick Da. Ouworrinolaringologfa clinica. W. 8.
Saunders Co., Philodelphy, 1973, pp 120-126.

with 1he really diagnastic worth,
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INMUNOLOGIA

GRANULOMATOSIS Y ANGEITIS PULMONAR

—Abordaje Diagndstico—

m: Las gra osis y angeilis que afeclan €] tracte respirato:
riv son un problema de diagnéstico tanto clinico como hislopatelégice.
¢l patrén histolégico es de dilicil interpretacion y la clasificacidén coni-
nua siendo maieria de estudio, la valoracién inmunolégica es &l para
precisar el diagndsiico ¥ se carrelaciona con ol pacrdn histolégico.

El prescnie casa corresponde a una granulomatosis y angeitis
linfeciuca benigna. no chslante, €] cuadro hiscolégica inicial fue com-
patible con granulomatosis lindfomatoidea, que posieriormente se des
card con nuevos estudios hisiopatolagicos y la respuesa al iralamienio
con prednisena. Debido a la dificuliad en el diagndsuco de eas enida:
des se propone wna metodologfa diagnastica,

Introduccién

La vasculiuis es un proceso clinicopatoldgico caracte-
rizado por inflamacidon y necrosis de los vasos sangul-
neos. Puede existir como una manilestacién mayor y
primaria de un nimero de sindromes clinicos, o
puede representar un componente menor de otra
enfermedad (1) Debido a que el contexto de las vas-
culitis sistérmicas es complejo, los aulores que men-
cionamos han querido facilitar el entendimiento-de.
las vasculitis que afectan el aparato respiratorio se<:
parandolas de dicho contexto y han elaborado las
clasificaciones que se mencionan. Las granulgmato-
sis y angeitis que afectan el tracto respiratond e
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matosis necrosante sarcoidea y la granulomatosis
broncocéntrica, ya que presentan caracteristicas,
clinicas e histopatologicas bien definidas.

En 1977, Saldafial®, propone otra clasificacién
{cuadro 1). 5u utilidad radica, en que permite es-
tablecer con mayor claridad los patrones histolégicos
y determina un prondstico en base a estos.

En 1980, KaizensteintV, clasifica las lesiones
necrosantes del pulmén como se muestra en el
cuadro 2, en ella no se incluye la granulomatosis y
angeitis linfocitica benigna, no explicindose el mo-
tivo. En esta nueva clasificacion, se deduce la
complejidad que este tipo de entidades representa
en ¢l amplio terreno de la patologia y sin duda, éstas
clasificaciones seguirdn modificindose hasta que se
logre identificar plenamente los patrones morfoiégi-
cos, de comportamiento y sobre todo la etiologia de
ellas.

La granulomatosis de Wegener en su forma cldsi-
ca (cuadre 3), se manifiesta por la siguiente triada:
vhsctlitis necrosante del tracto respiratorio superior
y senoilparanasales, lesidén destructiva similar en los
pulmones y glomerulonefritis necrosante.(2.5.6.10) La

causa no infecciosa y las no rel qg}ﬁ_\das c'bﬁz%lgqincid,encia de dos elementos de este complejo se

colagenopatias, constituyen frecued
problema diagndstico y los mecanismos
nicos no son bien conocidos.

"c;’un

o

onsiderdn suficientes para el diagnéstico.(2) Adi-
ciondlfménte puede haber angeitis y granulomatosis

*:\.,-\:__'qul'egmﬂo vanable en otros drganos.(*) En general,

Se han clasificado en base al patrén histolég?cdf""""ﬁcéta dos veces mis a los hombres que a las muje-

historia clinica e historia natural. La clasificacion
mas ampliamente aceptada es la descrita por Lie-
bow(2) fcuadre 1). De estas formas, las que pueden
diferenciarse con mayor facilidad son: la granule-

*Médico residente Unidad de Neumologiu M.G. 5.5,
**Médico residente Unidad de Patologia H.G.3.5.
¢~ Médico adserito Unidad de Neumologia 1. G. 8. S.
Unidad de Neumalogia “Dr. Alejandro Celis Salazar'*
Sccretaria de Salud
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res, (5} los sintomas que a menudo se presentan ini-
cialmente estan relacionados con la afeccién del
tracto respiratorio superior,(3.7) tales ¢cémo rinorrea
mucopurulenta crénica, hemorragia, obstruccién
nasal, dolor referido a los senos paranasales u Grbita,
proptosis y otros dafios oculares.(®) Las lesiones pul-
monares suelen ser silenciosas clinicamente y con
frecuencia son hallazge radiolégico, cuando dan
sintomas, se manifiestan con: tos, que puede o no ser

29



Granyloma it ¥ angeinis palmonar

CUADRO )

GRANULOMATOSIS ¥ ANGEITIS FPULMONAR
CLASIFICACTON

LIEBOW

GRANULOMATOSIS DE WEGENER CLASICA
GRANULOMATOSIS DE WEGENER LIMITADA
GRAMULOMATOSIS LINFOMATOIDEA

GRANULOMATOSIS Y ANGEITIS LINFOCITICA BENIGNA
GRANULOMATOSIS Y ANGEITIS NECROSANTE SARCCIDEA
GRANULOMATOSIS BRONCOCENTRICA

SALDARA

TIPO 1, GRANULOMATOSIS ¥ ANGEITIS CON DEPLECION
LINFOCITARIA®

TIPO 2, GRANULOMATOSIS Y ANGEITI3 LINFOCITICA BENIGNA
TIPO 3, GRANULOMATOSIS ¥ ANGEITIS LINFOPROLIFERATI-
VA MALIGNA®**

quevale o Ly granulomaimis de Wegenes clicica y limitada

£q! ¥

productiva, dolor toricico y hemoptisis, esta dltima
cuando se encuentran lesiones cavitadas. Las image-
nes radioldgicas son variadas, (8) generalmente nédu-
los y cavidades de 1 a 3 centimetros de didgmetro, pe-
10 puede presentarse ocasionalmente moteado pul-
monar difuso, cavidades grandes unilaterales con ni-
veles hidroaéreos, atelectasia lobar por obstruccién
bronguial, derrame pleural, neumonia de focos
miltiples, fistula broncopleural(® & masas
hiliares.(® El compromiso renal en general es asinto-
matico pero eventualmente puede ser grave y causar
la muerte a corto plazo sobre todo en pacientes no
tratados,{5.10) en estos ¢asos, existe azotemia, hiper-
tension arterial y proteinuria, con anormalidades
variables del sedimento urinario. Existen anormali-
dades séricas, como aumento de la velocidad de se-
dimentacion globular, factor reumatoideo positivo,
hipergamaglobulinemia y aumento de las inmuno-
globulinas A, C y M.(5)

Histolégicamente se caracteriza por una reaccién
granulomatosa destructiva extensa “en_ el parén-
quima pulmonar acompafiada de vasculitis necro-
sante. La necrosis parenquimatosa puede ser case-
osz, compuesta de restos eosinofilicos amorfos sin te-
jido pulmonar & puede contener compuestos de pul-
mdn tales como arterias, bronquiolos y septos alve-
olares. Las zonas necréticas a menudo son de forma
irregular, en muchos casos, los bordes estin rodea-
dos de histiocitos en palisada o células epitelioides y
prominente infiltrade de plasmocitos y linfocitos a
su alrededor. La vasculitis compromete arterias y ve-
nas, sc caracteriza por inflamacién que afecta toda
la pared del vaso con algunas sreas de necrosis.(4)

En cuanto al cratamiento, la respuesta es pobre a
los esteroides, (%) pero excelente a la ciclofosfamida, (5.6,
10,11.12,13.15), debe prolongarse al menos durante un
afio después de la remisién clinica para evitar dete-
rioro renal oculto.
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CUADRO 2
GRANULOMAS NECROSANTES DEL PULMON!I®)

gran tosas ao infe

A. MODELO ANGIOCENTRICO
GRANULOMATOSIS DE WEGENER
GRANULOMATOSIS ¥ ANGEITIS ALERCICA
GCRANULOMATOSIS NECROSANTE SARCOIDE
GRANULOMATOSIS LINFOMATOIDEA

B. MODELGQ BRONCOCENTRICO
GRANULOMATOS15 BRONCOCENTRICA

C. MODELQ INESPECIFICO

NODULOQ REUMATOIDE

GRANULOMA PULMONAR HIALINIZANTE

H. Cranuiomas infecciosos
1. Granulomas no clasifficables

CUADRO 3

MANIFESTACIONES DE LA GRANULOMATOS1S DE WEGENER'™S

Siitema orgdnico Lesicn

Comunmente Mmolucrade
VIA AEREA SUPERIOR ULCERAS

EROSIONES
“PSEUDOTUMORES”
NARIZ EN SILLA DE
MONTAR

SINUSITIS

NIVELES HIDROAEREOS
EROSIONES OSEAS

PULMON CAVIDADES
NODULOS

RINON GLOMERULONEFRITIS
FOCAL (FULMINANTE)
GLOMERULONEFRITIS

MASA PARENQUIMATOSA

Frecueniemente mwlucredos

ARTICULACIONES ARTRALGIAS
RARAMENTE ARTRITIS
FIEL PURPURA PALPABLE
ULCERAS
0JOs UVEITIS GRANULOMATOSA
PSEUDOTUMOR GRBITAL
HEMATOLOGICAS ANEMIA, LEUCOCITOSIS,

EOSINOFIL1A LEVE,
V5G AUMENTADA,
POLICITEMIA

Ocasionalment ¢ inwlucrados

0IDOS OTIT1S MEDIA SEROSA

CORAZON YASCULITLS CORONARIA
PERICARDITIS

SISTEMA NERYIOS0 MONONEURQPATIAS
MULTIPLES
NEURITIS CRANEAL
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En lg granulomatosis de Wegener limitada, las le-
siones pulmonares, son idénticas a la forma clisica,
pero no hay compromiso del tracto respiratorio su-
perior ni glomerulenefritis focal,(2) sin embargo,
cuando existe compromiso renal, este se caracteriza
por lesiones similares a las pulmonares y puede ha-
ber otros focos extrapulmonares, (2 especialmente en
piel.

Histolégicamente no hay diferencia con la forma
clasica, no obstante, el prondstico es mejor aan sin
tratamiento, algunos pacientes han logrado sobrevi-
vir por mis de un afio. Con terapia esteroidea se ob-
tiene sobrevida en el 50% de los casos, se ha sugeri-
do, que la utilizacidn de ciclofosfamida o azartiopri-
na mejora el prondstico.(?) La historia natural su-
giere que la etiopatogenia es diferente a la forma
clasica.(m

La granulomatosis Iinfornaloidea, se caracteriza
por lesiones pulmonares que usualmente se mani-
fiestan radiol6gicamente como opacidades nodula-
res miltiples de diferentes tamaifios que semejan me-
tastasis, las cuales tienden a cavitarse.{1.2.3.4.14.15.16)
Las lesiones cutineas, se presentan en un 399% de los
casos, consisten principalmente en: rash eritemato-
50, nodulos subcutdneos y tleeras. Las manifesta-
ciones neurolégicas en un 30%, son principalmente:
confusién, ataxia, hemiparesia, convulsiones, com-
promiso de nervios craneanos y neuropatia periféri-
ca.(1% El compromiso renal, se encuentra en el 30%
de las necropsias y consiste en infiltrados parenqui-
matosos sin evidencia de glomerulonefritis. A dife-
rencia de la granulomatosis de Wegener clasica, el
compromiso del tracto respiratorio superior es raro.
Histolégicamente se caracteriza por un infiltrado
angiocéntrico y angiodestructivo, compuesto de lin-
focitos pequefios, histiocitos, plasmocitos y grados
variables de cé&lulas linforreticulares atipi-
cas.{2.1.13.16.12,22) Cuando son abundantes estas alti-
mas, es dificil distinguir el cuadro histoldgico de ver-
daderas neoplasias, por lo que es necesario utilizar
técnicas de inmunchistoquimica (inmunoperoxidasa),
para determinar el diagnéstico en forma precisa;
existe patrdn policlonal en la granulomatosis linfa-
matoideal!?) y monecional en las neoplasias lin-
foproliferativas, Con frecuencia existe abatimiento
de las pruebas in vivo e in vitro de la inmunidad ce-
lular,(18.22) La respuesta al tratarniento con drogas
citotdxicas, es menos predecible y la evolucion a lin-
foma se describe hasta en un 19% de los casos.(24.7.
14,15.20.22} El tratamiento es controvertido y se
complica por el curso clinico variable de esta enti-
dad.(13.15.19) En reportes recientes, la mortalidad
varia del 56 al 76%.(15) El uso de altas dosis de este-
roides solos © asociados a citotéxices, no parecen al-
terar ¢l curso de la enfermedad,(15.22) sin embargo,
Fauci y colaboradores, reportaron buenos resultados
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con la combinacién de prednisona y ciclofosfami-
da.(11)

La granulomatosis y angeitis linfocitica benigna,
corresponde al desorden benigno del espectro de le-
siones linfoproliferativas pulmonares, en el cual la
granulomatosis linfonatoidea representa el punto
medio y el linfona el extremo maligno. Esta entidad
se puede diferenciar de la granulomatosis linfoma-
toidea en base a que su presentacion €s menos agre-
siva, son escasas las lesiones extrapulmonares y la
apariencia histolégica es benigna, no obstante, se ha
descrito que puede evolucionar hacia la granuloma-
tosis linfornatoidea.(17) Quiza é&sta es la razén por la
cual algunos autores no la consideran como entidad.
Otras caracteristicas de este tipo de angeitis incluye:

1. Altos niveles de inmunoglobulinas séricas, par-
ticularmente IgE.(7.13.22)

2. Respuesta a alguno de los agentes citotdxicos.
Se ha encontrado que el clorambucil es el mejor
agente inmunesupresor, obteniéndose buenos resul-
tados.(7.8.13.17.22)

Caso reportado

Femenina de 26 afios de edad, que ingresa a la Uni-
dad de Neumologia del Hospital General de México,
5.5., en marzo de 1984, con cuadro clinico de 8 me-
ses de evolucidn, caracierizado por rinorrea muco-
purulenta cronica, fiebre de 38°C., aumento de vo-
lumen y deformidad nasal, disfonfa de 2 meses de
evolucién. La exploracién fisica mostr, mucosa na-
szl hiperémica, con lesiones ulceradas en orofaringe,
glotis y cartilago aritenoides, con formaciones exofi-
ticas friables y ficilmente sangrantes. Datos de labo-
rawcrio: hemoglobina:12 grs., hematdcrito: 409, ve-
locidad de sedimentacién globular: 50 milimetros
por hora, factor reumartoideo: positivo 1:60, inver-
sion de [a relacién albimina/globulina e hiperga-
maglobulinemia, la cuantificacién de las inmu-
noglobulinas mostraron: 1gG: 2660 U/cc, IgM e IgA
en limites normales, tuberculina: negativa, nitroge-
no ureico y creatinina: normales, examen general de
orina: normal, radiografla de torax: opacidad hete-
rogénea de bordes irregulares, en la regién in-
tercleidohiliar interna derecha, que se continda con
el hilio, las radiografias de senos paranasales mostra-
ron: desviacién del tabique nasal hacia la derecha y
sinusitis maxilar bilateral, el lavado y cepillado
bronquial por fibrobroncoscopia reportd altera-
ciones inflamatorias, €l estudio histopatolégico del
cornete inferior izquierdo y del cartilago aritenoides
mostraron: infiltrado denso en el estroma, compues-
to por linfocitos, algunos de ellos atipicos que in-
filtran y necrosan la pared vascular, los cuales se
mezclan con histiocitos, polimorfonucleares y esca-
sos eosindfilos. Este reporte no se considerd conclu-
yente a pesar de ser revisado por varios patdlogos por
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La Fig I y la, corresponde a la P.A. y lateral derecha de torax. que
mucsran una spacidad heterogbnes en Is regidn intereleidehiliar imer-
na derecha. que hace contiauidad con el bilio. La fig. lc, comesponde a
Ia romegralla lineal, la cual muoars el mi infilirado, observind:

con mayor claridad la lesibn que se localiza & nivel de bronquiocs seg-

lo que fué necesario el apoyo del resto de estudios
que se describen y resumen en el diagrama de flujo y
se comentan en la discusion. El tratamiento se inicié
con prednisona a dosis de 60 miligramos diarios, con
lo cual se obruvo franca mejoria del cuadro clinico y
radiolégico, actualmente se encuentra controlada
en el servicio de consulta externa.

Discusifn

El presente caso, es un claro ejemplo de que este tipo
de patologia, es un problema diagnéstico tanto
clinico como histoparolégico, habitualmente el pa-
ciente se presenta con un cuadro clinico que sugiere,
que es portador de algunas de las granulomatosis y
angeitis que afectan el tracto respiratorio u otras en-
tidades rales como el rinoescleroma o linfoma, por lo
que la indicacion de la biopsia es clara, el resultado
de esta deberfa ser definitivo, sin embargo, como ya
hemos mencionado, en esta patologia suele no serlo.
Las dos grandes vias, que de inicio deben descartar-
s¢. son la granulomatosis linfomatoidea y la granulo-
matosis de Wegener, para lograrlo, es necesario la
valoracién de la respuesta inmune celular y humoral
en ¢l primer caso y demostrar la afeccidén glomerular
en ¢l segundo. Si en el primer caso encontramos hi-
pergamaglobulinemia, respuesta inmune celular

normal y escasos linfocitos atipicos en la biopsia, de-
bemos pensar en granulomatosis ¥ angeitis
linfocitica benigna, en caso de respuesta inmune ce-
lular abatida con modelo policlonal en las pruebas
de inmunchistoquimica, con abundantes lin f-:-_cl'tos
atipicos en la biopsia, sugiere granulomatmi: linfo-
matoidea. En el seguimiento de la segunda via es de-
cir en la diferenciacién de la granulomatosis de We-
gener clisica y limitada, esto no es muy dificil ya que
en la primera existe glomerulonefritis, la cual se ma-
nifiesta con anormalidades de las pruebas renales y
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en la segunda en la mayoria de los casos no existe,

En el caso reportado, se descartd el diagnéstico de
granulomatosis de Wegener clésica por la ausencia
de glomerulonefritis, el cuadro histoldgico fué com-
patible con la granulomatosis linfomatoidea, sin em-
bargo, el comportamiento inmunoldgico y los
hallazgos histopatoldgicos ulteriores, en los que se
encontrd un infiltrado inflamatorio constituido por
linfocitos bien diferenciados, descarta esta entidad,
ademas, hubo respuesta al tratamiento con este-
roides, dato adicional para excluirla. El estudio de
inmunchistoquimica fue ftil para descartar la posi-
bilidad de neoplasia linfoproliferativa, donde se ob-
serva un patrén monoclonal, en el presente caso se
encontrd un patrén policlonal, consistente en inmu-
noperoxidasa positiva para cadenas ligeras de tipo
kappa y lambda y para cadenas pesadas de tipo IgG
¢ IgM, ademis se demostrd que existe correlacién

entre la respuesta inmune y ¢l pacrén histopatolégi-
co, cuando el cuadro histolgico presenta gran can-
tidad de células atipicas, la respuesta inmune celu-
lar por lo general se encuentra abarida, caso contra-
rio, cuando el patron histoldgico, presenta una alte-
racién inflamatoria con escasas células atipicas la
respuesta inmune celular es normal, con respuesta
inmune humoral alterada y elinicamente se compor-
ta con un mejor prondstico.

Este algoritmo, que creemos puede ser de utilidad
tanto para ¢l médico internista como para cl espe-
cialista que maneja pacientes con manifestaciones
clinicas que involucran el tracto respiratorio supe-
rior, inferior y otros aparatos y sistemas, gira en base
a la obtencién de la biopsia que con relativa fre-
cuencia no es concluyente y es preciso recurrir en
forma ordenada a otros procedimientos diagnésticos
y que al hacer la correlacidon proporcionari una idea

DIAGRAMA CLINICO
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mis concreta de lo que estd sucediendo, lo anterior
permitird instalar un tratamiento adecuado y emitir
un prondstico méis preciso.

5,

ryr Gr moais and angeitis lesion with invelvement of the
resparatory tract is a problem of diagnosis. both clinical as well as of a
hyuolegical features. The interpretation of the histological patern is a
dilficubt one. And it freadings s enhanced due o the classification of
these entities which remain unconclusive. The inmunologic asscsment i
useful to arrive a1 an accurate diagnosis and 1o provide a good correla-
tion an the hynologic pauemn.

The present case wii 3 Beaign Lymphocytic Granulomatosis and An-
gritis. Inivially, however, the hymologic picture was related to & Lym-
phomancid Granulomatcsis, but due 1o later studics and new hyiologic
revision we confirmed a irue verifiable disgnosis and inmunalogic res-
poras suporn .

Due 10 the problems involving the exact sclection 10 determine the
righs dingnosis in these entities we propose that a disgnostic research be
practiced always aforehand to arrive ai a conclusive and definite diag-
nosis in order 1o accelersie and define the treatment 1o the discase.
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PATOLOGIA CLINICA

SINDROME HIPEREOSINOFILICO

Resumen: Se describe la imponancia de esta entidad de distribucidm
mundial, aunque poco [recuente, de etinlogla desconocida, caracreriza-
da por cosinofilia persisente y presencia de complejos anifgeno ami-
cucrpo circulanies, Su cuadro clinice se inicia con sintomaa no aspecifi-
cos y ¢l prondstico ¢s fatal sin tratamiento. Ademas, se presenta un caso
tlinico arendido en ¢l Hospital de Cardiologfa y Neumologfa del Centro
Médico Nacional de] 1MSS.

Introduccién

En 1879 Paul Ehriich descubrid el cosinéfilo;
desde este afio se inicid el estudio de tan fascinante
célula y los conceptos sobre su funcién han cam-
biado en forma radical. En un inicio se consideré co-
mo célula antialérgica, actualmente se sabe que el
eosindfilo es capaz de fagocitar complejos inmunes,
algunas bacterias. es muy activo en contra de parési-
tos, y modula la reaccién inmune mediada por IgE.

Origen

Se produce en la médula ésea, y provicne de un
mieloblasto diferente al que di origen a los otros
granulocitos lo que se demuestra por los siguientes
hechos: existen algunos pacientes con agranulosito-
sis grave en los que el namero de neutréfilos es nor-
mal o muy elevado. La peroxidasa del neutréfilo es
diferente a la del eosinéfilo.(1.2.3.8)

Estructura y funcidn
El eosindfile es una céluta bilobulada muy rica en
reticulo endoplasmice; posee un aparato de Golgi
muy activo y dos tipos de granulos; los mayores y los
menores,

Los grdnulos mayores (1.0 x 0.6 micron.) cuyo ni-
mero aproximado es de 200 por célula y poseen una
matriz electrodensa cristaloide.(!)

* Médico adscrite de la Pivision y Neumologia
Hospital General Cenire Médico Ln Raza, IMSS.
** Midica edserite, cardionrumdlogo del senicio de Urgencras,
Flospital de Cardfologia, Centro Médico Nactonal, 1MSS,
20 Médico adicrito, Hospita! de Cardrologia, Centro Afedice
Macionafl
v fofe def seroicio de Poatologia, Hospital de Cardiofogio, Cemiro
Médico Nacronal.
Trabajo realizado en el antigio Hospital de Cardiologia y Neumalogla,
Centro Médico MNacional [MSS.
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El otro grupo consta de granulos pequerios (0.2 x
0.2) de naturaleza amorfa); y se encuentran en gran
nimero en los eosinéfilos maduros.(l)

Los eosindfilos se desarrollan en la médula ésea,
salen hacia la circulacién y después de 4 a 10 horas
entran en el tejido. Se localizan en la submucosa del
aparato respiratorio, gastrointestinal y genitourina-
rio.{1)

Se sabe que los eosindfilos responden selectiva-
mente a agenies quimiotdcticos liberados por la
degranulacidon de las células cebadas y es asi como se
dirigen hacia los sitios de lesién.

Se ha estudiado la naturaleza bioquimica de los
mediadores quimiotacticos del eosindfilo y el primer
grupo que se descubrid corresponde a los tetrapépti-
dos Ala- Gli- Ser- Glu y Val. Gly- Ser- Glu; mis re-
cientemente se¢ ha descubierto otro grupo entre los
que destacan la histamina, un grupo de péptidos de
peso molecular intermedio, ¢l dcido hidroxieicosate-
traenoico y otros derivados del dcido araquidéni-
co.th

Por otra parte los eosindfilos pueden responder
quimiotacticamente a los mediadores liberados co-
mo resultade de otras reacciones inmunoldgicas en
las que participa el complemento que mediante sus
fracciones {C567) y Cba producen quimiotiixis del,
eosindfilo, otros mediadores de gran importancia
son algunos productos liberados por los linfocitos ac-
tivados, y dentro de estos destacan: el factor promo-
tor de la estimulacidn eosindfila y el factor
quimiotictico de los eosindfilos.(5)

Se ha sugerido que estos mediadores sirven para
atraer a los eosinéfilos hacia los sitios en donde se lle-
van a cabo las reacciones de hipersensibilidad de ti-
po L

Funciones del eosindfilo
Las principales funciones del eosinofilo son:

a) Modular o disminuir la reaccién de hipersensi-
bilidad tipo I mediada por IgE.

b) Destruir algunos paristtos.

c¢) Fagocitosis de complejos inmunes.
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La primera de sus funciones se leva a cabo gra-
cias al contenido de enzimas intracitoplismicas que
se encargan de inactivar a las substancias liberadas
por la célula cebada durante la reaccién de hiper-
sensibilidad tipo 1. Estas enzimas incluyen:

a) Arylsulfatasa que actiia en contra de la subs-
tancia reactiva lenta de la anafilaxia.

b) Lipofosfolipasa, que protege al eosindfilo en
contra de los lipofesfolipidos endégenos.

c¢) Fosfolipasa D, que inactiva el factor de activa-
cion plaquetaria.

d) Histaminasa, que inactiva a la histamina.

La segunda luncién del eosinéfilo es causar daifio
a las fases larvarias de algunos parisitos dentro de
los que se enceentra la Schistosomula; este hecho se
explica:

E! ecsinéfilo tiene receptores de membrana para
la fraccién Fc de la IgG, gracias a esta propiedad el
eosinofilo es capaz de unirse a la inmunoglobulina
que se encuentra previamente adherida a la Schésto-
somule formindose asi un complejo parisito-anti-
cuerpo-cosinéfilo; posteriormente se genera el dafio
al parésito mediante una seri¢ de mecanismos gene-
rados gracias al contenido protéico y enzimatico de
los granulos intracitoplasmicos. Dentro de las pro-
teinas destacan la proteina basica mayor y la catid-
nica: la enzima mas importante para la destruccion
parasitaria es la peroxidasa. Esta, en presencia de
peréxido favorece la halogenacién de la superficie
de la Schistosomula, produciéndole daiio la proteina
basica mayor, localizada en la matriz cristaloide
tiene un papel dnico en el dafio a los parasitos; la
unién parasito-inmunoglobulina-eosindfilo permite
la degranulacién del eosinéfilo vertiéndose la pro-
teina bésica ‘mayor hacia la superficie del parisito
produciéndose la destruccidén del mismo, sin embar-
go el efecto de la proteina bisica mayor no siempre
es benéfico para el huésped, ya que esta enzima le-
siona las células de la triquea, las células endote-
liales, el corazén, y se supone que es la causante del
dafio que se produce en los estados patolégicos que
cursan con eosinofilia.

La proteina catiénica también produce dafio 2 los
parisitos, aunque €l mecanismo exacte no se cono-
ce, 5in embargo su efecto no siempre es benéfico pa-
ra el huésped, y se sabe que esta enzima es capaz de
producir un estado de hipercoagulabilidad.(1.6.7.8)

Definicion

El sindrome hipereosinofilico idiopatico puede defi-
nirse como una entidad de etiologia desconocida
que se caracteriza por eosinofilia persistente habi-
tualmente mayor a 1500 eosinéfilos por ¢.c., que du-
ra cuando menos seis meses, o sigue un curso fatal

por la disfuncién de uno o varios de los 6rganos afec-
tados.(®)
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Historia

En 1936 Leffler estudié dos pacientes con manifes-
taciones clinicas de insuficiencia cardiaca y eosinofi-
lia persistente; los hallazgos anatomopatologicos
mostraron: fibrosis endomiocardica e infiltracién de
eosinbfilos en varios 6rgancs: en base a estos hechos
describid la endocarditis fibroplastica que actual-
mente lleva su nombre. En 1948 Daris estudido un
grupo de casos similares y los denominé fibrosis en-
domiocérdica,

En 1969 Benvenisti y Ultman consideraron que pa-
cientes con manifestaciones clinicas similares a las
descritas anteriormente, eran portadores de una
leucemia eosinofilica; en 1975 Chusid denomina
sindrome hipereosinofilico a los pacientes que pre-
sentan eosincfilia persistente, endocardiris fibroplas-
tica y manifestaciones clinicas de infiltracién
eosinofilica.(%.10}

Sinonimia

Endocarditis fibroplastica de Léeffler, fibrosis endo-
miocirdica de Dawis, sindrome hipereosinofilico,
leucemia eosinofilica.

Epidemiologia

Se ha descrito en Europa, Africa y América, por lo
tanto es una entidad de distribucion mundial, es
una enfermedad poco frecuente, el sexo masculine
predomina sobre el opuesto, la edad promedio es

de 33 afios, la raza blanca ocupa el 78% de los ca-
505, (9.10.11.12)

Etiologia

No se conoce la causa exacta del sindrome, sin em-
bargo, se han encontrado algunos hailazgos de gran
interés, tales corno: presencia de complejos antigeno
anticuerpo circulantes en el 32% de los casos, nive-
les elevados de IgE en el 38% y moderada disminu-
cién de los linfocitos T, con estos hechos algunocs
autores piensan que este sindrome se debe a una re-
accién de hipersensibilidad en la que ¢l eosinéfilo
toma la parte primordial causando dafio citoté-
xico.(4.10)

Sin embargo, otro grupo de expertos en ¢l tema
sosticne, que el sindrome hipereosinofilico podria
corresponder a una proliferacién neoplésica de estas
células y apoyan su teoria en los siguientes hechos:
existen algunas similitudes entre algunos desérdenes
mieloprofilerativos y este sindrome, por ejemplo en
los sindromes mieloproliferativos y mielodisplisicos,
los eosindfilos son parte de una proliferacion ClO!‘lal
debido a la presencia del cromosoma Phiiadeighm y
en varios pacientes con sindrome hipereosinofilico se
han encontrado alteraciones cromosbmicas que s_.on
sugestivas de una proliferacién clonal de eosindfi-
lgs.(9.10.11)

NEUMOLOGIA Y CIRUGIA DE TORAX
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Patogenia

El dafio que se presenta en los diferentes dérganos
puede ser explicado por varios mecanismos; la in-
filtracién de eosindfilos en los diferentes drganos co-
mo el pulmon, la médula ésea y la piel pueden expli-
car algunas de las manifestaciones fisiopatologicas
del sindrome, sin embargo los dos sistemas mas afec-
tados son el cardiovascular y el nervioso, en el que el
dafio no se puede explicare por el solo hecho de in-
filtracion eosinofilica; por lo que existen otros meca-
nismos de lesién que se encuencran relacionados con
las proteinas intracitoplasmicas del eosindfilo desta-
cando la proteina bésica mayor y la proteina catidni-
ca. La proteina bésica mayor, produce daiio en el
endocardio lo que ocasiona despulimiento del mis-
mo, posteriormente se lleva a cabo la formacion de
trembos murales en el sitio denudado, el trombo se
extiende lesionando las vilvulas tricdspide y mitral
generandose posteriormente insuficiencia tricdspi-
dea y mitral, el siguiente evento es el desarrollo de
fibrosis del endocardio que puede llevar al estableci-
miento de una cardiomiopatia restrictiva.

La proteina catidnica produce un estado de hiper-
coagulabilidad que explica en parte la formacifn de
trombos murales y la consecuente embolizacién.

El dafio al sistema nervioso se debe fundamental-
mente a que el eosinéfilo contiene un factor neuro-
toxico que se libera durante esta entidad.(8.10)

Cuadro clinico

El padecimiento se inicia con sintomas no
especificos, pérdida de peso, fatiga, anorexia, sudo-
res nocturnos y fiebre, posteriormente aparecen las
manifestaciones clinicas de los frganos y sistemas
aflectados entre las que destacan las del sisterna ner-
vioso, hematopoietico y cardiovascular. )

Sistema hematopoyético

El 100% de los pacientes presentan afecciéon hema-
tologica, la mas constante es la anemia, las trombo-
sis venosas son otras de las manifestaciones clinicas y
se deben a la hipercoagulabilidad; 1a trombocitope-
nia cuando se hace aparente puede evidenciarse por
medio de petequias, la baja de plaquetas no es un
signo constante al inicio del sindrome.

Aparato cardiovascular
El 60% de los pacientes muestran datos clinicos de
aleccién cardiovascular y a la cabeza de todas se en-
cuentra la insuficiencia cardiaca que puede ser
refractaria al tratamiento habitual; son comunes los
soplos de la suficiencia mitral y tricdspidea, y puede
haber pulse paradéjico de Kussmaul.

Otras manifestaciones cardiovasculares son las
producidas por oclusién arterial debida a embolismo
periférico.
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Pulmén

El 40% de los pacientes presentan afeccién pleuro
pulmonar; tos seca o con expectoracidn, disnea, do-
lor pleural, cianosis y el aumento del trabajo respira-
torio, son algunos datos clinicos de importancia; a la
exploracién fisica se encuentran estertores de tipo
crepitante y subcrepitante y sindrome de derrame
pleural, puede desarrollarse fibrosis pulmonar.

Sisterna nervioso

El 30% de los pacientes tienen manifestaciones
neuroldgicas dentro de las que destacan la visién
borrosa, alteraciones en el lenguaje, ataxia, hemipa-
resias, confusién y coma, otros pacientes presentan
datos clinicos de una neuropatia periférica que se
manifiesta por trastornos motores y de sensibilidad
en las extremidades inferiores.

Piel

Un 27% de los pacientes presentan afeccién a la piel
en forma de rash eritematoso o maculopapular y
pucde haber también dermografismo y angioedema.

Rifién

El 209 de los pacientes presentan afeccién renal, la
piuria, hematuria y los datos de falla renal que habi-
tualmente se presentan en la fase final de fa entidad
son los datos de importancia.

Higado
Puede haber hepatomegalia, ictericia y PFH altera-
das.

Como corolario de lo anterior, se desprende que
debe sospecharse sindrome hipereosinéfilo en todos
los pacientes que presenten eosinofilia persistente sin
causa aparente, sintomas sistémicos acompafiados
de insuficiencia cardiaca, infiltrados pulmonares,
linfadenopatfa, hepatomegalia y esplenomegalia.

RX. En la radiografia de térax se muestran in-
filirados alveolares e intersticiales cambiantes, car-
diomegalia moderada y derrames pleurales, en la
simple de abdomen puede visualizarse hepatomega-
lia y espenomegalia.

Laboratorio: la biometrfa hemética muestra ane-
mia normocitica normocrénica, eosinofilia mayor de
1500 por c.c. y en algunos casos trombocitopenia;
puede haber leucocitosis. Otras alteraciones que han
reportado algunos autores son anormalidades cro-
mosdmicas como la presencia de cromosoma filadel-
fia, aneuploidia y un mesaico de sindrome de Tur-
rter, fosfatasa alcalina anormal en los leucocitos y
aumento de la vitamina B12, Los eosindfilos se en-
cuentran hipogranulados y con vacuolizacién, este
hallazgo es comiin en la sangre periférica pero raro
en la médula dsea. algunos pacientes muestran una
dispoiesis mieloide con células inmaduras en la
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sangre periférica. En la médula ésea se aprecia eosi-
nofilia benigna o crisis blasticas.(3.10.11.12)

Otros estudios de gabiente

El electrocardiograma puede mostrar bajo voltaje,
cambios del segmento, $T-t, algunas arritmias,
puede haber hipertrofia del ventricule izquierdo, el
ecocardiograma puede mostrar engrosamiento de la
pared ventricular izquierda con fraccion de eyeccién
normal. El cateterismmo cardiaco muestra disminu-
ciébn del gasto cardiaco, y elevacién de la presion
diastélica final en ambds venuriculos.

El electroencefalograma puede mostrar un tras-
torno difuso de la conduccion. Pruebas de funciona-
miento hepitico: se encuentra aumento de las tran-
saminasas y bilirrubinas.

Diagnéstico
Se establece mediante los siguientes criterios:

a) Eosinofilia mayor a 1500 por c.c. y de duracién
mayor a seis meses.

b) Disfuncién de uno o varios 6rganos afectados
vg; insufliciencia cardiaca, respiratoria, trastornos
neurolégicos.

¢} Curso fazal sin tratamiento.

d) Estudio de la médula ésea con egsinofilia be-
nigna o crisis blasticas,

Diagnbstico diferencial

Se debe establecer con otros padecimientos que cur-
san con eosinofilia como las parasitosis, neoplasias,
alergias, erc. en las eosinofilias benignas el curso es
autolimitado y nunca son fatales, en las neoplasias es
posible establecer el diagnéstico por medio de biop-
sia de los brganos afectados. (9.10,11,12,13,14,15)

Prondstico

Es fatal sin tratamiento, en la actualidad se han
logrado sobrevidas aceptables por medio de la tera-
péutica a base de inmuno supresores,

Tratamiento
El tratamiento debe ser dirigido a varios aspectos
que a continuacion se enumeran:

a) Disminuir el nimero de eosindfilos circulantes.

b) Corregir las manifestaciones de insuficiencia
cardiaca.

c) Controlar el tromboembolismo.

El primer aspecto se logra por medio de la admi-
nistracién de corticoides, que por su efecto eosinopé-
nico deben administrarse a razén de 60 a 100 mg.
diarios, se prefiere la prednisona y la administracién
es recomendable en una sola toma, habitalmente
en la mafiana; si con este método no se logra el
control de la eosinofilia o los sintomas generales de-
beri de recurrirse a otro tipe de drogas como los in-
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munosupresores del tipo de la hidroxiurea que ha
mostrado ser eficaz en este tipo de problemas.

La imsuficiencia cardiaca se trata con digical,
diuréticos, reposo y dieta hiposédica; los fendomenos
embdlicos requieren heparina, y en algunas oca-
siones trombeciomia y cirugia valvular en casos se-
leccionados. (9.10,16)

TABLA I

AFECCION EN LOS DIFERENTES APARATOS Y SISTEMAS
EN LOS CASOS DE SINDROME HIPOEREOSINOFILICO
IDIOPATICO

0] 1Y .7 )T o o S

HEMATOLOGICO --
CARDIOVASCULAR. == o vevannains
RESPIRATORIO----- -~

HEPATICO----.
ESPLENICO-

- W) o9

NEUROLOGICO:
PIEL y MUSCULD- .
DIGESTIVO-—----vmee- s
LINFATICO

— N N M =)

TABLA I

SIGNOS ¥ SINTOMAS EN ORDEN DE FRECUENCIA EN LOS
CASOS DE SINDROME HIPEREOSINOFILICO

Sintomgs
PERDIDA DE PESO--.-

PARESTESIAS ¥ OTRO5 DATOS DE

NEUROPATIA - arrrarerreraceninn B —————————
DOLOR ABDOMINAL---- v neveeee B
ARTRALGIAS - ceessssnesnnmsmmnancs

DIARREA -«vcreeesvennnns

Signox

S0PLOS- - enee-
HEPATOMEGALIA ----cenemrvnnaiian
ESPLENOMEGALIA-

TABLA IIL

SINTOMAS Y SIGNOS CARDIOVASCULARES
EN LOS PACIENTES CON SINDROME HIPEREOQOSINOFILICO
IDIOPATICO

DISNEA
DOLOR TORACIC
FALLA CADIACA
INSUFICIENCIA MITRAL-
INSUFICIENCIA TRICUSPIDEA-
INSUFICIENCIA AORTICA...---.
FROTE PERICARDICO-----+-xrreer

I bt = w] WNUR R

TABLA IV

ALTERNACIONES RADIOLOGICAS EN LOS CAS0S DE
SINDRQME HIPEREOSINOFILICO

CARDIOMEGALIA v/ vrarieacenen [ TR -, L. 3
H.V.C.P..ueen [ - BOSE
DERRAME PLEURAL------cveveeare [ VTR RR 50%

[IMAGEN INTERSTICIAL-sseeenns Burrssemmnrenrsreeseessessererrn- 3085
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TABLA Y

ALTERACIONES ELECTROCARDIOGRAFICAS EN LOS
PACIENTES CON SINDROME HIPEREOSINOFILICO

IDIOPATICG
BAJO VOLTAJE: Wivanssuiusoimnsegnmamsiinsin TR
HIPERTROFIA UEN I'RICJ_.ILAR . ")

CAMBIOS DEL 5T . R N S SRt Y )
ONDAS T nru:.u.rw.«s

AQRE ANCGRMAL--.--.-
BLOQUED DE RAMA:-scoscsenannas

F
5.

CASO CLINICO

Paciente femenino de 22 afios que ingresa al hospital
con un cuadro clinico de un mes de evelucidn carac-
terizado por disnea progresiva, edema de miembros
inleriores, astenia, adinamia, fiebre, pérdida de pe-
50 y artralgias: La exploracién [isica reveld palidez.
ingurgitacién yugular grade 11, soplo sistélico en fo-
co mitral, soplo diastélico en foco abruico, hepato-
megalia, esplenomegalia y edema de miembros infe-
riores. Los estudios realizados mostraron: B.H. con
ancmia normocitica normocrémica con 589% de
eosinofilos Hb. de 11.4 Hematdcrite de 38, Q.5.
normal, G.0. con huellas de albumina, la radiogra-
fia de térax reveld un infiltrade pulmonar difuso,
cardiomegalia grado II y datos de hipertensién pul-
monar (Folo 1), el electrocardiograma mostrd creci-
miento de cavidades izquicrdas (Foto 2), el ecocar-
diograma revels cavidad ventricular izquierda dila-
tada, vdlvula mitral con prolapso holosistblico de
ambas cavidades izquierdas por insuficiencia mitral;
el Doppler: con la muestra de volumen en auricula
izquicrda detectd; flujo regurgitante turbulento ho-
losistdlico. (Fotos 3 y 4). El gamagrama hepatoesplénico
mastré hepatomegalia difusa con distribucidn irre-
gular del radiolarmaco y esplenomegalia. (Foto 5).
La bisqueda de parisitos en expectoracién y en he-
ces fecales siempre fue negativa. Fuera del hospital
se realizaron biopsia del endocardio que revelt hi-
pertrofia miocardica moderada, la biopsia pulmo-
nar mostrd neumonitis eosinefilica por lo que se es-
tablecid el diagnéstico de sindrome hipereosinofilico
idiopitico.

Se inicid manejo con prednisona, digital diuréri-
cos, sales de potasio, posteriormente se realizé prote-
sis mitral, con el tratamiento anteriormente insti-
tuido la paciente evoluciond en forma adecuada de
la ncumopatia y de la cardiopatia, la dltima
biometria hematica reveld 29 de eosindfilos, se dio
de alta con esteroides, digital, diuréticos y sales de

potasio.
vol, XLVI, Mimero 4, 1987

-
i
s 7

= e
e P U R N e

]lalri il-’!!_flﬂ_i Rl gl Bl Sl L I"I"IH:E I?‘l‘*!r"l'

i e — F
I~ 5 :"""“.h--.. r.:"-'-""-..,..#‘-.. __.:_E- nq—_-
5 P -

M . s B o v
B 20 e SR AR
3 (e e : -
(= 1= = - 2
el n L
4-:-___ F
1=

Balobolobalalalalobalalatabalalabal b & w

a5



D, Padua v cols.

O e

1
|
a
4

—"'"- '-"\.;',-“ - \_——‘-ﬂ _—
' — == 93 Cu+s
1 ¢n !
: ' ¢

vl-_r1|:|

87 care

L |

40

e 3
F
IR

=
“~
e

Bibliografia
1. Butterworth A E. David |.R. Eesinophil luniion V. Engl, J. Med.
1981: 304 154-6.
2. Weller P.F., Wasserman 5.1., Austen K. F. Selecied enzimes prele:
i in the “in:“" d A.AF., Austen K.F,
ed.s The cosinophil i healt and diseases, New York: Grunc and Strat-
ton 1980 115-30.

4, Venge P., Dahl R., Hallgren R., Obon I. Cationic proteins of hu-
man eosinophils and their role in inllamatory reactien in; Mahmoud
A.AF., Austen eds.: The eosnophil in healt and disease.

4. Goetzl EJ., Austen K.F. Purification and syntesis of cosinophila-
tactic tetrapeptides of human lung issues: Idcnul'l:i.uon as cosmophll
chemotactic factor of anaphyluls .

5. Colley D.G. Lymphoki d ectinaphil resp '1., phoki
Re. 1980; 1 133-95.

5. Butterworth A.E. Wasion D.L.. Gléich, G.L.. Locgring D.A. Da-
vid .R. Damage 1o schat ﬂa of uh:u‘asorq!ﬁm ni induced di-
recily by cosinophil ma or bisiésgiranen, f. Immunol- 879, 122:221-9,

? Butierworth A E. Vadas M\A, Dawd] R.. Mecanisms of eosinophil

d helmi icity im:"Mah ﬂAFéu,sl‘enKchs
The eostnophrl i heait and’ disease. Netﬂ'h’ork -ql\lmh‘nd Sivation
1980 153-73, LT E o

8. Sabesim, 5.M. A funtion of cosinophil: Phagncytws of antigen an-
tibodies complexea proc. soc. exp. Biol. Med. 1963 112:667-70.

9. Fauci A.5. Harley J.B. Roberis W.C. Ferransy Gralnich H.R.
Bjornsoa B.H. The idiopatic Aypercosinophilic sindrome.

10. Chusid M.].: Dale D.C., West B.C., Wolf $.M, The hiypercosi-
nephilic syndrome: Analysis o.l.' fouricen cases w:th revicw ol the litera-
Lure.

11. Benvenisti D_5, Ultman ).E. Edsmoph:hc leukemia; report of five
cases and review of literawre. Ann intern. Med. 1969, 71:731-45.

12, Loefller W. Zur Differential diagnose der lungeninfiltic rungen:
1T Uber Fluchtige succedan infiltrade,

13. Liebow A A. and Carrington C.V. The E
Medierne 48: 251257 1969.

14. Cohen 5, The phil and
457-459 1974,

15. Chronic cosinophilic Pncumonia . Engl. /. Med. 280: 787-789,
1559,

16. Parrillo ).E. Fauci A.5. Wol{ §.M.: Therapy of the hipereosi-
nophilic syndrome Arn intern Med. 1978; 89-167-72.

hilic P
P ilic P

philia N. Engl { Med. 290-

NEUMOLOGIA Y CIRUGIA DE TORAX



CIRUGIA EXPERIMENTAL

DENERVACION PULMONAR UNILATERAL

RESUMEN: 5¢ praciicé denervacién pulmonar derecha, teniendo como
control ¢l pulmén izquierdo, a dicz perros que fucron sacrificados encre
¢l 3% y 67 mes, con el objelivo de colejar la histologfa del parénquima
pulmonar ¢n ¢l dencrvado y no denervado.

Antecedentes

Varios autores han publicado resultados de la dener-
vacién pulmonar en diferentes modelos experimen-
tales. Neptune fué de los primeros en reportar
trasplantes de corazén-pulmdn en perros con sobre-
vida de 6 horas. Webb al seccionar el parasimpati-
co y el simpitico en un grupo de animales de experi-
mentacién, observé la falta de respiracién esponta-
nea.

Faber y Bealiye practicaron en perros,
autotrasplante y neumonectomia contralateral obte-
niendeo una sobrevida de 12 horas, y muerte en todos
ellos por insuficiencia respiratoria.

Ballinger elaboré un estudio de denervacion
cardio-pulmonar en un lote de perros a los cuales di-
vidid en tres grupos. El primer grupo con denerva-

cion completa, el segundo grupo con vagotomia cey:

vical, el tercer grupe vagotomia transtoricica: 'Los
resultados que obtuvo fueron los siguientes: en el
primer grupo, insuficiencia respiratoria con hipoxe-

Resultados morfolégicos

Dr. Jaime Villalba*
Dr. Rogelio Jasso*

Dr. Patricio Santillan*
Dr. Miguel Gaxiola*
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Dr. José Luis Téllez*
Dr. Graciano Castillo*

4. Seccién de vasos mayores y acoplamiento de ellos
con tubos de plistico y sin denervacién puimonar.
Tanto en los gatos como en los monos se hizo de-

nervacién mediastinal y seccién de triquea. Los re-
sultados que obtuve fueron: en el grupo de los
perros a los que se les practicd autotrasplante car-
dio-pulmonar se presenté respiracién espontinea
pero con frecuencia muy disminuida con periodos
de apnea muy prolongados.

En el subgrupo dos también la frecuencia respira-
toria disminuyé mucho; en el subgrupo tres la fre-
cuencia respiratoria aumentd; en ¢l subgrupo cuatro
debido al acoplamiento de los grandes vasos se pre-
sentaron trombosis vasculares.

En el grupo de gatos, la frecuencia respiratoria
disminuyd provocando hipoxemia e hipercapnia. En
los monos no hubo trastornos serios en la respira-
cién.

Faber publicd un estudio sobre el resultado de
la funcién respiratoria a corto y largo plazo de la de-
nervacion que provoca el efectuar reimplante pul-

.monar bilateral.

Estas'informaciones, originaron la preparacién de
un modelo experimental en perros, que manifesta-
ran los probables trastornos histolégicos, que pro-

mia e hipercapnia muy severa. En el grupe dﬁqu,ca la denervacion al efectuar alotrasplante pulmo-

vagotomnia cervical hube hipoxemia, caadro de
neumonitis y ederna pulrnonar En el tercer g'i'upo
presentd atelectasia y newmonitis,

Nakae practicé denervacidn cardio- pulmonar
en varios grupos de pertos, gatos y monos. El grupo
de perros los divide en cuatro subgrupos segiin el ti-
po de intervencién.

1. Autotrasplante cardio-pulmonar

2. Denervacién pulmonar mediastinal con seccién
de triquea

3. Denervacidn mediastinal sin seccién de traquea

* dmtitute Nacional de Enfermedades Respiratorias, 554
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“mraF ymilateral. La practica del alotrasplante implica
la diseccién y denudacién de los elementos hiliares
(vasos, bronquio}, a la vez que significa el corte de
las mermerosas ramas del sistemna nervioso auténomo.

El ‘estudio, con el objetivo mencionado, consistié
en la denervacion del hilio pu]monar sin seccian del
vago y extirpacién de la cadena simpitica desde el
primero al sexto ganglio, teniendo como punto de
comparacién el pulmén izquierdo que no se denervd.

Material y métodos
Se utilizaron diez perros mestizos jovenes de ambos
sexos con un peso entre 10 y 15 Kgs. mantenidos en
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Figura 1. Fotomicrografia de Pulmbn Derecho de perre no presenia
alteraciona Tincién H. E, aumento original 125X

condiciones habituales de bioterio, los cuales fueron
dejados en ayuno 24 hrs. antes de la cirugia.

A todo el grupo se les realizd denervacidn del pul-
mdn derecho, cuya téenica quirGrgica fue la siguien-
te: bajo anestesia general con pentobarbital sédico
el animal fue intubado, conectado a un ventilador
de presién y colocado en decibite lateral izquierdo.
Se realizd toracotomia convencional a nivel del 4°
espacio intercostal derecho y s& colocd un separador
de costillas para visualizar las estructuras del hilio
pulmonar derecho. En seguida se realizé diseccién
meticulosa de la cadena simpérica, desde el primer
ganglio simpitico hasta el sexto y se extirpd este seg-
mento. En ocasiones, se utilizb el microscopio, cuan-
do la cadena simpdtica era muy delgada, El siguien-
te paso fue la identificacién del nervio vago derecho,
y desde 4 6 5 em por arriba de la carina se inici su
diseccion cornando y seccionando un segmento en
cada rama proveniente del vago al hilio pulmonar,
poniendo especial cuidado a nivel de la vena dcigosy -
bronquie principal, tante en su cara anterior como
posterior hasta cerciorarse de no dejar ramas prove-
nientes del vago, pero dejando intacto el parasimpa-

tico en todo su trayecto. Por dltimo se ]:h:nl_.u.lal“

completamente la arteria y las venas pulmmyllrc's. Se
cerré la toracotomia en forma habitual, se réexpan-
dié el pulmén, y el animal es reanimado, se descp-

nectd del ventilador y pasé a recuperacién al bioté-

rid.

Los animales se estudiaron mediante observacién
clinica y broncascépica. Fueron sacrificados entre el
tercero y sexto mes, fjindose el bloque cardio-pul-
moenar con una solucién que contenia formaldehide
al 10% y glutaraldehido al 25%. La perfusién pul-
monar se practicd canalizando las venas cavas y dan-
dole salida a la solucién por una cénula colocada en
la aorta, el corazdn del propio animal bombed la so-
lucién fijadora a los pulmones y cuando se presentd
paro se dié masaje cardiaco para que terminara de
pasar el formaldehfdo y el glutaraldehido.
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Figura 3. Bronquio Derecho en el lado derecho se abservan dos file-
1es nerviosos cortados transversalmente. ¢o la parte central una pla-
ca de cartilage. Tincibn Hematoxilina Eosina 128X (aumenio origi-
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IN MEM

La Sociedad Mexicana de Neumologia y
Cirugia de Térax participa con profun-
da pena, la sensible pérdida de uno de
sus mas queridos miembros, el maestro
y ex - Presidente de la Sociedad Dr. Ho-
racic Rubio Palacios, acaecida en la
ciudad de México el dia 23 de agosto de
1987. El Dr. Horacio Rubio Palacios
era originario de Pachuca, Hidalgo, e
hizo sus estudios preparatorios en el
[nstituto Cientifico y Literario del Esta-
do de Hidalgo. Sus estudios profesiona-
les los realizd en la antigua Escuela de
Medicina en Santo Domingo de la Uni-
versidad de México, habiendo presenta-
do su examen profesional el 8 de marzo
de 1937. Fue médico del Sanatario para
enfermos tuberculosos de Huipulco des-
de el afio de 1942, habiendo obtenido
por oposicion la Jefatura de Servicio en
1955 y en el afio de 1966 es designado,
por meéritos propios, Jefe del Departa-

«»

ORIAM

mento de Cirugia. Director interino en
dos ocasiones del Sanatorio para Tuber-
culosos de Huipulco. Asimismo en el
afio de 1942 fue meédico interno por
concurso del Hospital Sea View de New
York. Profesor de la Facultad de Medi-
cina de la Universidad de México y pro-
fesor del curso anual de tisiologia para
meédicos del Sanatorio de Huipulco.
Miembro y Presidente de la Sociedad
Mexicana de Estudios sobre Tuberculo-

sis. Secretario del 1V Congreso de Tu-

berculosis y Presidente del VI Congreso
Nacional de Tuberculosis y Silicosis.
Presidente de la Seccion de Torax de la
XI Asamblea Nacional de Cirujanos,
Secretario del Capitulo Mexicano del
American College of Chest Physicians y
miembro de la American Trudeau So-
ciety. Tuvo numerosos trabajos publi-
cados en Revistas Médicas, Memorias y

Tesis dirigidas.
Descanse en Paz.,
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N
FE DE ERRATAS

En el trabajo titulado “* Ausencia de actividad enzimética NAD-dlico-
hidrolasa en el plasma de pacientes con diagnostico conclusivo de en-
fermedad tuberculosa'', de los Dres: Edmundo Calva, Armando
Guadarrama, Juan José Calva, Rosario Niez v Oliva Valle-Bahena
publicado en el ndmero 2 del volumen XL VI en las paginas de la 17 a
la 21, se cometieron una serie de errores tipograficos fundamentales
que $¢ corrigen en eska nota aclaratoria, a solicitud de los autores: En
el resumen en espa.ﬂol-(Resumen) dice:

Se investigd la presencia de la actividad endmética que catalizg la
degradacion del nuc[eélfdo de nicotinamida y adenina (NAD). Nin-
guno de los..... .,

debe decir: _

Se investigh 1a presencia de la actividad enzimética que cataliza la
degradacién del nucleétido de nicotinamida y adenina (NAD?}, en el
plasma de enfermos tuberculosos que no habian recibido tratamiento
especifico.

En ¢l resumen en inglés (Summary}, la primera oracidn dice:
The enzyme activity that catalyzes the nicotinamida adenine dinucleo-
tide (NAD), None of the.....

debe decir:

The enzyme activity that catalyzes the nicotinamide adenine dinucleo-
tide (NAD) degradation was investigated in plasma from untreated
tuberculous patients.

en la pagina 18, 2a. columna, &o. renglon de RESULTADOS
dice: + 0.177
debe decir: X 0.0177

en la pagina 19, 2a. columna, 20. parrafo, 7o. renglén:
dice: mililitros
debe decir: mililitro

en la pagina 20, la columna, 100. renglon:
dice: pulmon
debe decir: pulmon

en la pagina 19, cuadro 1, cabeza de las 3a. y 4a. columnas:
dice: pH 5.9
debe decir: pH 5.0

en la pagina 19, cuadro 1, 3a. columna:

dice debe decir
4o0. renglon 0.008 —0.008
90, rengldn 0.002 —0.002
140. renglén 0.001 —0.001
en la pigina 20, cuadro 2
dice: ACTIVIDAD ENZIMATICA

pH 5.0 pH 6.9

debe decir: Actividad enzimatica

pH 5.0 pH6.9

una sincerg disculpa
el editor
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En bronquitis
aguda o cronica
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expectorante ™ ”\ ?, v

(tubtetus y jarabe)
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Aumenta el transporte
mucociliar®”

Fluidifica el moco ™

Compatible con todos
los antibidticos

{1) Brtish Joumal Dist. Chest. 1973, 67 p, 61-65.
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